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Oznam o novych regula¢nych opatreniach u COX-2 inhibitorov.

Eurépska liekovd agentira (EMEA) vydala dna 17.2.2005 tlaCovd sprdvu o novych
regula¢nych opatreniach pre lieky patriace do skupiny selektivnych COX-2 inhibitorov. Text
spravy je uvedeny v prilohe 1. V prilohe 2 je dokument "Otdzky a odpovede ohl'adne COX-2
inhibitorov". Kompletnd sprdva v anglictine je dostupnd na internetovej stranke
WWwWw.emea.eu.int.

V Slovenskej republike a v Eurdpskej unii su z tejto skupiny registrované tieto lieky:

Niézov lieku Liecivo Typ registracie Dostupny v SR
ARCOXIA etoricoxib narodna ano
CELEBREX celekoxib narodna ano
DYNASTAT parecoxib EU ano
ONSENAL celekoxib EU - liek na zriedkavé ochorenie | nie
BEXTRA valdecoxib EU ano
KUDEQ valdecoxib EU nie

V nadviznosti na zdvery Eurépskej liekovej agentiry SUKL v nasledujicom obdobi schvili
informdcie, ktoré budu zasielat' drzitelia rozhodnutia o registracii lieku lekdrom, schvali
preklady Suhrnov charakteristickych vlastnosti lieku a schvédli zmeny II. typu u liekov s
narodnou registraciou. Nové znenie informdcii pre zdravotnickych pracovnikov budi uvedené
na internetovej stranke SUKL alebo na internetovej stranke EMEA podl'a typu registracie.

Dalsie informdcie je moZné ziskat’ na SIjKL, tel. 02 5293 17 32,
email: pharmacovigilance @sukl.sk

18.2.2005 doc. RNDr. Ludevit M%rt/inec, CSc.
riaditel’ SUKL

Dalgie informacie:

Statny tstav pre kontrolu lietiv (SUKL) - je Statny organ v oblasti farméacie humannych
liekov, v ktorého naplni je registracia liekov (povolenie na uvedenie na trh) v Slovenskej
republike, kontrola vyrobcov a distribitorov liekov, schvalovanie klinického skiSania a
kontrola reklamy na lieky. V kompetencii dstavu je aj pozastavenie registracie, zrusenie
registracie lieku alebo stiahnutie nekvalitného lieku. Internetova stranka: www.sukl.sk

EMEA - liekova agentira Eurdpskej unie sidliaca v Londyne, ktord schvaluje nové lieky a
lieky vyrobené biotechnologicky. RieSi tieZ problémy bezpecnosti liekov, ktoré vznikli v
jednotlivych ¢lenskych Statoch. Mnohé jej rozhodnutia st pre ostatné Clenské Staty zavazné.
Internetova strdnka: www.emea.eu.int




Priloha 1
Eurépska liekova agentira oznamuje regula¢né opatrenia pre skupinu COX-2
inhibitorov

Eurdpska liekova agentira (EMEA) po diskusidch na zasadani Komisie pre huménne lieky
(CHMP) v dnoch 14-17. februara 2005 oznamila viacero regulacnych opatreni pre skupinu
COX-2 inhibitorov.

Komisia uzaviera, Ze dostupné tudaje poukazuji na zvySené riziko kardiovaskuldrnych
neziaducich téinkov u celej skupiny COX-2 inhibitorov. Udaje tieZ poukazuji na asocidciu
medzi trvanim liecby a pouzivanou ddavkou a pravdepodobnostou postihnutia
kardiovaskularnou prihodou.

Pre lieky zo skupiny COX-2 inhibitorov, ktoré st dostupné v Eurépskej tnii sa prijimaju tieto
urgentné bezpecnostné opatrenia:

e Priddva sa kontraindikdcia u vSetkych COX-2 inhibitorov u pacientov s ischemickou
chorobou srdca alebo mozgovocievnou prihodou.

e Ako dalSie opatrenie sa zavddza kontraindikdcia pre etoricoxib u pacientov s
hypertenziou (vysoky krvny tlak), ktori nemaji krvny tlak pod kontrolou.

e Pridava sa upozornenie pre predpisujucich lekdrov, aby boli opatrni pri predpisovani
COX-2 inhibitorov pacientom s rizikovymi faktormi pre ochorenia srdca, ako je
hypertenzia, hyperlipidémia (vysoka hladina cholesterolu), diabetes a fajCenie, ako aj
pacientom s ochorenim periférnych artérii.

e Vzhladom na sudvislost medzi kardiovaskularnym rizikom a expoziciou COX-2
inhibitorov sa lekdrom odporica pouzivat najnizsiu u¢innd davku pocas najkratSieho
mozného trvania liecby.

Tieto opatrenia su predbezné pred ukoncenim revizie celej skupiny, ktoré sa oakdva v aprili
2005.

Komisia sa zhodla, Ze potrebny d’al§i vyskum na urcenie kardiovaskularnej bezpecnosti COX-
2 inhibitorov v prebiehajucich klinickych skusaniach ma pokracovat’ ako bolo planované.
Prehodnotenie COX-2 inhibitorov Eurdpskou liekovou agentirou zacalo v oktobri 2004 na
poziadanie Eurépskej komisie. Ustne pojedndvanie s drzitePmi rozhodnutia o registricii
liekov bolo 18. janudra a 15 februara 2005.

Na webovej strainke EMEA je k dispozicii revidovany dokument o COX -2 inhibitoroch.

Poznamky :

1. Ozndmenie o revizii skupiny COX-2 inhibitorov Eurépskou liekovou agentirou bolo
ozndmené 22. oktébra 2004. Dalsie stanovisko bolo publikované 17. decembra 2004, 22.
decembra 2004 a 20. januédra 2005. Su dostupné nastrankach:
http://www.emea.eu.int/htms/hotpress/h20583104.htm
http://www.emea.eu.int/htms/hotpress/h21227104.htm
http://www.emea.eu.int/htms/hotpress/d2354705.htm

2. Toto ozndmenie pre tla¢ spolu s inymi informéciami o ¢innosti EMEA je mozné n4jst’ na
webovej strinke EMEA: http://www.emea.eu.int

Informécie pre tlac:

Martin Harvey Allchurch

EMEA press officer

Tel. (44-20) 74 18 84 27, E-mail: press @emea.eu.int




Priloha 2
Otazky a odpovede o COX-2 inhibitoroch

Prec¢o EMEA uskutociiuje d’alSie prehodnotenie COX-2 inhibitorov?

Eurépska liekovd agentira (EMEA) ajej vedecky Vyboru pre humadnne lieky
(Committee on Medicinal Products for Human Use — CHMP) znovu prehodnotili
vSetky dostupné udaje o kardiovaskuldrnej bezpecnosti COX-2 inhibitorov. Toto
prehodnotenie nasledovalo po stiahnuti rofekoxibu v septembri 2004 a po novych
udajoch z klinickych $tadif s celekoxibom v decembri 2004. Tieto ddaje poukazuji na
to, Ze zvySené riziko infarktu myokardu a mozgovocievnych prihod mdze byt
skupinovym uc¢inkom vsetkych COX-2 inhibitorov. Na zdklade tychto vysledkov
EMEA/CHMP poskytuje d’alSie odporucenia pre tieto lieky.

Co st COX-2 inhibitory?

Protizépalové lieky st dostupné uz vel’a rokov a majui doleZité miesto v liecbe artritidy
a inych bolestivych stavov. Celekoxib je tieZ ureny na lieCbu zriedkavého ochorenia
¢riev, familiarnej adematdznej polypdzy. Jednou z nevyhod protizépalovych liekov je
ich schopnost’ sposobovat’ na Zalidku a v ¢revach (gastro-intestindlny trakt) neziaduce
ucinky (napr. vredy a krvdcanie), ktoré vo vynimoc¢nych pripadoch mézu byt zdvazné
alebo dokonca smrtelné. COX-2 selektivne inhibitory su relativne novy typ
protizdpalovych liekov, o ktorych sa predpokladalo, Ze budd sposobovat menej
gastro-intestindlnych neZziaducich t¢inkov ako star$ie "neselektivne" lieky. Udaje,
ktoré sa objavili, upriamili pozornost’ na zvySené riziko kardiovaskuldrnych prihod
(vratane infarktu myokardu a mozgovocievnej prihody) u tejto skupiny liekov.

Ktoré COX-2 inhibitory boli prehodnotené?

Celekoxib, etorikoxib, lumirakoxib, valdekoxib a parekoxib.

AKké rizika sa ukazali v klinickych Stadiach?

CHMP v sucasnosti prehodnocuje detailné tdaje z tychto klinickych Stidii, vritane
dlhodobého uzivania, ako aj vSetky dostupné vedecké poznatky o tejto skupine liekov.
Pri tomto zrychlenom prehodnoteni CHMP naSiel zvySené riziko kardiovaskularnych
neziaducich udalosti u celej skupiny COX-2 inhibitorov.

Dostupné tudaje tieZ poukazuji na asocidciu medzi trvanim lieCby a pouzivanou
davkou a pravdepodobnost'ou postihnutia kardiovaskularnou prihodou.

Obmedzi EMEA na ziklade zisteni CHMP pouzivanie COX-2 inhibitorov?

Na zédklade dostupnych vedeckych dokazov CHMP odporica, aby informécie o
lickoch u COX-2 inhibitorov boli urychlene upravené a aby boli uvedené nové

kontraindikécie a upozornenia pre uzivanie tychto liekov.

AKé je nové odporuc¢enie EMEA a CHMP?
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Lekarom a pacientom sa odporica, aby tieto lieky neuZzivali pacienti s ischemickou
chorobou srdca alebo cievnou mozgovou prihodou.
Dalsia kontraindikdcia bola pridana pre etorikoxib u pacientov s hypertenziou (vysoky
krvny tlak), ktorych krvny tlak nie je pod kontrolou.

AKké su d’alSie upozornenia ohl’adne COX-2 inhibitorov?

Je potrebnd opatrnost’ u pacientov, ktori maju rizikové faktory pre srdcovocievne
ochorenia. Su to vysoky krvny tlak, zvySené hladiny cholesterolu, diabetes a fajcenie.
Do dvahy sa musi pozorne brat rovnovdha medzi srdcovocievnymi a
gastrointestindlnymi rizikami u pacientov, ktori nemaji srdcovocievne ochorenia ale
uzivaju nizke davky aspirinu (kyseliny acetylosalicylovej). DdOkazy naznacuju, Ze
akdkol'vek vyhoda gastrointestindlnej bezpecnosti COX-2 inhibitorov je podstatne
zniZend , ked sa podavaju spolu s aspirinom.

Kardiovaskuldrne riziko sa moZe zvySovat’ s dlZkou trvania liecby a s vySkou davky.
Lekari maji pouzivat najnizSiu ucinni davku COX-2 liekov pocas najkratSieho
mozného trvania liecby.

Maju pacienti, ktori uzivaji COX-2 inhibitory prejst’ na konvencné NSAID?

Volba liecby COX-2 inhibitormi alebo inymi analgetickymi / protizdpalovymi liekmi
sa robi v zdvislosti od individudlneho zdravotného stavu pacienta. Rozhodnutie o
liecbe musi zobrat’” do dvahy predchddzajici priebeh ochorenia a zndme rizikové
faktory. Predpisujuci lekdr musi uvazovat’ o alternativnej lieCbe u pacientov so
srdcovocievnymi ochoreniami alebo mozgovocievnou prihodou. Pacienti a
poskytovatelia zdravotnej starostlivosti sa maju riadit’ odporuc¢eniami a usmerneniami
pre COX-2 inhibitory, ktoré vyddvaju Statne organy v danom c¢lenskom Stéte.

Co odporiita EMEA/CHMP v sii¢asnosti?

e Tieto lieky nesmd uzivat pacienti s ischemickou chorobou srdca alebo
mozgovocievnou prihodou.

¢ Etorikoxib je naviac kontraindikovany u pacientov s hypertenziou, ktorych krvny
tlak nie je pod kontrolou.

e Jekdri musia byt opatrni, ked’ predpisuji COX-2 inhibitora pacientom s
rizikovymi faktormi pre kardiovaskuldrne ochorenia ako su hypertenzia,
hyperlipidémia, diabetes mellitus a fajcenie alebo ochorenie periférnych artérii.

e Lekdri majd pouZit' najniZSiu dcinnd davku COX-2 liekov pocas najkratSieho
mozného trvania liecby.

AKé je odporucenie pre pacientov uzivajucich COX-2 inhibitory?

e Pacienti lieCeni COX-2 inhibitormi, ktori v minulosti mali diagnostikovani
mozgovocievnu prihodu, tranzitérny ischemicky atak alebo srdcovocievne
ochorenie, by mali podla potreby navstivit svojho oSetrujiceho lekara, ktory
prehodnoti ich lie€bu a odporudi iny sposob liecby.
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Pacientom sa md odporicat, Ze ukoncenie COX-2 liecby nespdsobi nijaké
poskodenie, ale pravdepodobne potrebuji iny sposob liecby na kontrolu ich
priznakov.

Pacienti, ktori maji rizikové faktory srdcovocievnych ochoreni alebo
mozgovocievnych prihod (vysoky tlak krvi, vysoky cholesterol, diabetes alebo su
fajciari) nemusia ukoncit’ liecbu, ale na najbliZSej kontrole u svojho oSetrujiceho
lekara by s nim mali hovorit’ o ich lieCbe. Mali by zobrat’ do tivahy, ¢i bude lepsie
pokracovat’ v liecbe COX-2 inhibitormi alebo prejst’ na iny sposob liecby, v
zéavislosti na ich celkovom kardiovaskuldrnom riziku (srdce, cievy) a riziku
gastrointestindlnych problémov (zZalddok, Creva).

Je v sti¢asnosti eurépske prehodnotenie COX-2 inhibitorov kompletné?

Eurépske prehodnocovanie nie je eSte ukoncené. Tieto odporticania st docasné do
zaverecného prehodnotenia; si zalozené na podrobnom prehodnoteni udajov o
kardiovaskuldrnej  bezpecnosti COX-2  inhibitorov  Vedeckym  vyborom
(CHMP).



