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Geriamojo ketokonazolo rinkodaros leidimy galiojimo
sustabdymas

Geriamojo ketokonazolo nauda néra didesné uz jo keliamg kepeny pazeidimo
rizikq gydant grybelines infekcijas

2013 m. liepos 25 d. Europos vaisty agentiiros Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP)
rekomendavo sustabdyti geriamujy vaisty, kuriy sudetyje yra ketokonazolo, rinkodaros leidimy
galiojima visoje Europos Sajungoje (ES). CHMP priéjo prie iSvados, kad Siy vaisty keliama kepeny
pazeidimo rizika yra didesné uz jy teikiama nauda gydant grybelines infekcijas.

Pacientai, kurie Siuo metu vartoja geriamajj ketokonazolg nuo grybeliniy infekciju, turéty susitarti su
savo gydytoju dél neskubios konsultacijos, kad galéty su juo aptarti kitas tinkamas gydymo priemones,
kurias blty galima vartoti vietoj Sio vaisto. Gydytojams nebegalima iSrasyti geriamojo ketokonazolo
savo pacientams ir jie turéty perzidréti, kokias gydymo priemones jy pacientai galéty vartoti.

Visg ES apimanti geriamojo ketokonazolo perziliros procediira pradéta sustabdzius Sio vaisto rinkodaros
leidimo galiojima Prancizijoje. Prancuzijos vaisty reguliavimo agentdra (Nacionaliné vaistiniy preparaty
ir sveikatingumo produkty agentira, pranc. ANSM) priéjo prie iSvados, kad geriamojo ketokonazolo
naudos ir rizikos santykis yra neigiamas dél didelio su Siuo vaistu susijusiy kepeny pazeidimo atvejy
skaiciaus ir atsizvelgiant | Siuo metu turimas kitas gydymo priemones, kurios laikomos saugesnémis.
Pagal ES teisés akty nuostatas reikalaujama, kad, kai valstybé naré imasi reguliavimo veiksmuy,
susijusiy su vaistu, kurio rinkodaros leidimas suteiktas daugiau kaip vienoje Salyje, visos Europos mastu
turi bati vadovaujamasi suderinta pozicija.

Ivertines turimus duomenis apie geriamojo ketokonazolo keliama rizika, CHMP priéjo prie iSvados, kad
nors kepeny pazeidimas, kaip antai hepatitas, yra zinomas priesgrybeliniy vaisty sukeliamas Salutinis
poveikis, vartojant geriamajj ketokonazolg, kepeny pazeidimas yra sunkesnis ir jo atvejy
uzregistruojama daugiau, nei vartojant kitus priesgrybelinius vaistus. CHMP nerimg kélé tai, kad kepeny
pazeidimo atvejai uzregistruoti netrukus po to, kai buvo pradétas gydymas rekomenduojamomis Sio
vaisto dozémis, ir tai, kad nepavyko nustatyti priemoniy, kuriomis bity galima pakankamai sumazinti
Sig rizikg. Komitetas taip pat priéjo prie iSvados, kad neaisku, kokia yra geriamojo ketokonazolo
klinikiné nauda, kadangi duomeny apie jo veiksmingumg yra nedaug ir jie neatitinka dabartiniy
standarty, o rinkoje yra kity gydymo priemoniy, kurias bty galima vartoti vietoj Sio vaisto.

Atsizvelgdamas | padidéjusj kepeny pazeidimo atvejy skaiciy ir | tai, kad rinkoje yra kity priesgrybeliniy
gydymo priemoniy, kurias bty galima vartoti vietoj geriamojo ketokonazolo, CHMP priéjo prie iSvados,
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kad jo nauda néra didesné uz jo keliama rizikq. ISvirsinius ketokonazolo preparatus (kaip antai kremus,
tepalus ir Sampinus) galima ir toliau vartoti, nes vartojant Siy farmaciniy formy preparatus bet kurioje
kdno vietoje jsisavinamas labai nedidelis ketokonazolo kiekis.

CHMP nuomoné buvo nusiysta Europos Komisijai, kuri jg patvirtino ir 2013 m. spalio 11 d. priémé
galutinj visoje ES teisiskai privalomag sprendima.

Europos vaisty agentiira zino, kad ketokonazolas vartojamas pagal nepatvirtintg indikacijg — juo gydomi
Kusingo sindromu sergantys pacientai. Siekdamos uztikrinti, kad Siems pacientams ir toliau baty
taikomas gydymas, nacionalinés kompetentingos institucijos gali leisti, kad Siy vaisty baty galima jsigyti
kontroliuojamomis salygomis.

Informacija pacientams

e Geriamojo (per burng vartojamo) ketokonazolo rinkodaros leidimo galiojimas sustabdytas
perzitréjus duomenis, i$ kuriy buvo matyti, kad Sis vaistas sukelia didesnj toksinj poveikj kepenims,
nei Kkiti prieSgrybeliniai vaistai.

e Jeigu Siuo metu vartojate geriamajj ketokonazolg nuo grybeliniy infekcijy, per kitg jprastg
apsilankyma pas savo gydytojq turétumeéte pasikonsultuoti su juo ir aptarti kitas tinkamas gydymo
priemones, kurias bity galima vartoti vietoj Sio vaisto.

e Jeigu vartojate i3virsinius ketokonazolo preparatus (kaip antai kremus, tepalus ir Sampiinus), galite
ir toliau juos vartoti, nes vartojant Siy farmaciniy formy preparatus bet kurioje kiino vietoje
isisavinamas labai nedidelis ketokonazolo kiekis.

e Jeigu iskilty klausimy, kreipkités | savo gydytojg arba vaistininka.
Informacija sveikatos prieziiros specialistams
Sveikatos prieziliros specialistai turéty laikytis Siy rekomendacijy:

e Kadangi vartoti geriamajj ketokonazolg neberekomenduojama, gydytojai turéty patikrinti Siuo
vaistu nuo grybeliniy infekcijy gydomy pacienty sveikata, kad galéty nutraukti ju gydyma arba
parinkti jiems kitg tinkamg gydymo priemone, kurig bity galima vartoti vietoj Sio vaisto.

e Sisteminé isvirSiniy ketokonazolo preparaty absorbcija yra labai nedidelé ir juos galima toliau
vartoti pagal Siuo metu patvirtintas indikacijas.

e Vaistininkai turéty nusiysti pacientus, kuriems iSrasytas geriamasis ketokonazolas nuo grybeliniy
infekciju, pas juos gydantj gydytoja.

Agentiiros rekomendacijos pagristos Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komiteto (CHMP) atlikta
perzidra, kurios metu analizuoti turimi ikiklinikiniy ir klinikiniy tyrimy, po pateikimo rinkai gauty
spontaniniy pranesimy apie individualius atvejus, epidemiologiniy tyrimy ir mokslinéje literatiiroje
paskelbti duomenys apie geriamojo ketokonazolo naudg ir hepatotoksiSkumo rizika. Komitetas taip pat
apsvarsté infekcijy gydyma iSmananciy eksperty grupés rekomendacijas.

¢ Nors galimas hepatotoksiSkumas yra azoly grupés priesgrybeliniams vaistams bidingas Salutinis
poveikis, i$ jvertinty duomeny matyti, kad vartojant ketokonazolg, hepatotoksiskumas pasireiskia
sunkesne forma ir jo atvejy skaicius didesnis, nei vartojant kitus prie$grybelinius vaistus®. Tarp
uzregistruoty hepatotoksiskumo atvejy — hepatitas, cirozeé ir kepeny nepakankamumas, dél kurio
pacientai miré arba teko atlikti kepeny persodinima.
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e Dazniausiai hepatotoksiSkumas pasireikddavo 1-6-3 gydymo meénesj, taciau buvo atvejy, kai Sis
Salutinis poveikis pasireiské ir nepraéjus né ménesiui nuo gydymo pradzios ir vartojant
rekomenduojama 200 mg paros doze.

e Geriamojo ketokonazolo veiksmingumo tyrimy atlikta nedaug ir jie buvo atliekami ne pagal
naujausias suderintas gaires®. Duomeny, kuriais bty galima patvirtinti ketokonazolo
veiksminguma, kai kitos gydymo priemonés neveiksmingos, netoleruojamos arba nustatyta, kad
liga atspari gydymui tomis priemonémis, nepakanka.

e Nuspresta, kad pasillyty rizikos mazinimo priemoniu, pvz., gydymo trukmés arba vaisto vartojimo
apribojimo, jj leidziant vartoti tik tiems pacientams, kuriy liga atspari gydymui kitomis gydymo
priemonémis arba kurie jy netoleruoja, ir leidziant jj iSrasyti tik tiek gydytojams, kurie turi rety
grybeliniy infekcijy gydymo patirties, nepakanka siekiant sumazinti hepatotoksiskumo rizikg iki
priimtino lygmens.

Nuorodos

1. Garcia Rodriguez et al. Kohortinis ketokonazolg ir kitus prieSgrybelinius vaistus vartojantiems
pacientams kylancios Gmaus kepeny, pazeidimo rizikos tyrimas (angl. A cohort study on the risk of
acute liver injury among users of ketoconazole and other antifungal drugs. Br J Clin Pharmacol 1999;
48(6):847-852.

2. Invaziniy grybeliniy ligy gydymui ir profilaktikai skirty priesgrybeliniy vaisty klinikinio vertinimo
gairés (angl. Guideline on the clinical evaluation of antifungal agents for the treatment and prophylaxis
of invasive fungal disease), CHMP/EWP/1343/01 Red. 1, 2010 m. balandis.

Daugiau informacijos apie vaistg

Ketokonazolas yra priesgrybelinis vaistas, kuriuo gydomos dermatofity ir mieliagrybiy sukeliamos
infekcijos. Europos Sajungoje peroraliniu bidu (per burng) vartojamo ketokonazolo rinkodaros leidimas
suteiktas nuo 1980 m., véliau pradéta prekiauti iSvirSinio vartojimo farmacinés formos (ant odos
vartojamais) preparatais, kaip antai kremais, tepalais ir Sampunais.

ES geriamuyjy ketokonazolo preparaty rinkodaros leidimai suteikti vadovaujantis nacionalinémis
proceddromis ir jais Siuo metu prekiaujama keliose ES valstybése narése jvairiais prekiniais
pavadinimais, jskaitant Nizoral ir Fungoral.

Daugiau informacijos apie procedira

Geriamojo ketokonazolo perzitira pradéta 2011 m. liepos mén. Prancizijos prasymu, vadovaujantis
Direktyvos 2011/83/EB 31 straipsniu. 2011 m. birzelio mén. Prancizijos vaisty agentira priéjo prie
iSvados, kad geriamojo ketokonazolo naudos ir rizikos santykis yra neigiamas ir sustabdé esamy
rinkodaros leidimy galiojimg Prancizijoje. Dél Sios priezasties Prancilizijos agentiira paprasé Europos
vaisty agentiros atlikti iSsamig geriamuyjy vaisty, kuriy sudétyje yra ketokonazolo, naudos ir rizikos
santykio perzilirg bei pateikti nuomone, ar nereikéty panaikinti Siy vaisty rinkodaros leidimy, sustabdyti
ju galiojimo, pakeisti jy salygu, ar Siuos leidimus reikéty palikti galioti.

Geriamojo ketokonazolo perzilirg atliko uz visus su Zmonéms skirtais vaistais susijusius klausimus
atsakingas Europos vaisty agentiiros Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP), kuris
priemé agentiros galutinge nuomone.
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CHMP nuomoné buvo persiysta Europos Komisijai, kuri paskelbé visoje ES galiojantj galutinj teisiskai
privaloma sprendima.

Kad sustabdytas rinkodaros leidimy galiojimas bity atnaujintas, geriamojo ketokonazolo rinkodaros
leidimo turétojas turés pateikti jtikinamus duomenis, pagal kuriuos bity galima nustatyti pacienty,
grupe, kurioje Sio vaisto nauda yra didesné uz jo keliama rizika.

Kreipkités | musy atstovus spaudai
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