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 dita 20.09.2017

Pritomni: prof. MUDr. M. Kriska, DrSc., MUDr. J. Tisonova, PhD, doc. MUDr. T. Danilla, CSc.,
MUDr. Z. Killinger, CSc., prof. RNDr. M. Kuzelova, doc. MUDr. L. Luka¢, PhD., PharmDr. 1.
Pankuchovéa, RNDr. T. Magalova, Mgr. M. Gocova, MUDr, S. Fundarkova, MUDr. P. Koren,
Mgr. A. Me€ochova, PharmDr. Blazena Cagainova, PhD., MUDr. R. Kamenska.

Ospravedlneni: MUDr. P. Gibala, CSc., doc. MUDr. V. Kofinkova, CSc., prof. MUDr. Z. Mikes,
DrSc., prof. doc. MUDr. J. Benetin, RNDr. MUDr. Jan Mikas, CSc., MUDr. M. Moro

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 potencialny konflikt zaujmu k jednotlivym
bodom programu. Zivotopisy ¢lenov komisie a prehlasenia o konflikte zaujmov a ml¢anlivosti
aktualizované.

3. Organizac¢né zaleZitosti KpBL

e bol odsuhlaseny plan zasadani na druhy polrok 2017. Dal3ie zasadnutie bolo uréené na
8. novembra 2017. V pripade zmeny terminu budt ¢lenovia véas informovani.

e Clenovia boli informovani ozmene na pozicii vediceho SKSLF SUKL Na tito
funkciu bola vymenovana MUDr. Fundarkova.

4. Hlasenia neziaducich acinkov za uplynulé obdobie

KpBL bola informovana o situécii prijatych hlaseni za uplynulé obdobie. V obdobi méj-august
2017 SUKL prijal 528 hlaseni podozreni na NUL, ztoho zavaznych bolo 271 (34% od
farmaceutickych spolo¢nosti) a nezavaznych 257. Pocet prijatych hlaseni vykazuje stipajici
trend. Stale pretrvava nizky pocet hldseni od farmaceutov.

V tabul’ke a grafoch boli odprezentované pocty hlaseni podla zavaznosti, sposobu hldsenia
a odbornosti.

e Zavazné neziaduce reakcie za januar 2017

Za uplynulé obdobie prislo najviac zavaznych hlaseni na lieCiva: alteplaza, aflibercept
dabigatranetexilat, adalimumab, cefotaxim, ciprofloxacin, glatirameracetat a rivaroxaban.
Neziaduce u¢inky popisané v hlaseniach st zvacsa uvedené aj v SPC jednotlivych liekov.

Komisia sa zaoberala zavaznymi hlaseniami za uvedené obdobie:



SVK 20170086 — vakcina proti tetanu

NU: lupus erytematosus + fotosenzitivita na krku, HK + bolest kibov, svalov + unava +
vypadavanie vlasov, zmena kvality vlasov + zafervenanie pod ofami + sucho v ustach + bolest’
zaltdka + hypokomplementémia

41 ro¢na Zena, opakovane o¢kovana proti tetanu 1x v roku 2013 a 1x v roku 2016 s podozrenim
na vznik ochorenia autoimunneho charakteru — lupus erytematosus, podrobena Specializovanym
vySetreniam vratane opakovanych hospitalizacii so zaverom - susp. nediferencované ochorenie
spojiva s pozit. Schirmerovho testu, hypokomplementémia, oligoartralgia, myalgie.

KpBL sa opakovane zaoberala pripadom, na zaklade prelozenych dokumentov sa stotoznuje so
zaverom lekarskych sprav. Hlasenie si vyZaduje bliZSie informacie na urcenie kauzality vzhladom
na ¢asovy suvis avsak pri¢inny suvis sa neda stanovit. KpBL navrhuje posudit’ pripad komplexne
reumatologom a imunologom.

Z hladiska kvality doty¢nej Sarze vakciny, tato bola potvrdend dodanim vyhovujticeho certifikatu
kvality. Po¢et NUL viazany na dant 3arzu lieku za obdobie od 1993 bol 54 pripadov, z toho 7
zévaznych (ani jeden podobny pripad ako je sticasne hlaseny). Celkovy pocet distribuovaného
lieku 660 000 davok, z toho 16000 v SR. Celkovy pocet hlaseni v SR na dany liek je vel'mi nizky.

SVK20171224 — buspiréon 10 mg

psycholeptikum-anxiolyticum, NU - mravcenie, palenie, bolest, neista chddza

71 ro¢ny pacient s anamnézou hypertenzie a alergiou na lieky (erytromycin, fromilid, oxymykoin
ainé) asi po mesiaci uzivania lieku 10 mg 3xdenne - pocitovanie v nohach od kolien dolu
mravcenie, palenie, bolest’, neista chddza.

Liek sa prestal podavat’, tazkosti neustupili. Pacient na odporti¢anie neurologa hospitalizovany.
Vykonané odborné vySetrenia vratane molekuldrno-genetickych- urend zaverecnd diagnoza -
axondlna senzi-motoricka polyneuropatia blizSie neurcenej etiologie.

KpBL sa zaoberala postidenim kauzality vzhl'adom na kompatibilny ¢asovy stvis a informaciu
0 danych NUL v SmPC. Vzhladom na negativny dechalange a na vekov kategériu sa priklana
K nazoru, ze kauzalita je nepravdepodobna, ide skor o vekom podmienent etiologiu cievneho
resp. iného povodu. Nie st pritomné ani iné laboratérne indikatory toxickej genézy. NavySe po
buspirdne, ak sa zamieila za benzodiazepinové anxiolytikd ( predchadzajica liecba pacienta nie je
uvedena) moze dojst’ paradoxne k zhorSeniu vegetativnych prejavov tizkosti vratane parestézii
(kombinuju sa ,,rebound” mechanizmy so zmenou sérotoninovej transmisie, aj na periférii
nervovych zakonceni).

e Hldsenia na vakciny

Za uplynulé obdobie prislo 32 hlaseni na vakciny, z toho bolo 16 zavaznych.

Komisia sa zaoberala podobnejsie zavaznymi hlaseniami, ktoré popisovali predovsetkym celkové,
neurologické a psychiatrické symptomy.

Bolo prediskutovanych niekol’ko hlaseni na lieck Engerix B azlyhanie ockovania. Boli

identifikované ako dodatocné, spédtné hldsenia za minulé obdobie, poslané centralou
farmaceutickej firmy v sulade s pravidlami pre posielanie ICSR. Neslo o suc¢asné hlasenia.

Zastupca UVZ informoval, Ze v poslednych rokoch klesd zaoCkovanost’ proti chripke ( t.C. je
priblizne 4%).

5. Zmeny Vv sposobe vydaja liekov
Flutikazon - Aer anu 1x60davok, 50 mikrogramov/davka

Komisia sa oboznamila s navrhom na OTC vydaja na uvedeny liek s obsahom flutikazénu. Pre
balenia s vy$sim obsahom lie¢iva ostava lick na Rp. KpBL suthlasi s vydajom na OTC pre nizko
davkové balenie (na cca 7 dni) s obsahom davok 60 v jednom spreji. Stanovisko OTC statusu je
podporené pozitivnym stanoviskom alergologickej spolo¢nosti.



6. Agenda Vyboru pre hodnotenie rizik liekov (PRAC)

KpBL bola informovana o eurépskych procedurach a zainteresovanosti SR v posudzovani,
predovsetkym o ¢asovom harmonograme pre posudenie brexpiprazolu.

l. Referaly, signdly, PSUR

Ukoncené referaly:

faktor VIII — zaver - rozdiely v tvorbe protilatok medzi pripravkami ziskanymi z Krvi
a rekombinantnymi pripravkami nebol potvrdeny. Bude upravené SmPC.

lieky s obsahom paracetamolu s prediZzenym uvoliiovanim — zaver — pozastavenie
registracie, proti navrhovanému pozastaveniu registracie danych liekov sa drzitel
odvolal. Prehodnotenie pldnované na nasledujiuce zasadnutie PRAC.

Pokracujuce referaly:

Daclizumab

referal iniciovany v juni 2017, pripady zdvaznych hepatidlnych neziaducich reakcii
vratane fatalneho pripadu fulminantnej autoimunitnej hepatitidy. Schvalené otazky,
ktoré budu predlozené Scientific Advisory Group (SAG)

Valproaty

planovany prvy public hearing (verejné vypocutie) - schvéleni ucCastnici a schvalené
otazky pre ad hoc expert group tykajuce sa alternativ v terapii epilepsie a bipolarne;j
poruchy v gravidite a moznosti zmeny lieCby z valproatov na inu terapiu

Ukoncené signaly:

Rifampicin - interakcia s amlodipinom , znizenie plazmatickych hladin amlodipinu a
nasledné zhorSenie hypertenzie. Pozadované zmeny v SPC amlodipinu v Casti 4.3, 4.4
a4.5

Doxycyklin- Jarisch-Herxheimerova reakcia kratko po zacati lieCby u pacientov so
spirochétovymi infekciami.PoZzadované st zmeny v SPC v Casti 4.4 a 4.8

Pramipexol - axialna dystonia u pacientov s Parkinsonovou chorobou, pozadované st
zmeny v SPC v Casti 4.4

Chinolony a fluorochinolény — pokracuje referal na systémové a inhalacné liekové
formy za ucelom vyhodnotit’ pretrvavanie zavaznych neuromuskuldrnych neziaducich
ucinkov. KpBL odsuhlasila stanovisko za SR S ponechanim
chinolénov/fluorochinolénov len na zavazné indikacie, nie na profylaktické indikacie a
tiez suhlasia s obmedzenim pouZivania ako lieky druhej, tretej volby Vv dalSich
schvalenych indikéciach.

PSUR:

Eluxadolin (Truberzi)

pouziva sa na lie¢bu IBS (irritable bowel syndrome), na trhu len v USA a Kanade
Prehodnotenie sa tyka zaznamenaného vysokého vyskytu pankreatitidy, vratane 2
fatalnych pripadov. PRAC pozaduje detailnu analyzu vSetkych pripadov pankreatitidy,
bol schvaleny zoznam otazok, ktory bude predlozeny MAH.

7. Oznamenie PAS Studii

Predlozené PASS za posledné obdobie budu prezentované na buducom zasadnuti KpBL.

Bulletin Liekové riziko

Diskutoval sa mozny obsah d’alsieho ¢isla Liekového rizika tématicky zamerany na moznosti
prevencie chripkovych ochoreni v rizikovom obdobi (prof. Kriska, MUDr. Tisonova)
a aktualnu bezpe¢nostnu tému z oblasti farmakovigilancie (RNDr. Magalova).

RoOzne

Neboli predlozené ziadne d’alSie zalezitosti na prerokovanie.



10. Schvalenie zaverov

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

Bratislava, 29.9.2017

zapisal: MUDr. R. Kamenska MUDr. J. Tisoniova, PhD.
predseda komisie



