KOMISIA PRE BEZPECNOST LIEKOV
STATNY USTAV PRE KONTROLU LIECIV
825 08 Bratislava 26, Kvetna 11, tel.: 507 01 337, 507 01 329

Zapisnica zo zasadania Komisie pre bezpe¢nost’ liekov
ktoré sa konalo dha 30.11.2016

Pritomni: MUDr. J. Tisonova, PhD., doc. MUDr. T. Danilla, CSc., prof. doc. MUDr. J. Benetin,
CSc., prof. RNDr. M. Kuzelova, doc. MUDr. L. Lukac, PhD., Mgr. A. MeCochova, PharmDr. 1.
Pankuchov4a, MUDr. P. Gibala, CSc., RNDr. T. Magalova, MUDr. R. Kamenska, Mgr. M.
Gocova

OspravedIneni: prof. MUDr. M. Kriska, DrSc., doc. MUDr. V. Kofinkova, CSc., MUDr. Z.
Killinger, CSc., prof. MUDr. Z. Mikes, DrSc., MUDr. M. Moro, RNDr. MUDr. Jan Mikas, , CSc.

Program:

1. Otvorenie zasadania, schvalenie programu
Zasadnutie otvorila a viedla Dr. Tisonova.

Program bol schvéleny bez pripomienok.

2. Deklarovanie konfliktov zaujmov

Nikto z pritomnych ¢lenov komisie nedeklaroval potencidlny konflikt zadujmu k jednotlivym
bodom programu.

3. Organizacéné zaleZitosti KpBL

e bol odsthlaseny plan zasadani na druhy polrok 2016: 16.11.2016. V pripade zmeny
terminu budu ¢lenovia véas informovani

e (Clenovia KpBL boli informovani o priebehu kampane na zvySenie povedomia na
hlasenie podozreni na neziaduce Ucinky, ktora prebehla v tyzdni od 7-11.11.2016 aj jej
vysledkami. Boli oboznameni s propagaénym EU videom na dana tému, ktoré je
zverejnené a dostupné na stranke SUKL pre informaciu $irokej verejnosti.

4. Hlasenia neziaducich u¢inkov za uplynulé obdobie

Celkovo za obdobie september - oktober 2016 prislo 219 hlaseni podozreni na neziaduce
ucinky liekov, z toho zavaznych bolo 116 a nezavaznych 103.

V tabulke av grafoch boli odprezentované pocty hlaseni podla sposobu hlésenia,
odbornosti a informécia o vyuzivani webového formuladra za uvedené obdobie. Cez elektronicky
webovy formulér bolo poslanych 38 sprav.

e Zavazné neziaduce reakcie

Komisia bola informovand, ze za uplynulé obdobie pri§lo najviac zavaznych hléseni na lieciva:
rivaroxaban, fingolimod, dabigatranetexilat, bevacizumab, ciprofloxacin a sunitinib.
NeZiaduce Uc€inky popisané v hlaseniach st zvdcsa uvedené aj v SPC jednotlivych liekov.

Komisia sa zaoberala zavaznymi hlaseniami za uvedené obdobie:



SVK 20161137 - dabigatranetexilat — krvacanie vnutrolebecné , enteroragia, krvacanie do mozgu,
opuch mozgu, zastavenie dychania, srdcovej Cinnosti. Zavazné krvacavé stavy pre lieky s
uvedenym lieCivom st popisané v informéciach o liecku. Komorbidita (DM, CNS, KVS), vyssi
vek pacienta akondicia (nekontrolovana hypertenzia) poskytujii prispenie k vzniku NUL.
Kauzalita moZna.

SVK20161151 - vorikonazol - porucha vedomia, somnolencia.

Reakcie vzniknuté u dietata s onkologickym ochorenim, kde v ramci profylakxie
mykotickej infekcie bol podavany vorikonazol. Rozvoj NUL bol v désledku vysokych
plazmatickych hladin lie¢iva., ku ktorym doslo pravdepodobne pri potrebe forsirovanej dialyzy.
Neziaduce uc¢inky st popisané. Po preruseni liecby doslo k uprave stavu. KpBL povazuje
kauzalitu za pravdepodobnl.

SVK20161069 - pankreatin - bezvedomie, zastavenie dychania, cyan6za, oci otvorené, mydriaza.

Zavazné hlasenie u 14-ro¢nej pacientky, uktorej sa 1/10/2016 po uziti 2 tabliet
Pancreolanu forte po 10-15 min. rozvinulo dyspnoe,, ndsledne bezvedomie, zéastava dychu; po
uloZeni do stabilizovanej polohy sa dychanie obnovilo, pretrvava mydriaza, somnolencia. NUL
v SmPC nepopisané. Stav vyzadoval hospitalizaciu. Po 50-tich diloch upadla znova pacientka do
bezvedomia, ale bez predchadzajuceho wuzitia Pancreolanu. BlizSie vysledky naslednych
odbornych vySetreni doziadané.

Komisia pokladd mozny suvis s uzitym lickom za nepravdepodobny. Samotnd povaha
a mechanizmus G¢inku lieku, i fakt, Ze podobny stav u pacientky zopakoval bez predchddzajaceho
uzitia podozrivého lieku svedcia pre iny pdvod vzniknutych tazkosti. Dopliujuce udaje (
vysledky neurologického vySetrenia, resp. inych doplitujacich vysetreni.) doziadané.

e NUL spojené s podozrenim na nekvalitu lieku

SVK20161037 - ambroxol (Ambrobene) - poleptanie pazerdka a ustnej dutiny, bolest’ v stach,
stazené dychanie, neschopnost’ nadychnut' sa, drazdivy kaSel, vykasliavanie krvavych slin,
pluzgiere v ustach, opuch dolnej pery.

11-ro¢ny chlapec hospitalizovany po poleptani paZeraka a dutiny Ustnej po vypiti roztoku
Ambrobene z flasticky, ktord bola otvorend asi pol roka askladovana v chladnicke.
Bezprostredne po uziti sirupu* do§lo k zavaznym koznym a slizniénym reakciam v DU a
pazeraku, ktoré boli medicinsky potvrdené odbornymi vySetreniami: nepreukazala sa perforacia
pazeradka a zaludka, ale boli preukédzané znamky poleptania pazerdka a dutiny Ustne;.

SUKL vykonal skusky na preverenie kvality lieku. Vysledky ukazali, Ze v skimanej
vzorke tekutiny z doty¢nej fl'asticky nebol identifikovany ambroxol, naviac tekutina mala pH
niekol’kondsobne vyssiu (12,61) oproti Specifikacidam Ambrobene sirupu (Ambroxol sir - 2,8-4,0),
abola bez charakteristickej malinovej vone. SUKL na zéklade tychto zisteni nepovazuje NUL
spdsobené lieckom Ambrobene sirup.

SVK20161118 — karbamazepin (Biston) - zvySenie frekvencie a zavaZnosti epileptickych
zachvatov, neucinnost’ lieku.

U 37-ro¢nej pacientky dlhodobo lie¢enej lieckom Biston 200mg na epilepsiu. 14/10/2016
vecer a 15/10/2016 rano pri uziti lieku Biston 200mg (¢.8. 4020316, exp. 02/2020) doslo k
zachvatom silnej intenzity v pocte 7x. Tablety udajne mali intl chut’ a boli netc¢inné. Po uZiti inej
Sarze Bistonu 200mg (C.8. 4030915, exp. 08/2019), dita 15/10/2016 zachvaty prestali a viac sa
neobjavili. Bolo nahlasené podozrenie, Ze uvedené t'azkosti mohli byt’ sposobené nekvalitou lieku
Biston viazanej na ¢.8. 4020316.

SUKL vykonal skusky na kvalitu licku, danej Sarze. Liek vyhovel vo vietkych
vykonanych skuSkach Specifikaciam vyrobku .

Na zaklade vysledkov preSetrenia kvality lieku a dlhodobého liecenia pacientky na
epilepsiu, komisia nepredpoklada stivis so zmenou SarZe a zvySenim epileptickych zachvatov,
nakol’ko u pacientov trpiacich epilepsiou st mozné zachvaty rdznej frekvencie. Pacientka je pod
dohl'adom odbornika a vykonavaju sa d’alSie lekarske vySetrenia na ozrejmenie stavu.



e Hiasenie alergickych testov na lieky

KpBL bola informovana o hlaseniach z dermatologickej kliniky, tykajacich sa testov overujucich
alergiu na lieky. Posielanie hlaseni je vyzadované zdravotnou poistoviiou Ddvera, ktord preplaca
tieto lekarske vykony/testy len v pripade zdokumentovania odoslania NUL.

Hlasenia nie su vzdy adekvatne vyplnené a Casto nespliiaji minimalne kritéria potrebné na
spracovanie pripadu. Je nutné doziadavat’" doplnujuce informacie za ucelom medicinskej
zrozumitel'nosti.

KpBL wvzala na vedomie. Odporucila vypracovat dokument pre potreby edukéacie
dermatologického pracoviska ako postupovat’ a ako vyplnat’ hlasenia v tychto pripadoch, Zvazit
pripadne poskytnutie problematiky na Vybor dermatologickej spolo¢nosti pre diskusiu a
informovanost’ jej ¢lenov.

e Hldsenia na vakciny

Za uplynulé obdobie prislo 25 hlaseni na vakciny, z toho bolo 9 zdvaznych.

Komisia sa zaoberala podobnejSie zdvaznymi hlaseniami, ktoré popisovali predovsetkym celkové,
neurologické a psychiatrické symptémy, v jednom pripade zlyhanie ockovania.

SVK20161030 — pripad 5-roéné¢ho pacienta, ktory bol plne ockovany 3. davkou Synflorixom
anasledne doslo k rozvoju zapalu stredného ucha apneumokokovej meningitidy (sérotyp
nezndmy) so zavaznym dosledkom. Komisia odporic¢a doziadat od odosielatela hlasenia
podrobnejsie informacie.

Podl'a dostupnych informacii z dalSich zavaznych hlaseni st pacienti zotaveni; 2 pacienti
v sledovani $pecialistu, u ktorych bol hldseny vznik chronickej poruchy metabolizmu sacharidov
pri Casovej suvislosti s ockovanim.

Zastupca UVZ na KpBL  informoval ¢lenov komisie o pretrvavajicich problémoch
s dostupnost’ou niektorych vakcin a rieSeniach pri ich nedostatku za ucelom zachovania ochrany
zdravia deti a kontinuity povinného o€kovania.

5. Zmeny v sposobe vydaja liekov

e Ziadosti o zmenu (typu II) - zmena vydaja z Rp na OTC

— nie su Ziadne ukoncené hodnotenie na schvalenie KpBL

— prebiehajiice hodnotenia — Vigantol gtt., flutikazon

— paracetamol — prebieha proces komplexného prehodnotenia liekov s obsahom
paracetamolu z hladiska vydaja OTC/Rp. Pre zloZitost problematiky
vzhl'adom na mnoZstvo registrovanych liekov, liekovych foriem, zloZenia a
velkosti baleni sa o¢akava dokladnejsi proces hodnotenia.
KpBL odporucila vziat’ na vedomie pri posudzovani povodny dokument
vydany komisiou (r. 1999) tykajici sa odporicani pre volnopredajnost
vybranych lieCiv, obsahu liec¢iva v lickove] forme a maximdlnej velkosti
balenia. TieZ podporila spolupracu s NTIC tykajucej sa podrobného rozboru
nahlasenych intoxikacii danému centru na paracetamol (SUKL eviduje len
maly poéet hlaseni NUL na lieky s obsahom tohto lie¢iva, cca 10-15 roéne)
za posledné roky. Umrtia v savislosti s intoxikéciou paracetamolom za roky
2012-2015 neboli na NTIC zaznamenané ziadne.

e vydaj v rdmci vedeckého odporacania
Neboli predlozené Ziadne zmeny v spdsobe vydaja liekov resp. ziadosti o vedecké
odportcania.

6. Agenda Vyboru pre hodnotenie rizik liekov (PRAC)


https://cs.wikipedia.org/wiki/Sacharidy

KpBL bola informovana o nasledovnych eurépskych procedurach:

I.

IL.

I11.

IV.

PSUR/PSUSA - ukon¢ené hodnotenie
granisetron - PRAC akceptoval pridanie serotoninového syndrému do SPC (Specidlne
upozornenia, interakcie, neziaduce ucinky)

Signaly — ukoncené signaly:

Kobicistat (Stribild) — interakcia s kortikosteroidmi

interakcia sposobuje potlacenie ¢innosti nadobliciek

Bude pridand do SPC pre vsetky lieky s obsahom kobicistatu ako aj pre  vSetky
kortikosteridy okrem topickych

Olanzapin — pridany syndrom nepokojnych noh

Flukloxacilin — pridana akutna generalizovanéd exematozna pustul6za (AGEP)

Referaly
prebiehajuce :
- Gadoliniové kontrastné latky — akumuldcia v peceni, obli¢kach, svaloch,
kozi, kostiach a v mozgu
- Retinoidy — systémové aj topické, tprava PPP, navrh zmien SPC pre topické
formy
- Paracetamol (lickové formy s predizenym uvoltiovanim) — predavkovanie v
dosledku hromadenia lieku
- intravendézne lieky obsahujice bovinni laktézu pouZivané na lieCbu
alergickych reakcii - novoiniciovany referal (Chorvatsko)

brexpiprazol — SR schvaleny ¢lensky stat ako PRAC raportér pre hodnotenie lieCiva

Kontrolou signélov pre lieky, kde Slovensko je referenénym S$tatom, sa nezistili Ziadne nové
potencialne signaly, ktoré by sa mali validovat’ a nasledne posudzovat’.

7.

10.

Oznamenie PAS §tadii

Clenovia KpBL boli informovani o predlozenych PASS $tadiach za obdobie od ostatného
zasadnutia KpBL.

Bulletin Liekové riziko

KpBL bola informovana o obsahu pripravovaného bulletinu €. 47 so zameranim na
medicinske chyby. Komisia stihlasi s navrhovanym obsahom.

RoOzne

Neboli predlozené ziadne d’alSie zalezitosti na prerokovanie.

Schvalenie zaverov

Komisia schvélila obsah zapisnice, ktora bude uverejnena na internetovej stranke SUKL.

Bratislava, 15.12.2016

zapisala: MUDr. R. Kamenska MUDr. J. Tisotiova, PhD.

tajomnik komisie predseda komisie



