KOMISIA PRE BEZPECNOST LIEKOV
STATNY USTAV PRE KONTROLU LIECIV
825 08 Bratislava 26, Kvetna 11, tel.: 507 01 207, 507 01 329

Zapisnica zo zasadania Komisie pre bezpe¢nost’ liekov

ktoré sa konalo dia 24.6.2015

Pritomni: MUDr. J. Tisonova, PhD. prof. MUDr. M. Kriska, DrSc., doc. MUDr. V. Kofinkova,
CSc., prof. doc. MUDr. J. Benetin, CSc,, doc. MUDr. T. Danilla, CSc., RNDr. M. Kuzelova,
CSc., doc. MUDr. Z. Killinger, CSc., prof. MUDr. Z. Mikes, DrSc., doc. MUDr. L. Lukac, PhD.,
RNDr. T. Magalova, PharmDr. Z. Batova, PhD., MUDr. R. Kamenska, Mgr. M. Matikova, Mgr.
Adriana Mecochova (zastup za MUDr. J. Mikasa).

OspravedIneni: prof. MUDr. P. Svec, DrSc., MUDr. M. Moro, MUDr. Mikas Jan, PhD, MUDr.
P. Gibala, CSc., MUDr. Fundarkova.

Program:

1. Otvorenie zasadania, schvalenie programu

Zasadnutie otvorila a viedla Dr. Tisofiova. Program bol schvéleny bez pripomienok.

2. Deklarovanie konfliktov zaujmov
Nikto z pritomnych ¢lenov komisie nedeklaroval potencidlny konflikt zdujmu k jednotlivym
bodom programu.

3. Organizacéné zaleZitosti KpBL

e aktualizdcia Programu zasadani na druhy polrok 2015

e informacia o priprave webového formulara na hlasenie podozreni na NUL
Komisii boli odprezentované zékladné tidaje o webovom Struktrovanom formulari na hlasenie
podozreni NUL. Webovy formular bude umiestneny na stranke SUKL, bude kompatibilny
s eSKadrou, ulah¢i a zjednoduSi odosielanie NUL zdravotnickym pracovnikom a pacientom
a spracovanie pracovnikmi SKSLF. Clenovia boli oboznimeni s planovanym obsahom,
formou, predpokladanym spoésobom fungovania, pouzivania a prinosmi. Boli tieZ poziadani
o pripomienkovanie daného formulara, najmi vybranych povinnych a volite'nych udajov, ktoré sa
budt vypliiat’ a o u¢ast na aktivnom testovani.

4. Hlasenia neziaducich acinkov za uplynulé obdobie

KpBL sa oboznamila s prehl'adom neZiaducich ucinkov prijatych za mesiace april, m4j, jan. Z
hPadiska poétu hlaseni v Q2/2015 prislo porovnatelrné mnozstvo sprav o NUL ako
v Q1/20152015,

e Zavazné neziaduce reakcie
Komisia sa zaoberala zavaznymi hlaseniami za uvedené obdobie.
Komisia sa podrobne zaoberala nasledovnymi individualnymi hlaseniami:

Natalizumab — hlasenia multifokalnej progresivnej leukoencefalopatie. Za ostatné obdobie
boli ozndmené 3 nové suspektné pripady. Momentalne prebieha celoeurdpske prehodnocovanie
tohto rizika.



Fingolimod - Za ostatné obdobie bol ozndmeny jeden novy suspektny pripad. Toto riziko
sa celoeurdpsky prehodnocovalo v rdmci procesu riadenia signalov. V aprili bolo pripravené
a zverejnené¢ DHPC. Signal spustil jeden pripad PML u pacienta, ktory nebol pred tym lieCeny
natalizumabom.

Oxaliplatina — klinicka staznost’ na liek z jedného klinického pracoviska, vel'ka vacsina
pacientov maju po pouziti lieku od jedného vyrobcu zavazné neziaduce reakcie. Ako désledok
neziaducich reakcii je Casto-krat neukoncenie liecby. Hlasenia z pracoviska boli zaslané az na
nasu vyzvu (dodato¢ne 4 hldsenia). Pri Ciastocnej analyze kvality dotknutého lieku sa nezistili
nedostatky v kvalite lieku.

Kabazitaxel — bolo prediskutovanych 5 zavaznych hlaseni neziaducich uc¢inkov. ISlo
o onkologickych pacientov v pokroc¢ilom $tadiu rakoviny prostaty. Blizsie okolnosti nie su
dostatocne popisané. Ocakavaju sa dopliujuce informacie. Tieto firemné hldsenia boli zaslané do
Eudravigilance.

Levonorgestrel, sulfametoxazol/trimetoprim — pripad sirenomélie a expozicia plodu;
hlasenie pochadza z literarneho zdroja.

Johexol - hlasenie neziaduceho ucinku so zavaznym désledkom u polymorbidného
pacienta po chirurgickom vykone v dutine brusnej (anastomoza end to end) pre Ca a nésledného
kontrolného vysetrenia CT po 10.diloch pre podozrenie na zapalova komplikaciu .Bezprostredne
po podani kontrastnej latky doslo k GIT tazkostiam a zastaveniu srdca. KPR netspesna.
OSetrujtci lekar neudal jednozna¢né vyjadrenie ku kauzalite. Diskutovalo sa 0 moZznom
kauzalnom vztahu medzi liekom a vznikom uvedeného fatalneho dosledku. Clenovia komisie
skonstatovali, Ze kauzalny vztah vzhI'adom na jednoznaénu ¢asovu stvislost’ nie je mozné
vylucit'. Doziadali sa dopliujuce udaje.

Zytiga (abirateron acetat) — hlasenie poslané pacientom; suspektny NUL-
trombocytopénia, ktora bola pri¢inou ukoncenia lie¢by danym liekom. Reakcia nie je uvedena
v SmPC. VyZiadané su dopliiujice udaje a medicinske potvrdenie. V databdze EudraVigilance je
nahlasenych 41 pripadov trombocytopénie v stuvislosti s tymto lieckom. V poslednom PSURe sa
toto riziko nediskutovalo. V pripade potvrdenia mdze ist’ o suspektny signal a komisia v takom
pripade odporucila postupovat’ v sulade s pravidlami EMA.

e Hlasenia na vakciny
Za uplynulé obdobie prislo 16 hlaseni na vakciny, z toho bolo 7 zdvaznych. NajcastejSie hlasenia
boli na hexavakcinu podant samostatne alebo spolu s pneukokovou vakcinou. VécSina reakcii
bola lokalnych v mieste aplikacie niekedy spojené s celkovymi priznakmi. Hlasené boli aj dve
suspektné zlyhania vakcindcie pri ockovani proti hepatitide B a rotavirusom.

5. DHPC
DHPC su zverejiiované priebezne na internetovej stranke SUKL. Aktualne neboli diskutované
Ziadne predloZzené DHPC.

6. Agenda vyboru pre hodnotenie rizik lieckov (PRAC)

Referaly prebiehajice (podla smernice 2001/83/EC)

Natalizaumab (Art 20) — 05/2015: prehodnocovanie pomeru prinosov a rizik lieku v stvislosti so
zvySenym rizikom PML (progresivna multifokalna leukoencefalopatia). Referal bude diskutovany
na septembrovom PRACu.

Inhalac¢né kortikosteroidy indikované v lie€be chronickej obstrukénej chorobe pl'uc (Art. 31)
— 05/2015: zvySené riziko pneumoénie. PAR (predbezna hodnotiaca sprava) a komentare budu
realizované v priebehu oktobra 2015. Diskusia prebehne na novembrovom PRACu.

SGLT2 Inhibitory (kanagliflozin, dapagliflozin, empagliflozin) (Art.20) — 06/2015: riziko
diabetickej ketoacidozy. Nie je objasneny mechanizmus tejto zavaznej reakcie, Refferal bude
diskutovany na oktobrovom PRACu.



Posudzovanie PSUR — PSUSA (Periodic Safety Update Single Assessment)
metamizol/drotaverin/kofein
KpBL bola informovana o priprave hodnotiacej spravy na liek Quarelin, kde je Slovensko

referencnou krajinou pre jednotné celoeuropske hodnotenie. Sprava bude predloZzend na
zasadanie PRAC v juli 2015.

Komisia bola informovand o nasledujucich hodnoteniach, kde bude SK vedicim c¢lenskym
Statom:

5-fluorouracyl/kyselina salicylova

dexbroémfeniramin/pseudoefedrin

erytromycin/tretinoin .

Infanrix Hexa
Clenovia KpBL boli oboznameni o ukon¢eni PSUSA procedury pre vakcinu Infanrix Hexa, kde je
veduci Clensky $tat Belgicko. Drzitel'ovi boli uloZzené povinnosti poregistracnych opatreni.

Signaly
Kontrolou signdlov pre lieky, kde Slovensko je referenénym Statom sa nezistili Ziadne nové
potencidlne signaly, ktoré by sa mali validovat’ a nésledne posudzovat’.

Digoxin

Komisia bola informovana o aktualnom prehodnocovani digoxinu vo vztahu k zvySenej mortalite
u pacientov s atridlnou fibrilaciou. Signal bol spusteny veducim ¢lenskym Statom ( Taliansko).

na zéklade publikovanej metaanalyzy.

Zmeny v sposobe vydaja liekov
Komisia sa oboznamila s predlozenymi materialmi na zmenu vydaja liekov:
a. lalugen plus — registrovany liek; Ziadost’ o zmenu vydaja
Komisia odporucila zmenu v sposobe vydaja lieku na vydaj bez lekarskeho predpisu.

b. furazidin (JO1XE Nitrofuranové derivaty) — neregistrovany liek; Ziadost’ o stanovisko
SUKL k vydaju pred registraciou lieku;
Komisia neodporucila zaradit’ dany liek s obsahom furazidinu do skupiny liekov na
vydaj bez lekarskeho predpisu.

7. Oznamenie PAS Studii
Komisia sa oboznamila s novymi oznameniami neintervenénych PAS s$tadii za posledné obdobie.
Informéaciu berie na vedomie.

8. Plan riadenia rizik, rutinna a nadstavbova farmakovigilancia
Neboli predlozené Ziadne dokumenty na prediskutovanie pripadne posudenie.

9. Rozne

Komisia bola obozndmend s nalezmi inSpekcie spravnej vyrobnej praxe antibiotika s obsahom
lie¢iv amoxicilin+kys.klavulanova. Clenovia komisie nemaju namietky voé&i pripadnému
stiahnutiu daného lieku z trhu. Odporaca oslovit’ a vziat’ do Givahy stanovisko hlavného odbornika
a Komisie pre ATB pri MZ.

10. Schvalenie zaverov

Komisia schvalila znenie zapisnice, ktora bude uverejnena na internetovej stranke SUKL.

Bratislava, 29.6.2015
zapisala: MUDr. R. Kamenska MUDr. J. Tisoniova, PhD.
tajomnik komisie predseda komisie



