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’ lieckov
ktoré sa konalo dia 27.6.2018

Pritomni: MUDr. J. Tisoniova, PhD., prof. MUDr. M. Kriska, DrSc., doc. MUDr. T. Danilla, CSc.,
prof. MUDr. Z. Mike§, DrSc., prof. MUDr. Z. Killinger, CSc., doc. MUDr. L. Luka¢, PhD.,
PharmDr. Blazena Caganova, PhD., PharmDr. J. Klimasova, PhD., MPH, MUDr. S. Fundéarkova,
PharmDr. M. Gocova, RNDr. T. Magalova, PharmDr. A. Marekova, PhD., MUDr. P. Gibala,
CSc.

Ospravedlneni: doc. MUDr. J. Benetin, CSc., prof. RNDr. M. Kuzelova, CSc., Mgr. RNDr.
MUDr. Jan Mikas, PhD., PharmDr. I. Pankuchova

Program:

1. Otvorenie zasadania, schvalenie programu
Zasadnutie otvorila a viedla Dr. Tisonova.
Program bol schvaleny bez pripomienok.

2. Deklarovanie konfliktov zaujmov

Nikto z pritomnych ¢lenov komisie nedeklaroval potencialny konflikt zaujmu k jednotlivym
bodom programu.

3. Organizac¢né zalezitosti KpBL
e Komisia sa oboznamila s ndvrhom planu zasadani na druhy polrok 2018 a schvalila
terminy 26.9.2018 a 14.11.2018. V pripade nalichavych zalezitosti sUvisiacich s ¢innost'ou
KpBL prebehnl v ostatnych mesiacoch pisomné procedury.
e Mgr. RNDr. MUDr. Jan Mikas, PhD., hlavny hygienik SR, informoval komisiu
0 abdikéacii z ¢lenstva v KpBL z dovodu pracovnej vytazenosti. Za UVZ SR odporu¢il do
komisie Mgr. et Mgr. Adrianu Me&ochovi1, vedacu Odboru epidemioldgie UVZ SR.

4. Hlasenia neziaducich u¢inkov za uplynulé obdobie

KpBL bola informovana o sumarnom prehl'ade prijatych hlaseni za posledné obdobie.
Prezentované boli pocéty hlaseni podla zavaznosti, spOsobu hlasenia a odbornosti.
V sledovanom obdobi SUKL prijal 178 hlaseni podozreni na NUL. Zavaznych hlaseni bolo 48
(27 %) a nezavaznych 130 (73 %).

e Zavazné neziaduce reakcie

Komisia sa zaoberala zavaznymi hlaseniami za uvedené obdobie. Neziaduce ucinky popisané
Vv hlaseniach su zvi¢sa zname, uvedené aj v SPC jednotlivych liekov.

Konzultované boli hlasenia:



LEPONEX (20180263) — 35-ro¢ny dlhodobo sledovany non-kompliantny pacient po suicidalnom
pokuse s anamnézou schizofrénie, u ktorého doslo k rozvoju febrilit, tachykardie, predizeniu QT
intervalu a myokarditide s fatalnym zaverom po lie¢be Leponexom. Subezne pacient uzival na
liecbu schizofrénie Akineton a Cisordinol. Kardiologickym vySetrenim sa myokarditida
nepotvrdila, avSak pri pitve boli zistené zapalové zmeny svedCiace pre myokarditidu a starSie
zjazvovatenie srdcového svalu nejasnej etiologie. Komisia zhodnotila, ze dany neziaduci uéinok
lieku je zndmy, v literatdre popisany ako zriedkavy. Ide 0 neziaduci ucinok, ktorého mechanizmus
nie je uspokojivo objasneny, pravdepodobne na imunologickom podklade, ktory sa méze
vyskytnat’ zvy¢ajne do 2 mesiacov od zacatia lie¢by. Je tiez mozné, Ze vzhl'adom na celkovy stav
pacienta nebolo mozné kompletné diagnosticke vySetrenie.

ENBREL (20180422) — 53-ro¢na pacientka s anamnézou reumatoidnej artritidy polyartikularnej
formy. V liekove] anamnéze metotrexat, kyselina listova, chlorochin, dikofenak, certolizumab,
tocilizumab, adalimumab, rituximab, betametazén. Po podani 1. davky Enbrelu bola pacientka
hospitalizovana pre embolizaciu do plticnej artérie bez prejavov cor pulmonale. Zapocata lie¢ba
warfarinom. Po 2. davke pacientka opédtovne hospitalizovana pre recidivu plucnej embdlie po
znizeni davky warfarinu. Komisia konsStatovala, Ze dana reakcia nie je pre liek popisand v SmPC.
Samotna reumatoidna artritida zvySuje riziko trombembolie. Takisto z dostupnych Gdajov nie sU
zname pripadné dalSie rizikové faktory, napriklad fajcenie, hmotnost, pripadnd imobilizacia
pacientky v dosledku ochorenia, d’alSia sucasna liecba, hladiny zéapalovych faktorov a pod.
Nejasny je aj samotny dovod znizovania davky warfarinu v danom stave. Z dostupnych Gdajov
nie je mozné presne urcit’ kauzalitu.

e Hlasenia na vakciny

Za uplynulé obdobie prislo 12 hlaseni na vakciny, z toho boli 2 hlasenia zavazné. Komisia sa
zaoberala tymto prehladom, ktory popisoval predovsetkym lokalne reakcie vzniknuté po podani
injekcie (bolestivost, opuch, zafervenanie ai. v mieste aplikécie). Pri dvoch hlaseniach
zavaznych neziaducich Géinkov nebolo mozné z dostupnych Udajov zhodnotit’ kauzalitu reakecii,
nakol’ko obsahovali len minimalne informacie.

5. Agenda Vyboru pre hodnotenie rizik liekov (PRAC)

Komisia bola informovana o zmene ¢lena PRAC za Slovensko. Novym c¢lenom je PharmDr.
Michal Radik, RNDr. Tatiana Magalova sa bude d’alej podielat’ na ¢innosti PRAC ako
alternant.

KpBL bola informovana o eur6pskych procedurach a zainteresovanosti SR v posudzovani.

e Miglustat Dipharma — SUKL vystupuje v procese centralizovanej registracie tohto
generika ako CHMP raportér. Origindlom je Zavesca, liek na ojedinelé ochorenie,
Gaucherovu chorobu 1. typu. Navrhovana indikécia je liecba Gaucherovej choroby
typu 1, mierneho az stredného stupnia u dospelych pacientov. Miglustat sa moze pouzit’
iba v terapii pacientov, pre ktorych nie je vhodna substitu¢na enzymové terapia.
Procedura bola odstartovana 29. marca 2018.

Zodpovednost’ SUKL:
- 18. juna 2018 bola odosland hodnotiaca sprava CHMP raportéra, Oddelenie
farmakovigilancie bolo zodpovedné za hodnotenie Planu riadenia rizik
a $pecifikaciu bezpecnostnych problémov.
- hodnotiaca sprava so zoznamom otazok pre drzitel'a — 26. Jul 2018
e Referaly
o Prebiehajlce:
Fluorochinolény a chinoldny — v ramci tohto referalu sa 13. juna 2018 konalo verejné
vypocutie. Zastupcovia pacientov, zdravotnickych pracovnikov a drzitel'ov prezentovali
svoje nazory na nasledovné otazky: Aky je Vas pohlad na postavenie chinolonov a




fluorochinolonov v liecbe infekcii? Aky je Vas pohlad na rizika spojené s pouzivanim
chinolonov a fluorochinoldnov? Aké dalsie opatrenia by sa podla Vasho nazoru mali
prijat, aby sa zlepSilo pouzivanie chinolonov a fluorochinolénov z hl'adiska bezpecnosti?
Navrhy verejnosti, ako d’alej postupovat’ pri pouzivani chinolénov a fluorochinolénov,
zahfnali najmid obmedzenic pouzitia tychto lickov na pripady, ked uZz neexistuju iné
alternativy, zlepSenie informovanosti zdravotnickych pracovnikov a pacientov a podporu
vyskumu neziaducich tc¢inkov liekov vSeobecne. Komisia skonstatovala, ze po ukonceni
referalu bude treba spolupracovat’ s odbornymi spolo¢nostami a prediskutovat’ s nimi
moznosti, ako u nas implementovat’ zdvery hodnotenia.

Retinoidy — referal je momentalne na hodnoteni Eurdpskej komisie, ¢o sa tyka
navrhovanych piktogramov alebo slovnych upozorneni, preferujeme slovné informéacie
pred piktogramami z dovodu moznej nejednoznacosti obrazovych informacii a ich
interpretacie a regulaénych komplikacii vo vztahu k ostatnym liekom.

6. Zmeny v spdsobe vydaja liekov

Mometason furoat Sandoz 0,05 mg/davku, nosovy sprej, suspenzia, vel’kost’ balenia 10g (60
vstrekov) — Ziadost’ o registraciu lieku, ktorého vydaj nie je viazany na lekarsky predpis

Komisia sa obozndmila so zavermi hodnotiacej spravy, ktord suhlasi s volnopredajnym
preskripénym stavom lieku Mometason furoat Sandoz 0,05 mg/davku, nosovy sprej, suspenzia
OTC status sa tyka len najmenSicho balenia lieku s obsahom 10 gramov, ¢o zodpoveda 60
vstrekom. Vzhl'adom na indikacie lieku a stanovisko Komisie pre lieky, ktora odporucala
podrobné sledovanie pripadného narastu hlaseni neziaducich uéinkov po umozneni vydaja bez
lekarskeho predpisu, KpBL suhlasila s ndvrhom, aby vydaj najmensiecho balenia nebol viazany na
lekarsky predpis.

Legalon 70, cps — ziadost’ drzitePa o zmenu stavu lieku viazaného na lekarsky predpis na
volnopredajny liek

Komisia suhlasi s negativnym stanoviskom posudzovatela, nakol'ko drzitel' predlozil neuplna
dokumentaciu a schvalené indikacie lieku nie st vhodné na samoliecbu.

Kritéria pre obsah vitaminu B6 vo voI’'nopredajnych liekoch

V suvislosti s prebiehajucim konanim o zmene spdsobu vydaja lieku Neuromultivit sa komisia
opakovane zaoberala odpori¢anym davkovanim vitaminu B6. Komisia sa oboznamila
s literdrnymi Udajmi, ktoré popisuju pripady neurotoxicity pri podavani vysokych davok vitaminu
B6, ako aj pri dlhodobej expozicii pomerne niz§im davkam (50 mg a menej). Uvedené davky su
suprafyziologicke, dennd potreba vitaminu B6 u dospelych sa pohybuje v rozmedzi 1,2-2 mg.
Vsetky v literatire opisané pripady neurotoxického liekového poskodenia sa tykali vitaminu B6
vo forme vitaméru pyridoxinu. Za relativne bezpecny horny limit obsahu pyridoxinu sa
Vv sucasnosti povazuje davka 100 mg denne. Vzhladom na tieto informacie komisia odporaca
prehodnotit’ schvalené indikacie a davkovanie liekov s obsahom vitaminu B6 registrovanych v SR
a v pripade potreby aj sp6sob ich vydaja.

7. Schvalenie zaverov

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

Bratislava, 16.7.2018

zapisala: PharmDr. Anna Marekova, PhD. MUDr. Jana Tisonova, PhD.
predseda komisie



