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Otazky a odpovédi tykajici se prezkoumani [écivych
V7 o] -7 7 - .

pripravku obsahujicich kalcitonin

Vysledky postupu podle ¢lanku 31 smérnice 2001/83/ES

Dne 19. dervence 2012 dokoncila Evropskda agentura pro 1é¢ivé piipravky pirezkoumani ptinosd a rizik
lé¢ivych pFipravkl obsahujicich kalcitonin a dospéla k zavéru, Ze existuji dikazy, 7e s dlouhodobym
pouzivanim téchto Iéc¢ivych pFipravkl je spojeno malé zvysené riziko nddorového onemocnéni. Vybor
pro humanni 1é¢ivé piipravky (CHMP) agentury doporudil registraci téchto pfipravki pouze pro
kratkodobé pouziti v pfipadé Pagetovy nemoci, akutniho Ubytku kostni hmoty zplsobeného nahlou
imobilizaci a hyperkalcemie vyvolané nadorovym onemocnénim. Vybor také dospél k zavéru, ze

v rémci |é¢by osteopordzy neprevysuji prinosy lécivych pripravk( obsahujicich kalcitonin jejich rizika,
a proto by se tyto pripravky nemély k 1é¢bé osteopordzy nadale pouzivat.

Po opétovném prezkoumani vybor své doporuceni dne 15. listopadu 2012 potvrdil.
Co je kalcitonin?

Kalcitonin je hormon, ktery zvySuje mnoZstvi vapniku v kostech a snizuje jeho hladinu v krvi.

Kalcitonin, ktery se vyrabi laboratorné, se pouziva v IéCivych pFipravcich urcenych k [éCbé nebo
prevenci onemocnéni spojenych s Ubytkem vapniku v kostech. V EU se pouziva k IéCbé osteopordzy
(onemocnéni, které zplsobuje kfehkost kosti), Pagetovy nemoci (kostniho onemocnéni, které je
spojeno s remodelaci (op&tovnym tvarovanim) kosti a mlze vést k deformitam (znetvofenim))

a hyperkalcemie (zvy3ené hladiny vapniku v krvi) vyvolané nadorovym onemocnénim. Pouziva se také
k prevenci akutniho Gbytku kostni hmoty zplsobeného nahlou imobilizaci, k niz dochazi napftiklad

u pacientd, ktefi nedavno prodélali osteoporotickou zlomeninu.

Lécivé pripravky obsahujici kalcitonin jsou v EU k dispozici od roku 1973 ve formé injekéniho nebo
infuzniho roztoku (kapani do zily) a od roku 1987 ve formé nosniho spreje. V soucasnosti jsou na trhu
ve vétsiné zemi EU.

Proc byly lécivé pripravky obsahujici kalcitonin prezkoumavany?

Podnétem pro toto prezkoumani byla predbézna zjisténi dvou studii jednoho nelicencovaného
peroralniho Iécivého pfipravku obsahujiciho kalcitonin, ktera poukazala na moZnou spojitost
s rakovinou prostaty. Tato zji$téni byla v listopadu 2010 pieddna vnitrostatnim organdim zemi EU.
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Moznou spojitost mezi kalcitoninem a rakovinou prostaty zkoumala jako prvni v roce 2004 regulacni
agentura pro lé¢ivé pfipravky Spojeného kralovstvi, na zadkladé tehdy dostupnych dikazd viak nebylo
mozno pfic¢innou souvislost prokazat. V letech 2009 a 2010 se touto otazkou zabyvala pracovni skupina
pro farmakovigilanci (PhVWP) agentury EMA, pro pfijeti jakéhokoli regula¢niho opatfeni vSak v té dobé
nebyl dostatek dlikazd.

Po obdrzeni Udajl ze studii uvedeného nelicencovaného peroralniho 1é¢ivého piipravku pozadala
agentura pro lé¢ivé pfipravky Spojeného kralovstvi vybor CHMP, aby u Ié&ivych pfipravk( obsahujicich
kalcitonin proved| Gplné posouzeni poméru ptinosl a rizik a vydal své stanovisko ohledné toho, zda by
méla byt rozhodnuti o registraci téchto pfipravk v ramci EU zachovana, pozménéna, pozastavena
nebo zrusena.

Které idaje vybor CHMP prezkoumal?

Kromé uvedenych dvou studii nelicencovaného peroralniho 1éCivého pfipravku obsahujiciho kalcitonin
pirezkoumal vybor CHMP také dostupné Udaje tykajici se prinosl a rizik Ié&ivych pripravkd obsahujicich
kalcitonin, jez poskytly spole¢nosti uvadéjici tyto pfipravky na trh, a rovnéz Udaje z védecké literatury
a od tfetich stran. Vybor CHMP pFezkoumal také Udaje o bezpe&nosti z obdobi po uvedeni pFipravkd na
trh, randomizované kontrolované studie a experimentalni onkologické studie.

Jaké jsou zavéry vyboru CHMP?

Vybor CHMP konstatoval, ze dostupné Gdaje poukazuji na to, Ze v porovnani s pacienty uzivajicimi
placebo je podil pacientd dlouhodobé Ié¢enych kalcitoninem, u nichz se mdZe rozvinout nadorové
onemocnéni rlizného typu, vyssi. Celkovy pocet ptipadt nddorovych onemocnéni byl sice v t&chto
studiich nizky, nicméné narlst ¢etnosti nddorovych onemocnéni zaznamenanych u pacientl |é¢enych
kalcitoninem se pohyboval od 0,7 % ve studiich s peroréalni Iékovou formou az po 2,4 % ve studiich
s lIékovou formou pro nosni podani. Vybor CHMP vzal v Gvahu také skutecnost, ze v ramci 1éCby
postmenopauzalni osteopordzy je piinos kalcitoninu, pokud jde o snizeni rizika zlomenin obratl{,
omezeny, a dospél k zavéru, Ze prinosy kalcitoninu u tohoto onemocnéni neprevysuji rizika. Jelikoz
nosni sprej se pouziva pouze v pripadé osteoporozy, doporucil vybor CHMP, aby se tato Iékova forma
jiZz nepouzivala.

Pomé&r pfinosl a rizik zOstava priznivy pouze v téchto pFipadech: 1é¢ba Pagetovy nemoci u pacientd,
které nelze 1é¢it alternativnim zplsobem IéEby, prevence akutniho tbytku kostni hmoty zplsobeného
nahlou imobilizaci — napfiklad u pacient(, ktefi nedavno prodélali osteoporotickou zlomeninu — a lé¢ba
hyperkalcemie vyvolané naddorovym onemocnénim. | pro tato pouziti vdak vybor CHMP doporudil

v v

vybor v platnosti i po opétovném prezkoumani.

PIné znéni zmén provedenych v informacich pro Iékafe i pacienty je podrobné uvedeno zde.
Jaka jsou doporuceni pro pacienty?

o K lé&bé osteopordzy se jiz kalcitonin pouzivat nebude. Pacientlim, ktefi se na osteopordzu Ié&i
nosnim sprejem nebo jinou lékovou formou pfipravkl obsahujicich kalcitonin, se doporucuje, aby
se pfi bézné navstévé poradili se svym |Iékarfem, ktery jim doporudi vhodnou alternativni 1éCbu.

e Pacienti, jimz je kalcitonin podavan injek¢né, by se v pfipadé jakychkoli otazek méli obratit na
svého |ékare nebo lékarnika.

Otazky a odpovédi tykajici se prezkoumani Iécivych pripravki obsahujicich kalcitonin
EMA/731082/2012 strana 2/3



Jaka jsou doporuceni pro predepisujici Iékare?

e Predepisujici Iékafi by méli vzit na védomi, Ze kalcitonin by se k |éCbé osteopordzy jiz nemél
pouzivat.

e Kalcitonin bude k dispozici pouze ve formé injekéniho nebo infuzniho roztoku a mél by se pouzivat
pouze k:

—  prevenci akutniho tbytku kostni hmoty zplisobeného nahlou imobilizaci, pfi¢emz doporucena
doba IéCby je dva tydny a maximalni doba IéCby jsou Ctyfi tydny,

—  |é¢bé Pagetovy nemoci, avéak pouze u pacientd, ktefi nereaguji na alternativni zpGsoby Ié¢by
nebo u nichZ jsou takové zplsoby 1é¢by nevhodné, pri¢emz doba 1éEby je za normalnich
okolnosti omezena na tfi mésice (delsi nebo opakovanou [é¢bu je mozno zvazit s prihlédnutim
k poméru pFinosd a rizik),

— 1é¢bé hyperkalcemie vyvolané nadorovym onemocnénim.

e Lécba kalcitoninem by méla byt omezena na nejkratsi moznou dobu a nejnizsi aéinné davky.

Evropska komise vydala prislusné rozhodnuti dne 13. inora 2013.
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