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Dexmedetomidin: ZvySené riziko umrtnosti u pacientov na jednotke
intenzivnej starostlivosti (JIS) < 65 rokov

Vazeny zdravotnicky pracovnik,

drzitelia rozhodnuti o registracii liekov (MAHs) obsahujucich dexmedetomidin si Vas po
dohode s Eurépskou liekovou agentarou (EMA) a Statnym Ustavom pre kontrolu lieciv
dovoluju informovat o nasledujlcich skuto¢nostiach:

Zhrnutie

Stadia SPICE 111 bolo randomizované klinické ski3anie porovnavajuce vplyv
sedacie dexmedetomidinom so ,,5tandardnou starostlivostou“ na imrtnost
zo vsSetkych pric¢in. V analyze bolo zahrnutych 3 904 kriticky chorych
dospelych pacientov na umelej pl'cnej ventilacii umiestnenych na jednotke
intenzivnej starostlivosti (J1S).

Dexmedetomidin bol, v porovnani s alternativnhymi sedativami, spojeny so
zvysenym rizikom UGmrtnosti vo vekovej skupine =< 65 rokov (pomer
pravdepodobnosti (OR) 1,26; 95 %o interval kredibility (Crl) 1,02 az 1,56).

Heterogenita vplyvu na amrtnost v savislosti s vekom bola najvyraznejsia u
pacientov prijatych z inych dovodov ako pooperacnej starostlivosti,
zvysSovala sa so zvySujucim sa skére APACHE Il a so znizujucim sa vekom.
Mechanizmus nie je znamy.

Tieto zistenia sa maja brat do Gvahy u mladsich pacientov s oh'adom na
ocakavany klinicky prinos dexmedetomidinu v porovnani s alternativhymi
sedativami.

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) a Pisomnéa informacia pre
pouzivatel'a (PIL) liekov obsahujucich dexmedetomidin sa aktualizuja
pridanim upozornenia s popisom dbékazov a rizikovych faktorov pre zvySené
riziko umrtnosti u pacientov na JIS vo veku = 65 rokov.

Zakladné informacie o bezpecnostnom probléme

Lieky obsahujuce dexmedetomidin su indikované:

na sedaciu dospelych pacientov na JIS, ktori si vyzaduju Uroven sedacie, ktora nie je
hibSia ako vzbudenie v reakcii na verbalnu stimulaciu (zodpovedajuca hodnote 0 az
-3 na stupnici RASS (Richmond Agitation-Sedation Scale)).

na sedaciu neintubovanych dospelych pacientov pred a/alebo pocas diagnostickych
alebo chirurgickych vykonov, pri ktorych sa vyzaduje sedacia, t. j. sedacia pocas
vykonu/sedéacia pri vedomi.



Do Studie SPICE 11l sponzorovanej akademickou obcou bolo zaradenych 4 000 pacientov
na JIS s potrebou umelej plicnej ventilacie, ktori boli ndhodne prideleni na sedaciu bud’
dexmedetomidinom ako primarnym sedativom, alebo so Standardnou starostlivostou
(propofol, midazolam). Hoci cielovym rozsahom sedacie bola lahka sedacia (RASS -2 az
+1), povolené boli aj hlbSie Urovne sedacie (RASS -4 a -5). Podavanie dexmedetomidinu
pokracovalo podla klinickej potreby aZz do 28 dni po randomizéacii.t

Do analyzy podla povodného lie¢ebného zameru bolo celkovo zaradenych 3 904 pacientov.
Vysledky st uvedené v Tabulke 1 niz$ie. Stidia nepreukazala rozdiel v celkovej 90-driovej
mortalite medzi dexmedetomidinom a skupinou so Standardnou starostlivostou (propofol,
midazolam). Median veku pacientov zahrnutych do analyzy bol 63,7 rokov.!

V naslednych analyzach sa zistila heterogenita lieCebného vplyvu dexmedetomidinu.?
Zvysené riziko 90-dfiovej mortality (OR 1,26 [95 % Crl 1,02 — 1,56]) bolo pozorované u
pacientov vo veku < 65 rokov. Zatial o mechanizmus nie je jasny, heterogenita vplyvu
na umrtnost v suvislosti s vekom bola najvyraznejsia u pacientov prijatych z inych dévodov
ako pooperacnej starostlivosti, zvySovala sa so zvysujicim sa skére APACHE Il a so
zniZujucim sa vekom.

Tabulka 1: 90-driova iumrtnost

Dexmedetomidin Standardna starostlivost
n/total (%) n/total (%)
Spolu 566/1948 (29,1) 569/1956 (29,1)
Podskupina podla veku
< median veku 63,7 rokov | 219/976 (22,4) 176/975 (18,1)
> median veku 63,7 rokov | 347/972 (35,7) 393/981 (40,1)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) a Pisomna informacia pre pouzivatela (PIL)
liekov obsahujicich dexmedetomidin sa aktualizuju pridanim upozornenia s popisom
dokazov a rizikovych faktorov pre zvysené riziko Umrtnosti u pacientov na JIS vo veku <
65 rokov.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje
priebezné monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov
sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie na:

Statny Ustav pre kontrolu lieciv

Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie

Kvetna 11, 825 08 Bratislava

tel.: + 421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk.

Tlacivo na hlasenie podozrenia na neziaduci ucinok lieku je na webovej stranke
www.sukl.sk v ¢asti Bezpecénost liekov/Hlasenie podozreni na neziaduce Gcinky liekov.
Formuléar na elektronické podévanie hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/.
Hldsenim podozreni na neziaduce Ucinky prispievate k ziskaniu dalSich informacii o
bezpecnosti tohto lieku.

Kontaktné idaje na drzitel'a rozhodnutia o registracii

S pripadnymi dal$imi otdzkami sa, prosim, obratte na zastupcu drzitela rozhodnutia
O registrécii:



Nazov lieku

Spoloénost

Kontaktne Udaje
spoloc¢nosti

Dexdor 100
mikrogramov/ml infazny
koncentrat, con inf

Orion Corporation,
Espoo, Finsko

(v zastupeni: Orion
Pharma s.r.o.

Na Strzi 2102/61 a
140 00 Praha 4,
Ceska republika)

VSeobecné otazky:
orion@orionpharma.cz
tel: +420 234 703 305

Neziaduce ucinky:
PV-Orion@emmes.com
tel: +421 911 056 803

+420 605 526 940
PajStunska 1, 851 02
Bratislava

Dexmedetomidine Accord
100 mikrogramov/ml
infuzny koncentrat, con inf

Accord Healthcare
S.L.U

Moll de Barcelona,
s/n, World Trade
Center, Edifici Nord,
6a planta, Spanielsko

Atoz Pharmazet, s.r.o.
Klincova 37, 821 08 Bratislava,
SR

+421 2/2079 2441
pvg@pharmazet.com

Dexmedetomidine B. Braun
100 mikrogramov/ml
infuzny koncentrat, con inf

B.Braun Melsungen
AG
Carl-Braun-Strasse 1,
Melsungen

34212, Nemecko

B. Braun Medical s.r.o.
Hlucinska 3

831 03 Bratislava

Slovenska republika
tel.+421-902 533 417
pharmacovigilance.sk@bbraun.com

Dexmedetomidine EVER
Pharma 100
mikrogramov/ml infazny
koncentrat, con inf

EVER Valinject GmbH,
Oberburgau 3,
Unterach am Attersee,
4866, Rakusko

Pharma-Service International
S.r.o.

Konviktska 297/12

+ 420 602 290 022
michalp@pharma-service.cz

Dexmedetomidine Kabi 100
mikrogramov/ml, con inf

Fresenius Kabi s.r.o.
Na strzi 1702/65,

Fresenius Kabi s.r.o., o.z.
Tomasikova 64

Nusle, 140 00 831 04 Bratislava
Praha 4, Ceska +421 2 321 01 624
republika safety@fresenius-kabi.cz
Dexmedetomidine Kalceks AS KALCEKS MD-Pharm, s.r.o.
100 mikrogramov/ml Krustpils iela 71E, L.Horké 66/15, 747 21
infazny koncentrat, con inf Riga, LV-1057 Kravare, Ceskéa republika
LotySsko md-pharm@md-pharm.cz

+420 553 671 756

Dexmedetomidine Mylan
100 mikrogramov/ml

Mylan Ireland Limited
Unit 35/36, Grange
Parade, Baldoyle

Viatris Slovakia s.r.o.
Bottova 7939/2A,
811 09 Bratislava
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Industrial Estate, pv.slovakia@viatris.com
Dublin 13, irsko +421 917 337 974

V mene vsetkych drzitelov:

Orion Corporation, Espoo,
Finsko

-
Do Fir oy

v zastupeni:

Mgr. Denisa Miskovic¢ova
partnerin s.r.o.
Gazdovska 772/21

945 01 Komarno
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