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Agentura EMA potvrdila doporuceni k minimalizaci rizika
ketoacidézy u SGLT2 inhibitord u diabetu

Zdravotnicti pracovnici by méli byt informovani o moznych atypickych
pripadech

Evropskd agentura pro Ié¢ivé pFipravky (EMA) dne 25. Unora 2016 potvrdila doporuéeni® k minimalizaci
rizika diabetické ketoacidézy u pacientd, ktefi uzivaji inhibitory SGLT2 (tfidy |é&ivych pFipravkl pro
diabetes 2. typu).

Diabetické ketoacidéza je zavaznou komplikaci diabetu zptisobena nizkymi hladinami inzulinu. U
pacientl, ktefi uzivali inhibitory SGLT2 v ramci Ié¢by diabetu 2. typu, se vyskytly vzacné piipady
tohoto onemocnéni véetné Zivot ohrozujicich a mnoho z té&chto pripadl bylo atypickych, kdy pacienti
neméli tak vysoké hladiny cukru, jak se o¢ekavalo.

Atypicky projev diabetické ketoacidézy mize zdrzet stanoveni diagndzy a Ié¢bu. Zdravotnicti pracovnici
by proto méli posoudit moZnost ketoacidézy u pacient(, ktefi uZivaji inhibitory SGLT2 a ktefi maji
pfriznaky odpovidajici tomuto onemocnéni, i kdyz hladiny cukru v krvi nejsou vysoké.

Po prezkoumaéni piipadd agentura EMA doporudila aktualizovat informace o piipravku pro inhibitory
SGLT2 a zaradit diabetickou ketoacidézu jako vzacny neZadouci Uginek (ktery mize postihnout aZ 1
pacienta z 1 000).

Pacienti, ktefi uzivaji tyto léCivé pfipravky, by méli byt informovani o pfiznacich diabetické ketoacidozy,
ke kterym patfi rychly pokles hmotnosti, nevolnost nebo zvraceni, bolest bficha, nadmérna zizen,
rychlé a hluboké dychéni, zmatenost, neobvykld ospalost nebo tinava, sladkd viiné dechu, sladké nebo
kovova chut v Ustech nebo zména zdpachu modi nebo potu. Pacienti by méli ihned kontaktovat lékafe
nebo nejbliz&i nemocnici, pokud se u nich jakékoliv z té&chto priznakl vyskytnou.

V pripadé podezieni nebo potvrzeni diabetické ketoaciddzy by Ié¢ba inhibitory SGLT2 méla byt
okamzité ukoncena a neméla by byt znovu zahajena, dokud neni zjiSténa a odstranéna jina pricina
ketoacidozy.

Zdravotnicti pracovnici by méli v souvislosti s inhibitory SGLT2 u pacientl s rizikovymi faktory
ketoacidozy postupovat opatrné a méli by pacienty o téchto faktorech informovat. Patfi mezi né nizka
kapacita slinivky pro tvorbu inzulinu, nahly pokles davky inzulinu u pacienta, zvySeny pozadavek na
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inzulin (v disledku onemocnéni, operace nebo nadmérného uZivani alkoholu) nebo onemocnéni, ktera
mohou omezit pfijem potravy nebo vedou k zavazné dehydrataci.

Agentura EMA navic doporucila do¢asné preruseni Ié¢by inhibitory SGLT2 u pacientd, ktefi podstupuji
rozsahlou operaci nebo jsou hospitalizovani z divodu zadvazného onemocnéni.

Nakonec agentura EMA upozornila zdravotnické pracovniky na skutecnost, Ze inhibitory SGLT2 nejsou
schvaleny pro diabetes 1. typu s tim, Ze pfipady ketoacidozy se rovnéz vyskytly béhem uzivani
piipravkd mimo schvalené indikace a v Klinickych studiich diabetu 1. typu.

PFinosy té&chto lé&ivych pFipravkl v [é¢bé diabetu 2. typu nadale prevysuiji jejich rizika.

Doporuceni agentury EMA jsou zaloZzena na Uvodnim pfezkoumani Farmakovigilan¢niho vyboru pro
posuzovani rizik l1éciv (PRAC). Doporuceni vyboru PRAC byla zaslana Vyboru pro humanni lécivé
pripravky (CHMP), ktery je potvrdil a pfijal v této véci konecné stanovisko agentury.

Doporuceni vyboru CHMP bylo nasledné zaslano Evropské komisi, kterd vydala pravné zavazné
rozhodnuti platné v celé EU.

Informace pro pacienty

e U jedincl s diabetem 2. typu, ktefi uzivali Ié¢ivé ptipravky proti diabetu zndmé jako inhibitory
SGLT2, se vyskytly vzacné pripady diabetické ketoaciddzy.

e Diabeticka ketoacidéza je zdvazna komplikace diabetu. Mezi pfiznaky patfi rychly pokles hmotnosti,
nevolnost nebo zvraceni, bolest bficha, nadmérna Zizen, rychlé a hluboké dychani, zmatenost,
neobvykla ospalost nebo Gnava, sladka viné dechu, sladkd nebo kovovéa chut v Ustech nebo zména
zapachu modi nebo potu.

e U né&kterych z téchto pFipadl diabetické ketoacidézy u jedincl uzivajicich inhibitory SGLT2 nebyly
zaznamenany tak vysoké hladiny cukru, které jsou za normalnich okolnosti s timto onemocnénim
spojovany.

e Objevi-li se u Vas bé&hem uzivani inhibitord SGLT2 néktery z vy$e uvedenych piiznakd, ihned se
obratte na lékare nebo na nejbliz$i nemocnici, i kdyz Vase hladina cukru neni pFili§ vysoka. Mozna
budete potfebovat urgentni 1é&bu a miZe byt nutné zménit Ié¢ivy ptipravek, ktery proti diabetu
uzivate.

e Inhibitory SGLT2 jsou v EU k dispozici pod nasledujicimi obchodnimi nazvy: Ebymect, Edistride,
Forxiga, Invokana, Jardiance, Synjardy, Vokanamet a Xigduo.

Informace pro zdravotnické pracovniky

e U pacientd, ktefi uzivaji inhibitory SGLT2 v rdmci |é¢by diabetu 2. typu, doslo k vyskytu vzacnych
pripadl diabetické ketoaciddzy, véetné piipadl Zivot ohroZzujicich. Mnoho téchto piipadl bylo
atypickych, kdy pacienti méli pouze mirné zvysené hladiny cukru v krvi, a nékteré z nich se
vyskytly b&hem uzivani ptipravkd mimo schvalené indikace a v klinickych studiich u pacientd
s diabetem 1. typu.

e U pacient(, ktefi uzivaji inhibitory SGLT2 a kteFi maji nespecifické ptiznaky, jako je nevolnost,
zvraceni, nechutenstvi, bolest bficha, nadmérna Zizen, potize s dychanim, zmatenost, neobvykla
Unava nebo ospalost, vzdy zvazujte moznost diabetické ketoacidozy.
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¢ Informujte pacienty o znamkach a pfiznacich diabetické ketoacidézy a doporucte jim, aby pokud u
nich dojde k rozvoji takovych zndmek a priznakd, ihned vyhledali IékaFskou pomoc.

e PFi podezreni nebo potvrzeni diabetické ketoaciddzy okamzité ukoncete IéCbu inhibitory SGLT2 a
nezahajujte ji, pokud neni identifikovan a vyresen jiny jasny predispozic¢ni faktor.

o Dodasné preruste 1é¢bu inhibitory SGLT2 u pacientd, ktefi podstupuji rozséhlé operace nebo jsou
hospitalizovani v disledku akutniho zadvazného onemocnéni. Lé&bu Ize obnovit, jakmile je
pacientlv stav stabilizovan.

o Dbejte opatrnosti u pacientl s rizikovymi faktory ketoacidézy a pacienty o téchto faktorech
informujte. Mezi rizikové faktory patfi nizkd rezerva bunék produkujicich inzulin, nahlé snizeni
davky inzulinu, zvy%ené pozadavky na inzulin (v ddsledku onemocnéni, operace nebo nadmé&rného
uzivani alkoholu) a onemocnéni, kterd omezuji prijem potravy nebo ktera mohou vést k zavazné
dehydrataci.

e Zdravotnické pracovniky musime upozornit na to, Ze inhibitory SGLT2 jsou schvaleny pouze pro
I&éCbu diabetu 2. typu.

Vice o lécivém pripravku

Inhibitory spole¢ného transportéru pro sodik a glukézu (SGLT2) jsou Iécivé pfipravky pouzivané k lécbé
diabetu 2. typu. Blokuji v ledvinach bilkovinu zvanou SGLT2, ktera vstirebava glukézu zpét z modi do
krevniho ob&hu, jelikoz krev se filtruje v ledvinach. Blokovanim plsobeni SGLT2 tyto 1é¢ivé pripravky
zpUsobuji, Ze modi je odstranéno vétsi mnozstvi glukdzy, &imz se snizuji hladiny glukézy v krvi.

V EU jsou schvaleny nasledujici inhibitory SGLT2: Ebymect (dapagliflozin/metformin), Edistride
(dapagliflozin), Forxiga (dapagliflozin), Invokana (canagliflozin), Jardiance (empagliflozin), Synjardy
(empagliflozin/metformin), Vokanamet (canagliflozin/metformin) a Xigduo (dapagliflozin/metformin).

Vice o postupu

PFezkoumani inhibitord SGLT2 bylo zahajeno v &ervnu 2015 na zadost Evropské komise podle &lanku
20 nafizeni (ES) ¢. 726/2004.

Prezkoumani proved| nejprve Farmakovigilancni vybor pro posuzovani rizik 1éCiv (PRAC), coz je vybor
zodpovédny za hodnoceni otdzek bezpecnosti u humannich lé¢ivych pripravkl, a vydal soubor
doporuceni. Doporuceni vyboru PRAC byla zaslana Vyboru pro humanni IéCivé pripravky (CHMP), ktery
ma na starosti véechny otazky tykajici se humannich Ié¢ivych pfipravk( a ktery pfijal v této véci
konecné stanovisko agentury.

Stanovisko vyboru CHMP bylo postoupeno Evropské komisi, ktera dne 25/04/2016 (Invokana,
Jardiance) a 28/04/2016 (Forxiga, XigDuo, Synjardy, Vokanamet) vydala konecné, pravné zavazné
rozhodnuti platné ve vSech ¢lenskych statech EU.

Kontakt na nasi tiskovou mluvdéi

Monika Benstetter
Tel.: +44 (0)20 3660 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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