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Su saugumu susijusios naujos rekomendacijos del
diklofenako

Naujomis priemonémis siekiama sumazinti Sirdies ir kraujagysliy sistemai
keliamag rizikg

2013 m. birzelio 28 d. Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos
proceduros koordinavimo grupe (CMD(h) dauguma balsy patvirtino su saugumu susijusias naujas
rekomendacijas dél sisteminiam poveikiui skirty (preparatas vartojamas siekiant poveikio visam kinui)
kapsuliy, tableciy, zvakuciy ar injekcijy forma vartojamy vaisty, kuriy sudétyje yra diklofenako.
Naujomis rekomendacijomis siekiama sumazinti Siy vaisty keliamg poveikio Sirdziai ir kraujo apytakai
rizika.

Sios rekomendacijos parengtos po Europos vaisty agentiros Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo
komiteto (PRAC) atliktos perziliros, kurios metu nustatyta, kad sisteminio poveikio diklofenako
preparaty poveikis Sirdziai ir kraujo apytakai yra panasus | kitos grupés nuskausminamujy, -
selektyviujy COX-2 inhibitoriy — poveikj. Visy pirma tai taikytina tais atvejais, kai diklofenakas
vartojamas didelémis dozémis ir gydymas tesiamas ilgg laikg. Todél PRAC rekomendavo vartojant
diklofenaka taikyti tas pacias atsargumo priemones, kurios jau taikomos siekiant sumazinti
selektyviujy COX-2 inhibitoriy keliamg kresuliy susidarymo arterijose rizika.

CMD(h) pritaré PRAC iSvadai, kad nors sisteminio poveikio diklofenako preparaty nauda tebéra didesné
uz jy keliama rizika, ji panasi | rizikq, kylancig vartojant COX-2 inhibitorius, ir patvirtino rekomendacijg
taikyti panaSias atsargumo priemones.

CHMP nuomoné buvo nusiysta Europos Komisijai, kuri jg patvirtino ir 2013 m. rugseéjo 25 d. priémeé
visoje ES teisiSkai privaloma galutinj sprendima.

Diklofenakas — tai placiai vartojamas vaistas skausmui ir uzdegimui malsinti, ypac sergant tokiomis
skausma sukelianciomis ligomis, kaip artritas. Jis priskiriamas prie vaisty, vadinamy_nesteroidiniais
vaistais nuo uzdegimo (NVNU). ES reguliavimo institucijos atidziai stebi NVNU sauguma. 2005, 2006 ir
2012 m. atliktos Siy vaisty perzidros patvirtino, kad NVNU grupés vaistai susije su Siek tiek didesne nei
iprasta arterijy tromboembolijos reiskiniy (kraujo kresuliy susidarymo arterijose) rizika, ypac tarp
pacienty, kurie serga esmine Sirdies ar kraujo apytakos liga arba kuriems nustatyta tam tikry rizikos
Sirdies ir kraujagysliy sistemai veiksniy, kuri kai kuriais atvejais lemia Sirdies smugj arba insultg, visy
pirma tais atvejais, kai diklofenakas vartojamas didelémis dozémis ir ilgq laika.
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Pacientai ir sveikatos prieziliros specialistai jspéjami, kad vartojant Sios grupés vaistus, kyla tokia
rizika, o visy NVNU informaciniuose dokumentuose rekomenduojama Siuos vaistus vartoti
maziausiomis veiksmingomis dozémis ir ne ilgiau, nei tai bltina simptomams kontroliuoti. Kadangi
Zinoma, jog vartojant vieno iS NVNU pogrupiy vaistus, selektyviuosius COX-2 inhibitorius, i rizika yra
Siek tiek didesné, jy informaciniuose dokumentuose rekomenduojama taikyti daugiau $ios rizikos
mazinimo priemoniy.

Diklofenako perzilira Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komitete buvo pradéta 2012 m. spalio
meén. JK vaisty reguliavimo agentliros MHRA prasymu, reaguojant | 2012 m. atliktos NVNU perziliros
metu nustatytus faktus. Pastarosios perzitiros metu nustatyta, kad diklofenakas, panasiai, kaip COX-2
inhibitoriai, kelia Siek tiek didesne nei kiti NVNU Siy Sirdies ir kraujagysliy sistemos reiskiniy rizika. Bet
kuriy NVNU keliama rizika Sirdies ir kraujagysliy sistemai priklauso nuo pagrindiniy su pacientu
susijusiy rizikos veiksniy, pvz., padidéjusio kraujospidzio ir cholesterolio kiekio, taip pat nuo esminiy
Sirdies ar kraujo apytakos ligy, kuriomis pacientas serga. Per metus mazdaug astuoniems i 1 000
Zmoniy, kurie priskiriami prie vidutinés Sirdies ligos rizikos grupés, kyla pavojus patirti Sirdies smugj.
Manoma, kad vartojant diklofenaka, bendras Sirdies smigio atvejy skaicius tarp zmoniy, kurie
priskiriami prie vidutinés Sirdies ligos rizikos grupés, padidéja mazdaug 3 atvejais/1000 Zmoniy per
metus (iki 11 Zmoniy/1000 Zmoniy per metus).

Informacija pacientams

e Apskritai Sio vaisto nauda yra didesné uz jo keliama rizikg, taciau pacientams, kurie nuolat vartoja
sisteminio poveikio diklofenako preparatus, ypac¢ didelémis dozémis (150 mg per parq) ir ilgq laika,
kyla nedidelé Sirdies smiugio arba insulto rizika. Jeigu 1000 prie vidutinés rizikos grupés priskiriamy
pacienty vienus metus vartoty diklofenaka, ju grupéje bty uzregistruota mazdaug 3 Sirdies
smigio atvejais daugiau, nei tarp diklofenako nevartojanciy pacienty.

e Diklofenako keliama rizika dar didesné, jeigu Jis priskiriami prie didelés rizikos grupés, todél, jeigu
jau patyréte Sirdies smigj ar insultg, sergate Sirdies nepakankamumu, Jums diagnozuota Sirdj ar
galvos smegenis krauju apripinanciy kraujagysliy blokada, atlikta operacija tokiai blokadai
pasalinti arba jos apylankai suformuoti, taip pat jei turite kraujo apytakos sutrikimy, neleidzianciy
kraujui teketi j galines, Jums vartoti diklofenaka neberekomenduojama.

e Jeigu Jums nustatyta kity rizikos veiksniy, kaip antai padidéjes kraujospudis, padidéjes
cholesterolio kiekis, diabetas, arba Jus rikote, Jisy gydytojas tures jvertinti, ar galite vartoti
diklofenakg ir kaip geriausia jj vartoti.

e Jeigu Jums buvo paskirtas ilgalaikis gydymas diklofenaku, Jums taikoma gydyma reikés perzitréti,
siekiant jsitikinti, kad jis vis dar Jums tinkamas. Pasitarkite su S vaistg Jums iSrasiusiu gydytoju
per kitg numatyta jlsy susitikima.

e Nutraukti gydytojo paskirta gydyma nepasitarus su savo gydytoju negalima.

e Jeigu iskilty klausimuy, pasitarkite su savo gydytoju arba vaistininku.
Informacija sveikatos prieziiiros specialistams

e Klinikiniy tyrimy ir epidemiologiniai duomenys nuosekliai rodo, kad diklofenako vartojimas, ypac
didelémis dozémis (150 mg per parq) ir ilgq laika, susijes su padidéjusia arterijy trombozes
reiskiniy (pvz., miokardo infarkto arba insulto) rizika.

o Diklofenako negalima vartoti pacientams, kuriems diagnozuotas stazinis Sirdies nepakankamumas
(11-1V klasé pagal Niujorko Sirdies asociacijos klasifikacijq), iSeminé Sirdies liga, periferiniy arterijy
liga ar galvos smegeny kraujagysliy liga.
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e Pacientus, kuriems nustatyta reikdmingy Sirdies ir kraujagysliy sistemos reiskiniy rizikg lemianciy
veiksniy (pvz., hipertenzija, hiperlipidemija, cukrinis diabetas, rikymas), diklofenaku galima gydyti
tik gerai apsvarscius tokig galimybe.

e Kadangi didéjant diklofenako dozei ir ilgéjant jo vartojimo trukmei, Sio vaisto keliama rizika Sirdies
ir kraujagysliy sistemai gali didéti, jj reikia vartoti kuo trumpiau ir kuo mazesnémis veiksmingomis
paros dozémis. PeriodiSkai reikéty pakartotinai jvertinti, ar pacientui reikalingas gydymas
diklofenaku simptomams palengvinti, taip pat atsaka | gydyma Siuo vaistu.

e Atsizvelgiant | tai, kas nurodyta pirmiau, per kita numatytg konsultacijg reikia perzitréti visiems
pacientams, kurie nuolat vartoja diklofenaka, taikoma gydyma.

Daugiau informacijos apie visg ES apimancig vaisto saugumo perzilirg:

o Diklofenako veiksmingumas yra tvirtai jrodytas. Taciau iS 2005, 2006 ir 2012 m. atlikty ankstesniy
perzitry duomeny matyti, kad diklofenakas didina santykine arterijy tromboembolijos reiskiniy,
rizikg; kartais Si rizika yra didesné, nei kylanti vartojant kitus paprastai skiriamus NVNU, o kai
kuriais atvejais yra tokia pat arba didesné, nei vartojant tam tikrus COX-2 inhibitorius. Dél
nepakankamo duomeny i§samumo i$ pradziy buvo sunku kiekybiSkai jvertinti diklofenako keliama
rizikg, taciau iki 2012 m. atliktos perziliros iSryskéjo nuoseklus bendras vaizdas. Todél PRAC buvo
pradéta naujausia perzitra, kurios metu siekta jvertinti sisteminio poveikio diklofenako preparaty
naudos ir rizikos santykj.

e PRAC iSsamiau perziaréjo turimus duomenis, jskaitant kelis naujus atvejo ir kontrolés bei
kohortinius tyrimus, taip pat programos MEDAL * (tarptautiné artritu sergandiy pacienty ilgalaikio
gydymo etorikoksibu ir diklofenaku programa, angl. Multinational Etoricoxib and Diclofenac Arthritis
Long-term) duomeny post hoc analize bei bendradarbiaujandiy koksiby, ir tradiciniy NVNU
klinikinius tyrimus atliekanéiy subjekty atlikta metaanalize 2, kuri apémé per 600 klinikiniy, tyrimuy.
Atlikus pastargjg perzilirg nustatyta, kad vartojant COX-2 inhibitoriy, svarbiy kraujagysliy reiskiniy
atvejy rizika buvo mazdaug trecdaliu didesné, nei vartojant placebg (COX-2 — daznio koeficientas
(angl. rate ratio, RR): 1,37; 95 % pasikliautinasis intervalas (PI): 1,14-1,66; p=0,0009;
diklofenakas — RR: 1,41; PI: 1,12—-1,78; p=0,0036), daugiausia deél svarbiy vainikiniy arterijy
reiskiniy atvejy skaiciaus padidéjimo (koksibai: 1,76, 1,31-2,37; p=0,0001; diklofenakas: 1,70,
1,19-2,41; p=0,0032). Apskritai, lyginant su placebo grupe, per metus diklofenako arba koksibo
grupéje uzregistruota mazdaug trimis svarbiy kraujagysliy reiskiniy atvejais/1 000 dalyviy daugiau,
ir vienu is ty atvejy pacientas miré; prie didelés rizikos priskiriamy Zmoniy grupéje pacientuy,
kuriems buvo nustatytas svarbus kraujagysliy reiskinys, buvo mazdaug 7 ar 8 daugiau, ir dviem i$
ty atvejy pacientai mire. Nors tiketina, kad diklofenako keliama rizika priklauso nuo jo dozés, PRAC
laikési nuomonés, jog vartojant bet kokig Sio vaisto doze, Sirdies ir kraujagysliy sistemos
trombozés rizikos galimybés, ypac sergant anksciau diagnozuotoms gretutinéms ligoms, negalima
atmesti.

Diklofenakas veiksmingai malSina uzdegimg ir skausma. Tacliau, atsizvelgiant | tai, kad vartojant
diklofenaka kylanti rizika Sirdies ir kraujagysliy sistemai yra panasi | rizika, kurig kelia selektyvieji COX-
2 inhibitoriai, nuspresta, kad bet kokia vartojant COX-2 inhibitorius taikoma rizikos Sirdies ir
kraujagysliy sistemai mazinimo priemoné turi bati taikoma ir diklofenako atveju. Preparato
informaciniai dokumentai bus i$ dalies pakeisti, o sveikatos prieziliros specialistai, iSrasantys arba
skiriantys sisteminio poveikio diklofenako preparatus savo pacientams, nacionaliniu lygmeniu gaus
iSsamesne atitinkama informacija.

Nuorodos

1. Krum H, Swergold G, Gammaitoni A, et al. Nesteroidinius vaistus nuo uzdegimo vartojanciy pacienty
kraujospudis ir gydymo Siais vaistais pasekmés jy Sirdies ir kraujagysliy sistemai (angl. Blood pressure
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and cardiovascular outcomes in patients taking nonsteroidal antiinflammatory drugs). Cardiovasc Ther.
2012:30(6):342-50.

2. Koksiby_ir tradiciniy_nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo klinikinius tyrimus atliekanciy subjekty
bendradarbiavimas. Nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo poveikis kraujagysléms ir virSutinei virskinimo
trakto daliai: individualiy atsitiktiniy imciy tyrimy dalyvio duomeny metaanalizés (angl. Coxib and
traditional NSAIDs Trialists Collaboration. Vascular and upper gastrointestinal effects of non-steroidal
anti-inflammatory drugs: meta-analyses of individual participant data from randomised trials). Lancet.
2013. d0i:10.1016/S0140-6736(13)60900-9.

Daugiau informacijos apie vaista

Diklofenako rinkodaros leidimas iSduotas pagal skausmo ir uzdegimo malSinimo sergant jvairiomis
ligomis, jskaitant uzdegimines sanariy ligas bei Gmius raumeny, ir skeleto sutrikimus, indikacijg. Siuo
metu Europos Sajungoje (ES) prekiaujama jvairiy farmaciniy formy diklofenako preparatais. Dauguma
preparaty — tai sisteminio poveikio vaistai (vartojami kaip gydymo priemonés, veikiancios visg kiing,
pvz., geriamieji ir SvirkSCiamieji vaistai), jtraukti | dabartine perzitiros procediirg. Vaisty, kuriy sudétyje
yra diklofenako, rinkodaros leidimai buvo iSduoti ES valstybése narése, vadovaujantis nacionalinémis
patvirtinimo procedidromis, ir jais prekiaujama jau daugelj mety labai jvairiais prekiniais pavadinimais.

Diklofenakas yra nesteroidinis vaistas nuo uzdegimo. Veikdami tradiciniai NVNU blokuoja dviejy formy
fermento ciklooksigenazeés (angl. COX), dar vadinamy COX-1 ir COX-2, poveikj, dél to slopinama
medziagy, vadinamy, prostaglandinais, gamyba. Kadangi kai kurie prostaglandinai dalyvauja sukeliant
skausma ir uzdegima suzeistose ar pazeistose kino vietose, slopinant prostaglandiny gamyba,
skausmas ir uzdegimas mazéja. Be diklofenako, taip pat placiai vartojami NVNU ibuprofenas ir
naproksenas. Veikdami vieno i§ NVNU pogrupiy vaistai, vadinamieji selektyvieji COX-2 inhibitoriai (dar
vadinami koksibais), blokuoja tik vieng fermenta COX-2, o ne abiejy formuy ciklooksigenazes.

ISsamiau apie procedura

Sisteminio poveikio diklofenako preparaty perzitra buvo pradéta 2012 m. spalio 31 d., Jungtinés
Karalystés vaisty agentiiros prasymu, vadovaujantis Direktyvos 2001/83/EB 31 straipsniu.

Pirma Siy duomeny perziiirg atliko Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komitetas (PRAC).
Kadangi visy vaisty, kuriy sudétyje yra diklofenako, rinkodaros leidimai iSduoti vadovaujantis
nacionalinémis procediromis, PRAC rekomendacijos buvo nusiustos Zmonéms skirty vaistiniy
preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediros koordinavimo grupei (CMD(h), kuri
priémé galutine nuomone. ES valstybiy nariy interesams atstovaujanc¢ios CMD(h) pareiga — uztikrinti,
kad visoje ES vaistams, kuriy rinkodaros leidimai suteikti vadovaujantis nacionalinémis proceddromis,
bty taikomi suderinti saugumo standartai.

Kadangi CMD(h) nuomoné buvo priimta daugumos pritarimu, ji buvo nusiysta Europos Komisijai, kuri
pritaré Siai nuomonei ir priémé visoje ES galiojantj teisiSkai privaloma galutinj sprendima.

Kreipkités | musy atstovus spaudai

Monika Benstetter arba Martin Harvey
Tel. +44 (0)20 7418 8427

El. paStas press@ema.europa.eu
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