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Otdzky a odpovédi tykajici se pfezkoumani pfipravku
obsahujicich trimetazidin (20mg tablety, 35mg tablety
s fizenym uvolnovanim a 20mg/ml peroralni roztok)
Vysledky postupu podle ¢lanku 31 smérnice 2001/83/ES, v platném znéni

Dne 21. Cervna 2012 dokondila Evropska agentura pro 1écivé pripravky (EMA) prezkum bezpecnosti

a ucinnosti trimetazidinu v navaznosti na pochybnosti tykajici se jeho Ucinnosti a hlaseni o pohybovych
poruchdch, jako jsou parkinsonské syndromy, u Ié¢ivych pripravkd obsahujicich trimetazidin. Vybor pro
humanni é¢ivé pFipravky (CHMP) agentury EMA dospél k zavéru, ze u pacientl s anginou pectoris sice
pfinosy i nadéle prevazuji nad riziky, ale Ze by |éCba méla byt pouzivéna pouze jako doplnék stavajici
Ié¢by u pacientl, u nichZ nebylo dosazeno adekvatni kontroly jinymi lé¢ivymi pfipravky na anginu
pectoris nebo ktefi jsou vici témto pripravkim intolerantni. Pokud jde o symptomatickou lé¢bu tinnitu,
vertiga nebo poruch zorného pole, dospél vybor CHMP k zavéru, Ze pfinosy jiz nad riziky nepfrevazuji

a ze takova pouziti by jiz neméla byt povolena. Vybor dale doporucil nové kontraindikace a upozornéni
pro snizeni a feSeni mozného rizika pohybovych poruch spojenych s pouzitim tohoto Iéku.

Co je trimetazidin?

Trimetazidin je 1ék, ktery se pouziva k prevenci zachvatl anginy pectoris, tj. nahlé bolesti na hrudi,

v Celisti a v zadech vyvolané fyzickou ndmahou v dlsledku snizeného krevniho zasobeni srdce. Angina
pectoris je Casto spojena se zUzenim krevnich cév, které zdsobuji srdce, oznaovanych jako véncité
(koronarni) tepny.

Trimetazidin je ,metabolicka latka", tj. Iék, ktery ma vliv na metabolismus (proces, kterym jsou latky
v téle odbouravany). Predpoklada se, ze zvysSovanim rychlosti, kterou se odbourava glukéza, chrani
ptfed ischemii myokardu (snizenym krevnim zasobenim srdecniho svalu).

Trimetazidin se pouziva také k 1é¢bé priznakd vertiga (zavrati) a tinnitu (pocitu zvonéni v usich)
a k 1é&bé zhor&eného zraku a poruch zorného pole (nejasného nebo narugeného vidéni) v disledku
problémU postihujicich krevni cévy.

Lécivé pripravky obsahujici trimetazidin jsou k dispozici od 70. let 20. stoleti a v soucasnosti jsou na
trhu v Bulharsku, Ceské republice, Dansku, Estonsku, Francii, Irsku, Italii, na Kypru, v Litvé, Lotyssku,
Lucembursku, Madarsku, na Malté, v Némecku, Polsku, Portugalsku, Rumunsku, Recku, na Slovensku,
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ve Slovinsku a Spanélsku. Na trhu jsou k dispozici pod smyslenym nazvem Vastarel a jinymi
obchodnimi nazvy.

Proc byl trimetazidin pfezkoumavan?

V dubnu 2011 dospéla francouzska regula¢ni agentura pro IéCivé prFipravky k zavéru, ze na zakladé
prezkoumani dlikazl ve Francii byla rizika 1é¢ivych pripravk{ obsahujicich trimetazidin ve véech
schvalenych indikacich vétsi nez jejich pfinosy. Hlavni obava byla, Ze Ucinnost trimetazidinu nebyla
presvédcivé prokazana v Zadné schvalené indikaci, protoze studie podporujici schvalena pouziti mély
nékolik metodicky slabych mist a ukazaly pouze maly pfinos.

Dale se vyskytly obavy tykajici se bezpe&nosti lé¢ivych ptipravkl obsahujicich trimetazidin

v ndvaznosti na hladeni o parkinsonském syndromu (skupiné piiznakd, mezi néz patfi tfes, pomalé
pohyby a svalova ztuhlost) a dalsich motorickych poruchach, jako je tremor (tfes), svalova ztuhlost
a poruchy chlize a syndrom neklidnych nohou (porucha, kdy ma pacient nekontrolovatelné nuceni
pohybovat dolnimi koncetinami, aby ukondil nepohodIné, bolestivé nebo divné pocity v téle, obvykle
v noci). Tyto pfiznaky byly zaznamendany u nékterych pacientd bez predchozi anamnézy
parkinsonského syndromu a v mnoha pfipadech ustoupily, kdyz pacienti prestali uzivat trimetazidin.

I pres zdliraznéna upozornéni v informacich o predepisovani téchto 1é¢ivych pripravki méla
francouzska agentura nadale obavy, Ze pfinosy trimetazidinu nepfevy3uji jeho rizika. V disledku toho
pozadala dne 22. dubna 2011 vybor CHMP o vydani stanoviska k poméru pfinos{ a rizik 1é&ivych
pripravkd obsahujicich trimetazidin a k tomu, zda by registrace téchto Ié¢ivych pripravkd méla byt
zachovana, pozménéna, pozastavena nebo stazena v celé EU.

Které udaje vybor CHMP prezkoumal?

Vybor CHMP zkontroloval Udaje z klinickych studii, z publikované literatury, ze spontannich hlaseni
nezadoucich G¢ink{ a Udaje predlozené spole¢nostmi, které dodavaiji na trh 1é¢ivé piipravky obsahujici
trimetazidin.

Jaké jsou zavéry vyboru CHMP?

S ohledem na pouziti trimetazidinu u anginy pectoris vybor uvedl, Ze studie provedené k prokazani
jeho G¢&inkd mé&ly uréitd omezeni a Casto i kratké trvani. I kdyZ studie neukazaly, Ze ptinosy
trimetazidinu prevysuji jeho rizika, pokud se pouziva samostatné jako IéCba prvni linie, podpofily
pouZiti trimetazidinu jako doplfiku ke stavajici 1é¢bé& u pacientd, u nichZ nebylo dosazeno adekvatni
kontroly jinymi lé&ivymi pripravky na anginu pectoris nebo ktefi jsou vi¢i témto pripravkdm
intolerantni. Za G¢elem Fedeni nedostatku dlouhodobych Gdajl o trimetazidinu bude provedena studie
zkoumajici dlouhodobé Ucinky trimetazidinu.

Pokud jde o pouziti trimetazidinu u tinnitu, vertiga a poruch zorného pole, mély studie Spatnou
metodiku a neprokazaly klinicky pfinos trimetazidinu v porovnani s placebem (lé¢bou nedcinnym
pfipravkem) nebo s alternativnimi I1&éCivymi pfipravky. Dale vybor CHMP uvedl, Ze trimetazidin se Casto
pouziva k 1é¢bé té&chto onemocnéni u starsich pacientl déle a ve vyssich davkach, neZ je doporuceno,
a zvysuje tak riziko neZadoucich Géinkd, jako jsou pady, coz nepodporuje pouziti trimetazidinu u té&chto
onemocnéni.

Z analyzy ptisludnych (daji o bezpeénosti vyplynulo, Ze pohybové poruchy, véetné parkinsonismu,
neni mozné u trimetazidinu vyloucit, i kdyz nejsou Casté a po vysazeni trimetazidinu jsou reverzibilni
(vymizi). Vybor CHMP proto doporudil, aby byla do informaci o pfipravku zafazena upozornéni tykajici
se parkinsonismu vyvolaného trimetazidinem, jeho diagnostice a |1écbé. Doporucil také, aby byl
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trimetazidin kontraindikovan u pacientl s Parkinsonovou chorobou nebo parkinsonskymi syndromy
a u pacientl se zavazné snizenou funkci ledvin.

Na zékladé vyhodnoceni v soucasnosti dostupnych tdajd a védeckych diskusi v rdmci vyboru dospél
vybor CHMP k zavéru, Ze pfinosy trimetazidinu nadale prevysuji jeho rizika, pokud se pouziva jako
doplrikova Ié¢ba u pacientll s anginou pectoris, ale e by se mély provést zmény v informacich

o pripravku, aby se zajistilo bezpedné pouziti t&chto 1é¢ivych piipravkl. Pokud jde o pouziti u tinnitu,
vertiga a poruch zorného pole, pfinosy jiz nepfevysSuji rizika, a vybor CHMP proto doporucil, aby tato
pouziti jiz nebyla povolena. Pisemné sdéleni bude rozeslano Iékafim na vnitrostatni Grovni, aby byli
informovani o zménach tykajicich se schvalenych pouziti trimetazidinu.

Uplny seznam zmén provedenych v informacich pro Iékate a pacienty je podrobné uveden zde.

Jaka jsou doporuceni pro pacienty?

e Neni tfeba provést bezodkladnou zménu Ié¢by, ale lékaFi znovu posoudi 1é¢bu svych pacientd pfi
jejich dalsi bézné navstéve.

e Pacienti, ktefi v soucasné dobé uzivaji trimetazidin na tinnitus, vertigo a poruchy zraku, by se méli
poradit s Iékafem, aby mohli prejit na odpovidajici alternativni [éCbu.

e Pacienti, ktefi v soucasné dobé uzivaji trimetazidin na anginu pectoris, by se méli poradit se svym
lékafem, ktery potvrdi, Ze je to v jejich pripadé nejvhodnéjsi Iécba, nebo v pfipadé potfeby zajisti
alternativni 1&Cbu.

e Pacienti, ktefi maji jakékoli otézky, by se méli obratit na svého Iékafe nebo lékarnika.
Jaka jsou doporuceni pro predepisujici Iékare?

e Neni tfeba provést bezodkladnou zménu lécby, ale Iékafi by méli znovu posoudit |éCbu svych
pacient{ pfi jejich daldi béZné navstéve.

e Predepisujici 1ékafi by jiz neméli pfedepisovat trimetazidin k 1éCbé tinnitu, vertiga a poruch zraku
a méli by prevést pacienty na odpovidajici alternativni Ié¢bu.

e Trimetazidin by se mél pouzivat pouze pfi symptomatické |écbé anginy pectoris a pouze jako
dopIné&k ke stavajici 1é¢b& u pacientl, u nichZ nebylo dosazeno adekvatni kontroly jinymi Ié¢ivymi
pripravky na anginu pectoris nebo ktefi jsou vi¢i témto pripravkdm intolerantni.

o Predepisujici 1ékafi nesmé&ji pfedepisovat trimetazidin u pacientl s Parkinsonovou chorobou nebo
parkinsonskymi syndromy a u pacientl se zavazné snizenou funkci ledvin. U pacientl se stfedné
zdvaznym selhanim ledvin a u stardich pacientd by méla byt ddvka snizena.

e Trimetazidin by se mél trvale vysadit u pacientl, u nichZ dojde ke vzniku pohybovych poruch, jako
jsou parkinsonské syndromy. Pokud parkinsonské syndromy piretrvavaji po dobu vice nez ¢tyr
mésicl po ukoné&eni |é¢by, je tfeba vyhledat neurologa.

Evropska komise vydala pfislusné rozhodnuti o tomto stanovisku dne 3. zaFi 2012.
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