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REKANALIZACIA PAZERAKA PRI POKROCILOM EZOFAGEALNOM
KARCINOME

ADVANCED ESOPHAGEAL CARCINOMA RECANALIZATION
MOLNAROVA A.
ONKOLOGICKY USTAV SV. ALZBETY, BRATISLAVA

Souhrn

Karcindbm pazZeraka je ochorenie zo zlou progndzou. 5-ro¢né prezitie je menej ako 20%.Vysledky st rovnako zlé pri oboch najcastej-
Sich histologickych typoch epidermoidnom karcinéme aj adenokarcinéme. Chirurgia, externa radioterapia a chemoradioterapia s ku-
rativnym imyslom su pre vacSinu pacientov pre pokrocilost’ ochorenia nedostupné. Dysfagia je naj¢astejSim symptémom ovplyviiu-
jacim kvalitu Zivota. Dilatacia buziami alebo balénikom ma kratkodoby efekt na dysfagiu, v trvani niekol’ko dni. Nd-YAG laser, APC
a fotodynamicka terapia maju strednodoby efekt a vyZaduju opakovanie po niekorkych tyZdroch. DIhSi efekt maji brachyterapia a
implantacia pazerakového samorozt'azného stentu. Implantacia stentu vedie k najrychlejSiemu Ustupu dysfagiu ale neskor byvaju az
v 30% komplikéaciie vyZadujuce endoskopické zasahy. Brachyterapia ma pomalsi nastup efektu ale menej komplikacii a ma dlhodoby
efekt. Brachyterapiu je vhodné ju indikovat’ pacientom s predpokladanou dobou Zivota vac¢Sou ako 3 mesiace. NajvyznamnejSou
kontraindikaciou brachyterapie je tracheoezofagealna fistula.
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Abstract

Advanced esophageal carcinoma has poor prognosis with 5-year survival of less than 20%. This poor prognosis is the same for squ-
amous cell carcinoma and adenocarcinoma. Surgical therapy, external radiation and chemotherapy with curative intent are usually
impossible because of the advanced disease. Dysphagia is the most frequent symptom affecting quality of life. Bougies or balloon
dilation improves dysphagia only short-term (few days). Nd-YAG laser, ACP and photodynamic therapy all have mid-range effect
and require repetition after few weeks. Brachytherapy and esophageal self-expanding stent insertion have longer benefit. Stent inser-
tion provides fastest improvement of dysphagia; however, complications in later setting occur in 30% and require further endoscopic
treatment. Brachytherapy has slower onset of benefit but has fewer complications and longer benefit. Brachytherapy is suitable for
patients wit expected lifespan more than 3 months. Most important contraindication of brachytherapy is tracheo-esophageal fistula.

Keywords: brachytherapy, esophageal cancer, splints.

Najvacsi vyskyt karcindmu pazerdka je v oblasti Linxian
v Cine incidencia 183 u muZov a 123 u Zien (prepocet na
svetovy Standard), vysoky vyskyt je aj v krajinach stred-
nej Azie a Afrike. Etidpia figuruje vo svetovej Statistike na
prvom mieste medzi krajinami. Pri¢ina takéhoto vysokého
vyskytu nie je jasna predpokladaju sa najma faktory so-
cioekonomické a dietetické najma vysoky prijem horlce-
ho ¢aju, tdenych potravin, nitratov a réznych alkaloidov
a mykotoxinov aj infekcia humannym papilomavirusom
(1,2). V roku 2003 bola v SR incidencia na 100 000 9,3
u muzov a 1,34 u Zien. Rocne je to okolo 280 novych pri-
padov karcinému ezofagu. V CR v roku 2005 bola inci-
dencia u muzov 7,6 u zien 1,6 celkove 472 novych pripa-
dov (388 muzov a 84 Zien) a zomrelo 377 pacientov (80%)
(3,4). V Zapadnej Europe ma najvyssi vyskyt oblast’ Nor-
mandie a Skotsko s incidenciou okolo 20 u muzov (5). Do-
minantnym histologickym typom v krajinach s vysokym
vyskytom je epidermoidny karciném. Incidencia adeno-
karcindbmu ezofagu narastd najma vo vyspelych krajinach
V niektorych zapadnych krajinach v poslednych 10 rokoch
tvori adenokarciném az 50% vSetkych karcindmov ezo-

fagu (6,7). Adenokarciném pazeraka pochadza najcasteSie
z intestindlnej metaplazie ezofagealnej sliznice (Barrettov
ezofagus), mbéZe pochadzat’ aj z povrchovych a hlbokych
Zliazok paZeraka alebo z embryonélneho zostatku glandu-
larneho epitelu. Podl'a Medzinarodnej klasifikacie chordb
a pribuznych zdravotnych problémov je pre karciném
ezofagu Statisticka znacka C15. Karcindm, ktory z pazera-
ka prerasta na Zalidok (alebo naopak ) sa ma klasifikovat’
znackou C16.0 (karcindm kardie Zaludka). Tato klasifika-
cia mdZe rdznou interpretaciou ovplyviovat' vykazovanie
adenokarcindémov vychadzajlcich z pazeraka (8,9,10).

Klinicka symptomatoldgia zavisi od velkosti a lokalizacie
karcindbmu, malé maligne tumory nemaju ziadne priznaky
a moOzZu sa zistit’ nahodne pri endoskopii. Diagndza karci-
nomu pazeraka sa ale zriedkavo podari vo v¢asnom Stadiu.
Vacsina novodiagnostikovanych pripadov je pokrocilom
Stadiu, kedy nador uz spbsobuje klinickl symptomato-
I6giu. Vtedy nédor prerasta do okolia a zvycajne su uz
pritomné vzdialené metastazy. Median prezitia pacientov
S metastdzami je 6-8 mesiacov. Tieto fakty su dané biolo-
gickymi vlastnostami karcindmu, ktory sa I'ahko Siri do
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okolia, pretoze pazerak je dobre vaskularizovany a nema
ser6zu, ale aj slvislostou so socio-ekonomickymi fak-
tormi. Karcinbm paZerédka mé vyraznu koincidenciu s al-
koholizmom, faj¢enim a nizkym ekonomickym statusom
chorych. Patro¢né prezitie je okolo10%-15%. Chirurgicky
zakrok je schopnych podstupit’ menej ako 50% vsetkych
pacientov. V symptomatoldgii dominuje priznak dysfagie
a straty na hmotnosti. Dysfagia méze vzniknGt’ nahle ale
CastejSie prichadzaju pacienti s narastajicimi tazkostami
v poslednych 2-3 mesiacoch. Bolest’ pri hltani - odynofa-
gia je d’alSi ¢asty priznak, neskorsi priznak je trvala bolest
pri prerastani karcindmu do okolitych Struktdr. Hromade-
nie potravy v pazeraku pri nepriechodnosti vedie k regur-
gitacii a kasr'u. Kasel pri prijme potravy byva aj pri trache-
obronchidlnej fistule. Krvécanie z tumoru méZze spdsobit’
hematemézu a melénu. Karciném pazeraka metastazuje
najcastejSie do uzlin, pecene, pl'ic a pleury ale metastazy
sa mozu objavit v ktoromkol'vek organe. V stagingu karci-
nomu ezofagu hra vyznamnu Glohu medzi zobrazovacimi
metddami endoskopicka ultrasonografia(11,12). Pokial’ nie
je moZné chirurgické odstranenie nadoru s nadejou na vy-
liecenie, tumor vedie svojim rastom u velkej ¢asti pacien-
tov k uzaveru limenu pazeréka a postupne k znemozneniu
prijmu najprv tuhej a neskor aj tekutej potravy. V tomto
Stadiu ochorenia je Ulohou paliativnej mediciny zlepSit
kvalitu zostavajlceho Zivota pacienta. Jednym z ciel'ov
liecby je umozZnit pacientovi peroralny prijem potravy.
Externd radioterapia a kombinovana chemoradioterapia su
¢asto prilis ndro¢né metody pre pacienta s pokroéilou ino-
perabilnou, metastatickou chorobou s nizkym Karnofski
indexom. Na rekanalizéaciu uzatvoreného limenu pazeraka
u inoperabilnych pacientov mame tieto moznosti:

Dilatécia

Dilataciu tumordznej stendézy mozeme vykonat’ buziami
alebo baldnikom. Vykon sa robi v analgosedacii. Dilata-
cii baziami predchadza zavedenie vodica cez stend6zu za
endoskopickej kontroly. Potom sa po vodici dilatuje bu-
Ziami vzdy o 1-2mm hrub8imi, postupne s da dosiahnut
az hrdbka 17 mm, ale zvycajne sa dilatuje do 11-15mm.
Zacinat by sa malo buziou o 1-2mm hrubSou ako je limen
stendzy. DalSia moznost’ je dilatacia balénikom. Dnes su
k dispozicii baléniky ktoré mozno zaviest’ cez pracovny
kanal endoskopu. Balonik sa nafukuje za kontroly zraku
ale pre tazky odhad intenzity nafiknutia je tieZ vhodné
dilatovat’ postupne o 1-2mm hrub8imi balénikmi. Kon-
traindikaciou je poruSena hemokoagulacia. Komplikécia-
mi su perforacia v 0,3% krvacanie v 0,1% . Bakteriémia
vedlca k sepse je zriedkava komplikécia s frekvenciou
menej ako 0,1% (13,14). Dilatacia tumordznej stendzy ma
kratkodoby efekt trvajlci zvycajne len niekol’ko dni, preto
ma vyznam len na preklenutie kratkeho obdobia alebo ako
predpriprava inej metody.

Laser (Nd-YAG, fotodynamicka terapia)

Laserova fotokoagulacia je bezkontaktna metoda destruk-
cie tkaniva. Uginky laseru na tkanivo mozno opisat’ ako
termalnu kontrakciu a koaguléciu proteinov Pri zvraSteni
tkaniva okluduju malé cievy a vytvara sa tromb6za ako
sekundarny efekt. Ak sa energia zvySuje dochadza ku kar-
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bonizacii a naslednej vaporizacii. VykonnejSie Nd YAG
lasery umoZziiuju pozorovat’ na tkanive vsetky tieto efekty.
Vaporizacia je pritomné v bezprostrednej blizkosti 1G¢a,
hlbsSie je nekréza s naslednym odlG¢enim tkaniva a jaz-
venim. Hlavnou indikaciou na laser terapiu v paliativnej
medicine paZeraka su exofyticky rastice nadory, zastave-
nie krvacania z nadoru a desStrukcia tkaniva prerastajliceho
do limenu stentu. Laserova fotokoagulacia sa vykonava
idealne od distalneho konca sten6zy po proximalny, preto
moZze byt vhodné vykonat’ najprv dilataciu stenozy, vacsi-
nou sa ale uplatriuje progradny postup pri pokrocilom tu-
more. Lie¢ba sa vykonava 2-3x do tyzdiia do vymiznutia
dysfagie alebo do odstranenia tumoru z limenu pazeraka.
Doba efektu vymiznutia dysfagie sa zvycéajne pocita na
niekol’ko tyZzdiiov. Potom s potrebné d’alSie sedenia la-
serovej terapie. Kontraindikaciou su infiltrativne tumory
a tracheoezofagedalna fistula. Rizikovou oblastou je krény
ezofagus v blizkosti pharyngoezofagealneho prechodu.
Mozné komplikéacie st perforacia 2% a krvacanie 5%.
Fotodynamicka terapia je nontermalna laserova terapia.Za
48 hodin po podani fotosenzibiliza¢nej latky sa zavedie
cez pracovny kanal endoskopu vlakno laseru a tumor sa
osvetli Specidlnou vinovou diZkou svetla, ktora aktivizuje
fotosenzibilizator. Néasledné komplexné procesy v bun-
kéch, najma uvolnenie voInych kyslikovych radikalov,
vedu k destrukcii tumordzneho tkaniva. Na fotosenzibili-
zaciu sa najcastejSie pouziva Photophrin, ¢o je zmes oli-
gomérnych porfyrinovych molekul. Fotosenzibilizator sa
vychytava prevazne v dysplastickom, resp. tumor6znom
tkanive, ale pritomné je aj systémové vychytavanie, ktoré
spbsobuje neprijemny vedr'ajsi U¢inok - niekol’komesa¢nu
senzibilizacia koZe na slne¢né Ziarenie (15). V paliativnej
liecbe inoperabilného karcindmu paZerdka sa fotodyna-
micka terapia mdze pouzit’ ako pridavna liecba po lase-
rovej fotokoagulécii ale st Studie potvrdzujice efekt aj
samostatnej liecby (16).

Argonova plazmova koagulacia (APC)

APC je v principe elektrokoagulécia, elektricky obluk sa
uzatvara medzi tkanivom tumoru prostrednictvom elek-
trady priloZenej na kozi pacienta a praddom ionizovaného
argonu. Plynny argén sa privadza k nddoru kanylou zo
vzdialenosti niekol’ko mm. Pri elektrokoagulacii tkaniva
sa vytvara izolacna vrstva, ktora prerusuje elektricky ob-
luk, preto nie je efekt APC koagulécie tak hlboky ako pri
laserovej koagulacii. Slabsi efekt v porovnani s NdYAG
laserom vedie aj k menSiemu riziku preforécie. V3etky
uvedené metddy maju nevyhodu v kratkej trvacnosti efek-
tu (dilatacia) resp. v nutnosti opakovania vykonov (laser,
APC). Brachyterapia alebo implantacia samoroztazného
stentu s metody dosahujlce najdlhsi efekt v rekanaliza-
cil.

Brachyterapia

Brachyterapia je ozarovanie z veI'mi kratkej vzdialenosti,
ked’ sa zdroj Ziarenia zavadza do blizkosti tumoru, v pri-
pade paZeraka formou intraluminalnej aplikécie. Indik&ci-
ou su exofyticky rastice tumory alebo lokalna exofyticka
progresia, resp. recidiva po externej radioterapii. Kontrain-
dik&ciou je prerastanie nadoru do trachey alebo bronchov,
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tracheoesofagealna fistula, stendza, ktora nie je priechodna
pre aplikator. Ako zdroj Ziarenia sa vyuziva 192Ir v HDR
rezime. RozloZenie davky sa dosahuje polohou zdroja
a ¢asom zotrvania v jednotlivych polohéch. Vysledny oza-
rovany objem maé tvar cigary, pri ¢om davkové body pre
horny a dolny okraj st definované 1-3cm nad a pod mak-
roskopicky vidite’nym tumorom. Lateralny davkovy bod
je definovany na centralnom plane 10 mm lateralne od osi
zdroja. Pokial’ nie je mozné zaviest’ esofagealny aplikator,
je moZné rekanalizovat’ externou radioterapiou, ak nebola
aplikovana, laserom alebo bal6nikom. Tumordzna davka je
18 — 22,5 Gy / 1cm v troch frakciach v intervale 1-2 tyz-
dne alebo, menej ¢asto, ako jednorazové oziarenie, davkou
14 - 20 Gy /1cm (17). ZlepSenie dysfagie nastava jednak
okamzite na vrub dilatacie pri zavadzani aplikatora a o Sest’
tyzdiov na podklade oZiarenia tumoru. DlIhodobé vysledky
podla st podl'a Homsa lepSie ako pri zavedeni stentu (18).
Sprievodnymi akutnymi reakciami st zépal a bolest’ (5%).
Neskdr mozu vzniknlt v ozZiarenej oblasti chronické zme-
ny ako synechie, striktury a fistuly (7%). Tazké komplika-
cie sa pozoruju u pacientov, ktori absolvovali jednorazové
oziarenie davkou vysSou ako 14 Gy. Terapia komplikacii
je len symptomaticka. (19,20). Samostatna brachyterapia
zlepSuje dysfagické tazkosti u inoperabilného karcinému
esofagu a predlzuje interval potreby zavedenia stentu ale-
bo gastrostdmie. Kombindcia s externou radioterapiou a /
alebo s chemoterapiou a/ alebo zvy3enie davky na frakciu
v paliativnom zamere nedmerne zvysuje riziko komplikacii
a nezvysuje benefit paliacie. U pacientov s predpokladanou
dlZkou Zivota viac ako tri mesiace je vhodné uprednostnit’
brachyterapiu (21). Priemerné preZzitie tychto pacientov je
6 mesiacov, rok preziva asi 15% pacientov (22).

Stenty
Samorozt'azné stenty maju stenu skonstruovanu zo siet’ky
nitinolového drétu a su stlagené v aplikatore hribky okolo

10 mm. Konické tvarovanie aplikatora umozriuje v&esinou
priame zavedenie, zriedkavo treba predchadzajucu dilata-
ciu. Zavedeny stent potom vlastnou silou postupne roztlaca
stendzu. Zavedenie sa robi pod RTG kontrolou zvycajne aj
s pomocou endoskopu. Stenty sa vyrabaju vo viacerych
konstrukciach, mézu mat stenu povleéenud aj nepovlece-
nU. Povlecené stenty sa hodia aj na obturaciu perforacného
otvoru pazerdka alebo na obturéciu ezofagobronchialnej
fistuly. Oproti nepovle¢enym castejSie migrujd. Kovovy
material stentov brani presnému vypoctu radiacnej dav-
ky. Takuto vyhradu moZno obist’ zavedenim plastikového
samoroztazného stentu (Polyflex). Ur&itou nevyhodou je
12mm hruby aplikator, pre ktory sa pri Uzkej stendze nieke-
dy musi najprv urobit’ dilatacia. NajcastejSie komplikécie
samoroztaznych. stentov sU: perforacia 0% — 8%, hemo-
ragia 3% — 10% , migréacia stentu 0% — 35 %, obstrukcia.z
prerastania tumorom u nepovlecenych stentov, u povlece-
nych vrastanie tumoru do proximalneho alebo distalneho
otvoru 5% — 50%, pretrvavajlca bolest’ 12 %, zriedkavo
sa vyskytuje kompresia trachey (23,24,25,26). Obturécia
jedlom je komplikacia I'ahko rieSite'na endoskopicky. Pri
zavedeni stentu cez kardiu prina3a stent reflux zalido¢ného
obsahu do paZerdka. Na obmedzenie refluxu sa pouzivaju
chlopne tvorené polyetylénovym rukavom. Az do 30%
stentov vyZzaduje endoskopickul reintervenciu (27) a pod-
'a Wanga (28) asi 15 % pacientov exituje na komplikaciu
spojend so stentom. Napriek tomu je implantacia stentu
do pazeraka miniinvazivna liecebna metoda, ktora prinasa
rychly efekt a vyrazné zlepSenie kvality Zivota pacientov
s malignou obstrukciou. Kontraindikaciou na zavedenie
stentu su: nepriechodnost’ pre vodi¢, stendza v blizkosti
oropharyngu (do 3 — 5cm) a bezvedomie — teda ziadny
efekt z peroralneho prijmu

Chirurgicka gastrostdmia zostava ako posledna moZznost’
pri kontraindikécii alebo zlyhani uvedenych metdd.
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hote s Klinikou détské onkologie Lékaiské fakulty Masarykovy univerzity a Fakultni nemocnice Brno. Proto také vysla
tato Utla brozovana publikace a hlavné proto, aby ¢tenaiaim podala méné tradic¢ni formou svédectvi — ,,0 détech, které
zaskocila zakerna a mnohdy velmi obtizné lé¢itelna — nékdy i nevylécitelna — nemoc [...] jsou to soucasné také pribehy
o lidech, ktefi Ziji kolem nich; o rodi¢ich, ktefi ¢asto neunesou téZzkou psychickou zatéz a rozchazeji se** (Namisto pied-
mluvy, s. 7). Véra Linhartova, znama brnénska vysokoskolska ucitelka, odborna spisovatelka a publicistka, se zajimala
detailn¢ o tyto malé hrdiny. V roce 2006 navstivila nékolik rodin v jejich domacim prostiedi a dala si vypravét détské
piib&hy. Casteens je literarng dotvoiila a pozmenila jména postav (Alenka, s. 11-24, B&luska, s. 27-33, Vilik, s. 37-42,
Barunka, s. 45-52, Sabrinka, s. 55-60, a Johanka, s. 63-69). V doslovu (s. 73-77) zkuSena autorka piSe o zhoubnych
nadorovych onemocnénich a piedevsim o pocatku a o zvelebovani tradice navstév détskych pacienti v brnénské Zoo-
logické zahradé¢ od roku 1997. Vyslovné ik, Ze navstévy vymyslela profesorka MVDr. Dagmar Jezkova, DrSc., ktera
se rozhodla spojit détsky duaverny vztah ke zvitatim a k piirodé s vyraznymi psychoterapeutickymi Gg¢inky. Vkusnou
a graficky zdatilou publikaci ¢tvercového forméatu vydanou za finanéni podpory Nadacniho fondu détské onkologie
Krtek a Literarné-uméleckého klubu brnénské Lékaiské fakulty doplnilo osm barevnych obrazki na kiidé. Kreslily
amalovaly je déti po navratu z navstév zoologické zahrady do nemocnice a pod vedenim studentek specialni pedagogiky
Pedagogické fakulty Masarykovy univerzity. Osm desitek stran knizky ma G¢inek pronikavy: pribéhy ¢tenare hluboce
zasahuji, uvazujeme, jak silni a dobfi jsme rodice, obdivujeme matky a vSechny, ktefi pomahaji v osudovych chvilich
a kteti vedeni laskou, soucitem a ochotou udélaji pro déti daleko vic, nez byla jejich povinnost. A to jisté neni malo.

Gustav Novotny
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ZKRACENA INFORMACE O PRIPRAVKU pro onkology a hematoonkolo

Ndzev pripravku: EPREX® 40 000 1U/ml, injekény roztok.
Antianemikum.
Ucinnd ldtka: epoetinum alfa, 40 000 U (336 mikrogram v 1

I). Lékovd forma: injekéni roztok k 6znia anni aplikaci v predplnénych injekénich stfikackach a v injekénich lahvickach.
Indikace v onkologii a hematoonkologii: Lé€ba anémie a snizeni potieby transfiize u dospélych pacientd podstupuiicich chemoterapil solidnich tumord, maligniho lymfomu nebo mnohocetného myelomu, a v pfipadé rizika transfuze
vyplyvajiciho z celkového stavu pacienta. Zvy3eni vytézku autologni krve u dospélych pacient v programu predoperaéniho autologniho odbéru a ke snizen rizika alogennich krevnich transfa éla by byt pouzita subku-
tnni aplikace. Epoetin alfa by mél byt podavan pacientm s anémif (napi. Hb<11 g/dl [6,8 mmol/l}. Cilové koncentrace Hb ¢ini piiblizné 12 g/dl. Hiadina Hb by neméla piekrotit 13 g/dI. Uvodni davka 150 IU/kg 3x tydné subkutanné.
Alternativné 450 1U/kg 1 tydné subkutanné. Po 4 tydnech kontrola lécebné odezvy (vzestup Hb = 1 g/dl nebo retikulocytdi = 40 000 bunék/ul). Pokud odezva neni, zvydeni dévky na 300 1U/kg 3x tydné subkutanné. Pokud ani po dalsich
4 tydnech [é¢ebns odezva neni je Géelné 1é¢bu ukontit. Pri vzestupu Hb o > 2 /dl za mésic redukovat davku o 25-50% Presahne-l hladina Hb 13 g/dl,prerusit Iécbu do poklesu na 12 g/d! a poté zahijit dévkou o 25% iz, Lécba by

méla pokra¢ovat jeden mésic po ukonéeni c i Priznaky i vystL ickym ucinkdm hormonu. Excesivni vzestup hladiny hemoglobinu miize vyustit v nutnost provedeni flebotomie a
v pfipadé potreby i dalsich podpiimych opatreni. Kontraindikace: Pacienti,u nichz doslo v disledku lécby kterymkoli erytropoetinem k rozvoji isté aplazie cervené fady. Nezvlidnutelns hypertenze, precitlivélost ke slozkim pfipravku.
2Zvldstni upozornéni: Je nutné idel hladinu i krevni tlak, pripadné zahajit nebo upravit antihypertenzni terapii. Doporucuje se monitorovat pocet trombocyt. Pfed zahajenim Iécby epoetinem

alfa by mély byt diagnostikovany a lé¢eny jiné pficiny anémie (deficit zeleza, hemolyza, ztrata krve, deficit vitaminu B,, a kyseliny listové). Opatrnost je nutné u pacientd s epilepsi a chronickym jaternim selhanim. Vzhledem ke zvysenému
vyskytu trombovaskulérnich piihod u pacientd s nadorovym onemocnénim légenych latkami stimulujicimi erytropoézy, zejména u pacientd se zvy3enym rizikem by mélo byt peélivé zhodnoceno riziko proti oZekévanému pfinosu. V
téhotenstvi zvazit piinos a potencialni rizika. Existuje moznost, jako u viech riistovych faktort, ze latky stimulujici erytropoézu mohou stimulovat réist nékterych malignit. Velmi vzécné byla po mésicich az letech lécby subkutannim epo-
etinem hldsena ¢ista aplazie Eervené krevni fady zpiisobend tvorbou protilatek. Latky stimulujici erytropoézu (ESA) nemuseji byt vzdy ekvivalentni. Je proto nutné zddraznit, ze pacienti mohou byt prevedeni z lé¢by jednim pripravkem
obsahujicim ESA na lé¢bu jingm piipravkem obsahujicim ESA pouze se souhlasem osettujiciho lékare. Interakce: P podavani soucasné s cyklosporinem je tieba monitorovat hladiny cyklosporinu a pfipadné upravit jeho davkovani.
Nepodavat intravendzni infizi nebo spolu s roztoky jinych léki. Nezddou téinky: Na potitku 1é¢by zndmky .chiipkového" syndromu. Nespecifické kozni vyrézky, hypertenze, zvyiend incidence trombovaskularnich prihod, velmi vzacné
trombocytéza. Vzacné reakce precitlivélosti véetné izolovanych piipadi ké reakce. Pfi predavkovani mozny excesivni vzestup hladiny hemoglobinu.

Driitel registraéniho povoleni: Janssen-Cilag s.r.0., Karla Englise 3201/6, 150 00 Praha 5, Ceska republika.

Registracni éislo: 12/326/00-C.

Baleni: Druh obalu: predplnéna jednorazova sklenéna stiikacka s pl ym pistem opatfenyrr ym uzévérem, s ocelovou jehlou chrandnou pevnym krytem a bezpeénostnim nastavcem pipojenym ke stiikacce. Zapertlovana
lahvicka z bezbarvého skla s Al krytem s polypropylénovym chrénicem, krabicka. 05 ml (20 000 1U);0,75 ml (30 0001U); 1 ml (40 000 1U) injekéniho roztoku v predplnéné injekénistiikacce. 1 mi (40 000 1U) injekéniho roztoku v injekeni lahvicce.
Na trhu nemusi byt véechny velikosti baleni. Doba pouzitelnosti predplnenych injekénich stikacek je 18 mésic, injekénich lahvicek 2 roky.

Skladovdni: V chladnicce pi teploté 2-8 °Cv plivodnim obalu. Toto teplotni rozmezi musi byt pfisné dodrzovéano az do podani pacientovi. Je nutno zabranit zmrznuti, chranit pfed svétlem, neroztiepavat pred pouzitim. Jestlize je EPREX®
pouzivan v ramci ambulantni péce, miize jej pacient vyjmout z chladnicky a uchovavat pii teploté do 25 °C nejdéle 3 dny, a to pouze jednou. Ndvod k pouziti pripravku: Pripravek je urcen k jednorazovému poutiti. Predplnéné injekéni
stitkacky jsou opatreny bezpecnostnim nastavcem, ktery pomaha piedejit poranéni zpiisobeného pouzitou jehlou. Pripravek by nemél byt pouzit a mél by byt zlikvidovan - pokud je porusen uzavér, roztok je zabarven nebo obsahuje
viditelné castice, pii poruse chladnicky a pfi podezfeni, e pripravek mohl byt nedopatrenim zmrazen.

Datum revize textu: 9.4.2008.

Piipravek na lékaisky predpis. Je hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi. Podrobné informace v Souhrnu Gdajéi o pripravku, v piibalové informaci nebo na uvedené adrese.

* Lamontagne F, Abiteboul D, Lolom |, et al. Role of safety-engineered

devices in preventing needlestick injuries in 32 French hospitals. Infect JANSSEN_CILAG
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