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Farmakovigilanci se rozumi
systematicky dozor nad
lécivymi pripravky po jejich
registraci, smeérujici k zajisténi
maximdlni bezpecnosti a co
nejvyhodnéjsiho pomeéru pro-
spésnosti lécivého pripravku
k jeho rizikim. Farmakovi-
gilance zahrnuje zejména
shromazdovdni informaci
vyznamnych pro bezpecné
pouzivdni lécivého pripravku,
vcetné informaci ziskanych
prostrednictvim klinickych
hodnoceni, jejich vyhodnoco-
vdni a provddeni prislusnych
opatreni. Podle definice WHO
(2002) se jednd o postupy

a aktivity souvisejici s detek-
ci, hodnocenim, chdpdnim

a prevenci nezddoucich ucin-
kd farmaceutickych vyrobkd.

ji definuje jako ,,dohled nad
léky”
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EMA: Vybor CHMP
ukoncil prehodnoceni
pFipravkia s obsahem
orlistatu

Vbor pro humdnni lécivé pri-
pravky (CHMP) Evropské lékové
agentury (EMA) ukoncil prfehodno-
ceninejasného velmivzacného rizika
zavazného poskozenf jater ve vztahu
k 1é¢bé orlistatem. Vybor ukoncil své
prehodnoceni se zavérem, ze mozné
riziko jaterniho poskozeni je velmi
malé, nelze je vsak zcela vyloucit
u vsech pripravkl s obsahem orlista-
tu. Pfinosy lécby obéznich pacientl
a pacientd s nadvahou vsak nadéle
prevysuji jakékoli rizika této lécby.

Prehodnoceni se tykalo centra-
lizované registrovanych pfipravk
Xenical a Alli a dalsich generickych
pifpravkd, v CR byly nedévno zare-
gistrovany pfipravky Orlistat Sandoz
a Orlistat Teva.

Od r. 2001 sleduje Evropska
lékovd agentura velmi vzicné se
vyskytujici pripady jaterniho po-
skozeni v mozném vztahu k lécbé
orlistatem, do informaci o pfipravku
Xenical (SPC) byly jiz dfive pridany
mozné jaterni nezddouci Ucinky —
hepatitis, cholelitidza a zmény jater-
nich enzym.

Soucasné prehodnoceni orli-
statu bylo zahdjeno v srpnu 2011
na zadost Evropské komise, proto-
7e béhem dlouhé doby pouzivéni
pripravkl s obsahem orlistatu po-
stupné pfibyvala hldseni poskozeni
jater u léc¢enych pacientd. Béhem
obdobi od srpna 2009 do ledna
2011 byly hlaseny 4 pripady zavaz-
ného jaterniho poskozeni u pacien-
td lé¢enych Xenicalem, u nichz ne-
Ize vyloucit vliv orlistatu. V jednom
z téchto pfipadd doslo k jaternimu
selhdni s Umrtim a jeden z pfipadd
skoncil transplantaci jater. Bylo hla-
senoi 21 dalsich ptipadd zdvazného
poskozeni jater, u nichz byl Xenical
moznou pfi¢inou, avsak v téchto
pfipadech byly zjistény jesté dalsi
faktory, které by mohly zapficinit ja-
terni poskozent.

Od kvétna 2007 zacal byt pou-
zivan pripravek Alli, ktery ma mensi

obsah latky orlistat v tableté nez
Xenical a je ur¢en k volnému prodeji
v lékédrnach (bez lékarského predpi-
su). Do ledna 2011 bylo hldseno 9
pfipadl jaterniho selhani u pacien-
td lécenych Alli, avsak v nékterych
pfipadech byly i jiné mozné priciny
a nékteré pfipady nebylo mozno
adekvatné zhodnotit. Pocet piipadd
je velmi maly ve srovnéani se spo-
trebami - pfipravky Xenical a Alli
uzivalo pres 53 milion0 pacientd
na celém svété, z toho v EU pres 20
miliond.

Vybor CHMP hodnotil veskeré
dostupné Udaje nejen o riziku he-
patotoxicity orlistatu, ale i o dalsich
nezadoucich Ucincich. Hodnocené
Udaje pochdzeji z poregistracniho
sledovani, klinickych studif, publiko-
vanych popula¢nich studii a z analy-
zy ocekdvanych a pozorovanych pfi-
padl zadvazné hepatotoxicity, kterou
provedli drzitelé rozhodnuti o regist-
raci pfipravkd Xenical a Alli na zadost
Evropské komise.

Ze zhodnoceni vsech udajd vy-
plynulo, Ze riziko poskozenf jater or-
listatem neni dostate¢né dolozeno
a také jeho mozny mechanismus
neni jasny. Pocet zjisténych pfipadu
je velmi maly, nizsi nez pocet pfi-
padl ocekdvanych v tak rozsahlém
souboru osob. Ve vétsiné pripadu
byla pfitomna jind mozna pfric¢ina
vedouci k poskozent jater, jako zdra-
votni problémy nebo soucasné uzi-
vani jinych potencidlné hepatoto-
xickych 1ékd. Pouze u nékolika pfipa-
dl nelze vyloucit moznou kauzalitu,
avsak mozny vztak k orlistatu zde
nebyl dostatecné prokazan. Publi-
kované studie dokladaji, ze samotna
obezita mlze byt spojena s jaternim
poskozenim.

Viybor CHMP doporucil, aby in-
formace o pripravku (SPC) byly do-
plnény stejné pro vsechny pfipravky
s obsahem orlistatu tak, aby uvadély
Udaje o mozném velmi vzacném vy-
skytu jaterniho poskozeni.

Doporuceni pro lékaie

a pacienty:

- Prinosy Iécby pripravky s obsahem
orlistatu nadale prevysuji mozna

nad léky chrani pacienty

rizika. V pouzivani téchto pfiprav-
k(i nedochédzi k zaddné zméné.

- Lékafii pacienti si maji byt védomi
toho, Ze v souvislosti s 1é¢bou orli-
statem byly velmi vzacné hlaseny
pfipady poskozeni jater, ojediné-
le i zdvazné pripady jako je zanét
jater. Dosud vsak nebyl prokdzan
zfejmy pficinny vztah mezi témito
reakcemi a orlistatem.

by méli byt pouceni

0 moznych projevech zénétu jater

(jako je zluté zbarvenf klze, sliznic

a oci, svédéni, tmava mo¢, tlak

v pravém podzebii, bolest bficha,

nechutenstvi). Pokud by se tako-

véto priznaky objevily, je nutno
ukongit uzivani orlistatu a navsti-

- Pacienti

vit [ékare.
Zavéry hodnoceni Vyboru CHMP
byly predany ke schvéleni Evropské
komisi.

Dalsi informace:

- Orlistat je antiobezitikum, které
vsak neovliviuje chut k jidlu. Blo-
kuje ucinek gastrointestinélnich
lipdz, ¢imz se snizuje vstfebavani
tukl. Priblizné ¥ tukd pfijatych
v potrave tak prochdzi gastrointes-
tindlnfim traktem a odchazi stolicf
v nezménéné podobé.

- SPC pripravku Xenical je na http://
www.ema.europa.eu/docs/
cs_CZ/document_library/
EPAR_-_Product_Information/hu-
man/000154/WC500058428.pdf

-+ SPC pfipravku ALLI je na http://
www.ema.europa.eu/docs/
cs_CZ/document_library/
EPAR_-_Product_Information/hu-
man/000854/WC500024120.pdf

- Tiskové prohlaseni EMA a doku-
ment Otdzky a odpovedi o pre-
hodnoceni orlistatu jsou dostup-
né na webu EMA: http://www.
ema.europa.eu/docs/en_GB/
document_library/Press_re-
lease/2012/02/WC500122878.
pdf http://www.ema.europa.eu/
docs/en_GB/document_library/
Referrals_document/Orlistat_31/
WC500122883.pdf

SUKL, oddéleni farmakovigilance
17.2.2012




Antiepileptika a riziko
kostnich poruch

Statni Ustav pro kontrolu 1éciv vyzyva
drzitele rozhodnuti o registraci k aktualizaci
informaci pro vsechny lécivé pripravky obsa-
hujici karbamazepin, fenobarbital, fenytoin,
primidon, oxkarbazepin, lamotrigin a natri-
um-valproat.

Pfehodnoceni natrium-valprodtu ve vzta-
hu k riziku kostnich poruch provedené Velkou
Bridnii naznacilo, Ze by se toto riziko mohlo ty-
kat také dalsich antiepileptik a na podnét Pra-
covni skupiny pro farmakovigilanci (PhVWP)
bylo provedeno prehodnoceni celé skupiny
antiepleptik.

Prehodnoceni zahrnuje data z preklinic-
kych studif, védecké literatury vcetné epide-
miologickych studii, publikovanych hlaseni
a spontanné hlasenych dat z Evropské Unie.

U nékolika pripadl nelze vyloucit pricin-
nou souvislost mezi uzivanim uvedenych an-
tiepileptik a vznikem kostnich poruch, zejmé-
na pokud jsou antiepileptika uzivana dlou-
hodobé. PhVWP vzala v Gvahu omezeni pro
nékterd spontanné hlasend data jako je poly-
terapie s jinymi antiepileptiky, uzivani soubéz-
né lécby, o niz je zndmo, ze zplsobuje kostni
poruchy nebo jiné rizikové faktory jako je téz-
ka epilepsie, kterd maze vést ke zlomenindm.
Stejné tak byla vzata v Uvahu omezeni pro né-
které studie, jako je Spatny design studie, mala
populace a nedostatek Uprav pro potencialné
zkreslujici jevy jako je koutent, fyzickd aktivita,
uzivani alkoholu a pfijem vépniku.

Zé&dosti o zmény v registracich by mély
byt pfedlozeny do 16. 4. 2012 v souladu s §
33 odst.T a odst. 3 pism. d) zdkona ¢. 378/2007
Sb., o lé¢ivech, ve znéni pozdéjsich predpisu.

SUKL, oddéleni farmakovigilance 16. 3. 2012

Proteos/Osseor - pomér
pfinosti a rizik zGstava
pozitivni, avSak s novymi
bezpecnostnimi opatienimi

Evropska Iékovd agentura (EMA) potvrdila,
Ze pomer pfinost a rizik u lécivych pfipravkd
Protelos/Osseor zlstava pozitivni. EMA vsak
doporucuje pridat nové kontraindikace a pro-
vést revizi bezpecnostnich upozornéni.

Lécivé pripravky Protelos/Osseor se noveé
nesmi pouzivat u imobilizovanych pacient(
nebo u pacientd s Zilni tromboembolii (VTE);
do SPC budou pfiddna novéd bezpecnostni

upozornéni tykajici se zavaznych koznich re-
akcf.

Viybor pro  humanni 1écivé pripravky
(CHMP) Evropské lékové agentury (EMA)
ukonc¢il prehodnoceni léc¢ivych pripravkd
Protelos a Osseor (Uc¢inna latka stroncium
raneldt), drzitele rozhodnuti o registraci Les
Laboratoires Servier. Vybor dosel k zavéru, ze
tyto lécivé pripravky zUstévaji nadéle dulezi-
tou volbou pro 1é¢bu osteopordzy u zen, ale
pro lepsi zvladani rizik spojenych s uzivanim
pripravkd je potfebné zménit preskripcni do-
porucent.

Lécivé pripravky Protelos a Osseor jsou
urceny k lé¢bé osteopordzy u Zzen po meno-
pauze ke snizeni rizika zlomenin kycli a pate-
fe. Prehodnoceni pfedmétnych lécivych pfi-
pravkl bylo zahdjeno v souvislosti s publikaci
francouzské studie, kterd popsala 199 hlaseni
zdvaznych nezddoucich Ucinkd v souvislosti
s uzivanim téchto lécivych pripravkd od led-
na 2006 do brezna 2009. Zhruba polovinu
téchto pripadd tvorily VTE a asi jednu Ctvrtinu
kozni reakce. VTE a zavazné kozni reakce jsou
zndmymi riziky u lécivych pripravkd Protelos
a Osseor a jsou pribézneé sledovény EMA.
Riziko VTE bylo zjisténo jiz v klinickych hod-
nocenich a riziko vyskytu zavaznych koznich
reakci, jako jsou napf. DRESS (lékova vyraz-
ka s eosinofilii a systémovymi priznaky), SJS
(Steven-Johnsontv syndrom) a TEN (toxicka
epidermalni nekrolyza), bylo hlaseno v pore-
gistra¢nim obdobi. Informace o téchtorizicich
byly zahrnuty do textu informaci doprovaze-
jicich pripravky (v ¢asti 4.4 SPC - upozornénf
a 4.8 SPC - nezddouci ucinky).

Viybor CHMP  prehodnotil vsechny do-
stupné Udaje o bezpecnosti lécivych priprav-
ki Protelos a Osseor a dosel k nasledujicim
zavérlm:

- riziko VTE je vyssi u pacientd, kteff jiz VTE
méli

- riziko VTE je vyssi u pacientd, ktefi jsou do-
¢asné nebo trvale imobilizovanf

+ vys$si pocet piipadl VTE po podavéni latky
stroncium ranelat ve srovnani s placebem
byl zjistén rovnéz u starsich pacientd

- frekvence vyskytu zavaznych koznich reakci
(DRESS, SJS a TEN) je nizkd a doposud nenf
zjistén mozny mechanismus vzniku

Vzhledem k tomu, ze vc¢asnd diagndza
vyse popsanych zavaznych koznich nezéddou-
cich Uc¢inkd a nasledné okamzité prerusent
uzivani pripravku se jevi jako nejlepsi moznost,
jak zvladat resenf téchto bezpecnostnich rizik,
je velmi dulezité, aby Iékafi a pacienti byli in-
formovani o jejich pfiznacich a dobé nastupu.

Doporuceni pro Iékare

- Lékari nesmi predepisovat Iécivé priprav-

ky Protelos a Osseor pacientdm, ktefi maji
v soucasnosti nebo v anamnéze VTE a pa-
cientim docasné nebo trvale imobilizova-
nym

- Lékari by méli informovat pacienty o prav-

dépodobnych priznacich zdvaznych koz-
nich reakci (DRESS, SJS, TEN).

« Priznaky SJS nebo TEN zahrnuji progresivni

koznf vyrazku, ¢asto s puchyfi nebo sliznic-
ni 1ézi. K symptomdam DRESS patfi vyrézka,
horecka, eozinofilie a systémové pfiznaky
(napr. adenopatie, hepatitida, intersticidlnf
nefropatie, intersticidlni plicni onemocné-
ni).

- Déale by méli lékafi informovat pacienty

o0 mozné dobé nastupu nezadouci koznf
reakce. Nejvyssi riziko vyskytu SJS a TEN je
v prvnim tydnu lé¢by a vyskytu DRESS 3-6
tydna.

- Lékari musi okamzité ukoncit lé¢bu pfiprav-

ky Protelos a Osseor u pacientd s pfiznaky
DRESS, TEN a SJS a jiz nikdy nesmf byt lé¢ba
opakovéna.

- Lékari musi pfehodnotit pokracovéni v lé¢-

bé pripravky Protelos a Osseor u pacientl
starsich 80 let a s rizikem VTE

Doporuceni pro pacienty

- Pacienti, ktef{ maji VTE v soucasnosti nebo

v anamnéze a pacienti doc¢asné nebo trvale
imobilizovani by méli svou Ié¢bu konzulto-
vat s lékarem pfi nejblizsim mozném setka-
ni

- Pacienti musi okamzité ukoncit lé¢bu a pri-
pravek jiz nikdy nepouzivat v ptipadé vysky-
tu zavaznych koznich reakci (rozsahla vyraz-
ka, puchyfe, bolestivd vyrdzka, chfipkovité
projevy)

- Pacienti se maji s jakymikoli dalsimi dotazy
tykajici se 1é¢by obratit na svého Iékafe

Poznamky:

- Tyto zavéry byly predany ke schvéleni Ev-
ropské komisi.

- Evropské prehodnoceni Iécivych pfipravkd
Protelos a Osseor bylo iniciovdno na zadost
Evropské komise dle ¢lanku 20 Nafizenf (EC)
€. 726/2004 ze 14.fijna 2011.

- Odkaz na francouzskou studii: Ranélate
de strontium (Protelos): effets indésirab-
les rapportés en France; Presse Med. 2011;
40(10):e453-e462.

SUKL, oddéleni farmakovigilance 1
6.3.2012
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Topiramat a riziko
kongenitalnich
malformaci

Statni Ustav pro kontrolu léciv
vyzyvéd drzitele rozhodnuti o re-
gistraci k aktualizaci informaci pro
vsechny lécivé pripravky obsahujici
topiramat.

Indikace topiramatu jsou:

- Monoterapie dospélych, mladist-
vych a déti od 6 let véku s parci-
alnimi epileptickymi zachvaty se
sekundarni generalizaci nebo bez
ni a s primarnimi generalizovany-
mi tonicko-klonickymi zachvaty.

- Doplnkovéa terapie déti od 2 let
véku, dospélych a mladistvych
s parcidlnimi epileptickymi  z&-
chvaty se sekundarni generaliza-
ci nebo bez ni nebo primarnimi
generalizovanymi tonicko-klonic-
kymi zachvaty a léc¢ba zachvatl
spojenych s Lennox-Gastautovym
syndromem.

- Topiramat je po dikladném zvaze-
ni jinych moznych léc¢ebnych po-
stupl urcen k profylaxi migrendz-
nich bolesti hlavy u dospélych. To-
piramat nenf urcen k akutnf lé¢bé.

Topiramat je kontraindikovan
jako profylaxe migrény v téhotenstvi
a uzen v reprodukénim véku, pokud
neuzivaji uc¢innou formu antikon-
cepce.

Pracovni skupina pro farmako-
vigilanci (PhVWP) vyhodnotila data
ze dvou téhotenskych registrli zen
uzivajicich antiepileptika, z téhoten-
ského registru ve Velké Britanii a ze
Severoamerického  téhotenského
registru [the North American Antie-
pileptic Drug (NAAED) pregnancy
registry]. Nové data v téchto regist-
rech poskytuji rozsahlejsi informace
0 pouziti topiramatu v téhotenstvi
a o vrozenych vyvojovych vadach
u déti matek, které topiramat v prd-
béhu téhotenstvi uzivaly. V obou re-
gistrech jsou zaznamendny ptipady
velkych malformaci, které jsou spo-
jeny s lé¢bou topiramétem a to jak
v monoterapii, tak v kombinované
lécbé. | kdyz je pocet pfipadl v re-
gistrech stéle relativné maly, data
ukazuji na zvysené riziko vrozenych
vad a posiluji pfedchozi zjisténi.
Neklinické udaje také jasné ukazuji
na teratogenni potencial.

U originalntho pfipravku jiz byl
souhrn Udajl o pfipravku aktualizo-
van béhem prodlouzent.

Zadosti o zmény v registra-
cich by mély byt predlozeny do
1. 5. 2012 v souladu s § 33 odst.1
a odst. 3 pism. d) zadkona ¢. 378/2007
Sb., o lécivech, ve znéni pozdéjsich
predpis.

SUKL, oddéleni farmakovigilance 5.
4.2012

Statiny a riziko nové
vzniklého diabetu

Statni Ustav pro kontrolu léciv
vyzyva drzitele rozhodnuti o regis-
traci k Upravé textd doprovézejici
lécivé pripravky obsahujici inhibitory
HMG-CoA reduktazy (atorvastatin,
fluvastatin, pravastatin, simvastatin,
pitavastatin, rosuvastatin, lovastatin)
v souvislosti s rizikem nové vzniklé-
ho diabetu u vsech statin.
se zvefejnénim
vysledkd metaanalyzy v r. 2010 pre-
hodnotila Pracovni skupina pro far-
makovigilanci (PhVWP) pfi Evropské
lékové agentufe (EMA) riziko nové
vzniklého diabetu u viech Iécivych
pfipravkd obsahujicich statiny. Hod-
noceni bylo ukonceno v prosinci
2011 s nésledujicimi zavéry:

-« Zvyseni glykémie je povazovano
za class efekt u vsech inhibitor(
HMG-CoA reduktdzy (atorvastatin,
fluvastatin, pravastatin, simvasta-
tin, pitavastatin, rosuvastatin, lo-
vastatin) u pacientl s rizikovymi
faktory pro vznik diabetes mellitus
(tj. hypertenze v anamnéze, zvyse-
ni triglyceridd v krvi a zvyseni BMI).

+ Hyperglykémie mdze dosdhnout
hodnoty vyzadujici adekvatni dia-
betologickou péci. Rizikovi paci-
enti maji byt klinicky i biochemic-
ky sledovéni v souladu s ndrodnim
doporucenim pro lé¢bu diabetu.

- Benefit Iécby statiny - redukce
zavaznych kardiovaskularnich pfi-
hod - v3ak stéle vyrazné prevysuje
toto riziko, a to i u pacientd s dia-
betem nebo s rizikovymi faktory
pro vznik diabetu.

-+ Je dulezité vcas identifikovat, jestli
pacient patii do rizikové skupiny

V' souvislosti

pro vznik diabetu, dale ho sledo-
vat a pfipadné adekvatné diabetes
lécit.

SUKL vyzyva drzitele roz-
hodnuti o registraci lécivych
pripravkl ze skupiny inhibitora
HMG-CoA reduktazy, aby harmo-
nizovali texty SPC a PIL s doporuce-
nym znénim PhVWP ohledné rizika
noveé vzniklého diabetu. Soucasné
byly v doporucenych textech upra-
veny informace tykajici se jiz dfive
implementovanych zmén (poruchy
spanku, sexudini dysfunkce, depre-
se, ztradta paméti, intersticialni plicni
onemocneén).

Zadosti o zmény v registra-
cich by mély byt predlozeny do
konce kvétna 2012.

Doporucené texty:

- Statiny - doporuceny text CZ, sou-
bor typu docx, (19,92 kB)

- Statiny - doporuceny text EN, sou-
bor typu docx, (20,63 kB)

SUKL, oddéleni farmakovigilance 5.
4.2012

Rosuvastatin a riziko
gynekomastie

Statni Ustav pro kontrolu léciv
vyzyvé drzitele rozhodnuti o regist-
raci k Upraveé textl doprovazejici 1é¢i-
vé pripravky obsahujici rosuvastatin
v souvislosti s rizikem gynekomastie.

V souvislosti s identifikaci gy-
nekomastie jako signédlu v Evrop-
ské  farmakovigilan¢ni  databazi
Pracovni skupina pro farmakovigi-
lanci (PhVWP) pfi Evropské |ékové
agenture (EMA) prehodnotila riziko
gynekomastie u lécivych pripravkd
obsahujicich  rosuvastatin na za-
kladé dostupnych poregistracnich
informaci a informaci z preklinic-
kych a klinickych studii. PhVWP
ukoncila hodnoceni se zavérem, ze
pficinna souvislost mezi rosuvasta-
tinem a gynekomastii nemUze byt
vyloucena a doporucila znéni textl
do SPC aPIL.

SUKL vyzyva drzitele roz-
hodnuti o registraci lécivych
pfipravkii s obsahem rosuva-
statinu, aby harmonizovali
texty SPC a PIL s doporuce-




nym znénim PhVWP ohledné rizika
gynekomastie.

Zadosti o zmény v registracich by
mély byt predlozeny do konce kvétna
2012.

Doporucené texty:

+ Rosuvastatin - doporuceny text CZ, soubor
typu docx, (13,87 kB)

+ Rosuvastatin - doporuceny text EN, soubor
typu docx, (13,82 kB)

SUKL, oddéleni farmakovigilance 5. 4. 2012

Trimetazidin - omezeni
indikace

Omezeni indikace u pacientl se stabilnf
anginou pectoris na lé¢bu druhé volby

Evropska lékova agentura doporucila
omezeni indikaci pro lécivé pripravky ob-
sahujici trimetazidin. U pacientl s anginou
pectoris by mél byt trimetazidin pouzivén
jako pomocné lé¢ba druhé volby. V ostatnich
indikacich nejsou pfinosy lécby dostatecné
prokdzany a neprevysuji mozna rizika lécby.

Lécbu neni nutné ménit nahle, Iékari by
ji vsak méli pfehodnotit na pfristi bézné na-
vStéve.

Trimetazidin je v Ceské republice dosud
registrovan v indikaci dlouhodobd profy-
laktickd é¢ba anginy pectoris u dospélych
v monoterapii nebo v kombinaci s jinymi
pripravky.

V indikacich, ve kterych prevazuji rizika
nad pffnosy, nejsou léc¢ivé pipravky v CR re-
gistrovany. Jedna se o podani pfi 1é¢bé paci-
entl s tinnitem, vertigem a poskozeni vizu.
Pokud lékafi pouzivaji u svych pacientd pfi-
pravek v téchto indikacich off label, méli by
na zakladé nového prehodnoceni poméru
prinost a rizik prehodnotit dalsi 1é¢bu svych
pacient(.

Lékari pouzivat trimetazidin
k lé¢bé pacientl s anginou pectoris, ale pou-
ze jako pomocnou symptomatickou lé¢bu
druhé volby u pacientd se stabilni anginou
pectoris, ktefi netoleruji antianginosni [é¢bu
prvni volby, nebo kdyz [é¢ba prvni volby neni
dostacujici.

Prehodnoceni bylo zahdjeno predevsim
kvali obavdm z nedostate¢né prokazané
uc¢innosti trimetazidinu. V Uvahu byla vzata
i hldseni vyskytu poruch hybnosti jako jsou
parkinsonské priznaky, syndrom neklidnych
nohou, tremor a nestabilni chlze v souvis-
losti s podanim trimetazidinu. Prestoze neza-
douci Ucinky obvykle zcela vymizely do ctyf
mésicl po ukonceni [é¢by, byly doporuceny

mohou

nové kontraindikace a doporuceni, jak snizit
riziko.

Lécivé pripravky s obsahem trimetazidi-
nu by nemély byt predepisovany pacientlim
s Parkinsonovou chorobou, parkinsonskymi
priznaky, tfesem, syndromem neklidnych no-
hou nebo jinymi priznaky poruch hybnosti
ani pacientlim se zdvaznym rendlnim selha-
nim. U pacientd s mirnym rendlnim poskoze-
nim a u starsich pacientd by mél byt trime-
tazidin predepisovén s opatrnosti a mélo by
byt zvézeno snizeni davky.

Trimetazidin by mél byt vysazen, pokud
se objevi poruchy hybnosti. U téchto pacien-
td by nemél trimetazidin byt znovu nasazen.
Pokud parkinsonské ptiznaky pretrvéavaji déle
nez 4 mésice po vysazeni pripravku s ob-
sahem trimetazidinu, je tfeba konzultovat
s neurologem.

V Ceské republice jsou obchodovéany
tyto pfipravky s obsahem trimetazidinu: Pre-
ductal MR, Portora 35mg tablety s prodlou-
Zenym uvolfiovanim a Protevasc 35mg table-
ty s prodlouzenym uvolhovanim.

SUKL, oddéleni farmakovigilance 22 .6. 2012

EMA doporucuje omezeni
pouzivani léc¢ivych pFipravku
obsahuijicich tolperison

Evropska lékové agentura (EMA) doporu-
¢ila omezeni pouzivani tolperisonu.

Prezkoumani tolperisonu bylo zahajeno
poté, co bylo hlaseno vétsi mnozstvi hyper-
senzitivnich reakci a v nékterych indikacich
nebyla dostate¢né prokdzana ucinnost. Vy-
bor pro humdnni lécivé pripravky (CHMP)
uzavrel toto hodnoceni se zavérem, Ze pfi-
nosy lécivych pripravkd obsahujicich tolpe-
rison podavanych perordlné nadéle preva-
zuji nad riziky pouze u dospélych pacientd
se spasticitou po cévni mozkové prihodé.
CHMP déle doporucil zruseni registrace pro
lécivé pripravky obsahujici tolperison podé-
vané parenteralné v celé Evropské unii.

V Ceské republice nejsou parenterélni
pripravky registrované.Tolperison patfi mezi
myorelaxancia. Lécivé pripravky obsahujici
tolperison byly registrovény v zemich Evrop-
ské unie od 60. let minulého stoleti pro léc¢-
bu svalovych spasm (mimovolni kontrakce)
a spasticity zpUsobené rlznymi onemoc-
nénimi. Mezi tato onemocnéni patfi neu-
rologickd onemocnéni (napf. roztrousena
sklerdza), onemocnéni pohybového aparatu
(onemocnéni patere a velkych kloubd, napf.

kycle), vaskularni onemocnéni (onemocnéni
krevnich cév) ¢i rehabilitace po chirurgic-
kych zékrocich.

Vybor pro humdnni lécivé pripravky
konstatoval, ze vétsina studif s tolperisonem
poddvanym peroralné, provedenych v prd-
béhu 60. A 70. let minulého stoleti méla nizsf
droven, nez je v soucasné dobé. Dostupna
data podporujici uzivani tolperisonu u one-
mocnéni pohybového apardtu a vaskular-
nich onemocnénich, pfi rehabilitaci po chi-
rurgickych zakrocich jsou omezend a nejsou
presvédciva. Studie mely akceptovatelnou
kvalitu pouze u indikace spasticity zplsobe-
né neurologickymi onemocnénimi, bylo pro-
kazédno zlepseni spasticity o 32% ve srovnani
s placebem. Ve studii vsak byli zahrnuti pou-
ze dospéli pacienti se spasticitou po cévni
mozkové prihodé. Pokud jde o bezpecnost
tolperisonu, CHMP konstatoval, ze vice nez
poloviné sponténnich hlaseni slo o hyper-
senzitivni reakce, zatimco béhem klinickych
studif v pribéhu registrace byl pozorovén
pouze maly pocet téchto reakci. CHMP proto
doporucil aktualizaci textd provazejici 1é¢ivy
pripravek, aby odrazely toto riziko.

Aktualizovana doporuceni pro predepi-

sujici lékare:

+ Indikace pro perordlni tolperison byla
omezena na lécbu spasticity po cévni
mozkové pithodé u dospélych pacient(.
Lékari by méli ukoncit predepisovani tol-
perisonu v jinych indikacich pfi pfisti béz-
né navsteve.

- Pacienti by méli byt informovani o moz-
nosti hypersenzitivnich reakci v prabéhu
lécby tolperisonem. V pfipadé, Zze se vy-
skytnou pfiznaky jako zarudnuti, vyrazka,
silné svédeni kze, sipani, obtizné dychani,
potize s polykdnim, rychly tep, nizky krev-
ni tlak nebo jeho rychly pokles, méli by
ihned ukoncit Ié¢bu a kontaktovat lékare.

V Ceské republice je s tolperisonem do-
stupny pouze lécivy pfipravek Mydocalm.

Lécivé pripravky obsahujici tolperison jsou

v soucasné dobé registrované v ndsleduji-

cich zemich Evropské unie: Rakousko, Bul-

harsko, Ceské republika, Kypr, Némecko,

Madarsko, Lotyssko, Litva, Polsko, Rumunsko

a Slovenské republika.

Originalni tiskova zprava EMA:
http://www.ema.europa.eu/ema/in-
dex.jsp?curl=pages/news_and_events/
news/2012/06/news_detail_001540.jsp&mi-
d=WC0b01ac058004d5c1
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