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Acipimoks do stosowania wytgcznie jako lek dodatkowy
lub alternatywny w celu zmniejszenia stezenia
trojglicerydow

CMDh zatwierdza zalecenie PRAC

W dniu 18 grudnia 2013 r. grupa koordynacyjna ds. procedur wzajemnego uznania i
zdecentralizowanej — produkty stosowane u ludzi (CMDh)* wiekszo$cig gtosdw potwierdzita, ze nalezy
wprowadzi¢ zmiany do pozwolen na dopuszczenie do obrotu dla lekow zawierajacych acipimoks w celu
zapewnienia ich stosowania w Unii Europejskiej wytgcznie jako leku dodatkowego lub alternatywnego w
leczeniu hiperlipoproteinemii typu Ilb i IV. Sa to schorzenia obejmujace hipertriglicerydemie (wysokie
stezenie tréjglicerydow, rodzaju ttuszczu, we krwi) z podwyzszonym lub prawidtowym stezeniem
cholesterolu. Leki zawierajace acipimoks nalezy stosowac¢ w przypadku, gdy zmiana stylu zycia w
potaczeniu z dietg i wysitkiem fizycznym oraz stosowanie innych lekéw sg niewystarczajace.

Zalecenia te zostaty pierwotnie wydane przez Komitet ds. Oceny Ryzyka w ramach Nadzoru nad
Bezpieczenstwem Farmakoterapii (PRAC) Europejskiej Agencji Lekdw na posiedzeniu w dniach 5—

8 listopada 2013 r. Powodem przeprowadzenia ponownej oceny acipimoksu byty wyniki duzego
badania HPS2-THRIVE, w ktorym badano dtugotrwaty wptyw stosowania kombinacji kwasu
nikotynowego (substancji pochodnej acipimoksu) i innego leku, laropiprantu, w leczeniu zaburzen
gospodarki lipidowej. Badanie wykazato, ze dodanie tej kombinacji do leczenia statynami (innej grupy
lekéw stosowanej w leczeniu zaburzen gospodarki lipidowej) nie prowadzito do dodatkowych korzysci w
zakresie zmniejszenia ryzyka wystgpienia powaznych zdarzen sercowo-naczyniowych, takich jak zawat
serca i udar mozgu, ale wywotato zwiekszenie czestosci wystepowania ciezkich dziatan niepozadanych
niezakonczonych zgonem. W rezultacie Europejska Agencja Lekdw zalecita zawieszenie pozwolen na
dopuszczenie do obrotu dla lekéow zawierajacych kombinacje kwasu nikotynowego i laropiprantu na
terenie UE2. Poniewaz acipimoks jest pochodna kwasu nikotynowego i zostat wprowadzony do obrotu
na terenie UE w leczeniu zaburzen gospodarki lipidowej, ponownej ocenie poddano rowniez stosunek
korzysci do ryzyka stosowania tego leku.

Po przeprowadzeniu przegladu dostepnych danych dotyczacych acipimoksu, w tym danych
pochodzacych z pismiennictwa, spontanicznych zgtoszen dotyczacych dziatan niepozadanych, porad
grupy ekspertéw w leczeniu zaburzen gospodarki lipidowej oraz danych uzyskanych w badaniu HPS2-

1 CMDh, jako organ reprezentujacy panstwa cztonkowskie UE, jest odpowiedzialna za ujednolicenie standardéw
bezpieczenstwa w odniesieniu do lekéw dopuszczonych do obrotu w drodze procedur krajowych w catej UE.

2 Wiecej informacji znajduje sie na stronie internetowej Agencji pod adresem:: ema.europa.eu/Find medicine/Human
medicines/Referrals/Tredaptive, Pelzont and Trevaclyn.
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THRIVE, PRAC stwierdzit, ze stosowanie acipimoksu jako leku dodatkowego lub alternatywnego w
dalszym ciagu przyczynia sie do zmniejszenia stezenia trdéjglicerydéw w przypadku hiperlipoproteinemii
z wysokim stezeniem tréjglicerydéw (i podwyzszonym lub prawidiowym stezeniem cholesterolu) u
pacjentéw, u ktérych zmiana stylu zycia w potaczeniu z dietg i wysitkiem fizycznym oraz stosowanie
innych lekdéw, takich jak fibraty i statyny, sa niewystarczajace. Wynikéow badania HPS2-THRIVE nie
mozna byto bezposrednio odnies¢ do acipimoksu, poniewaz w badaniu oceniano wptyw kombinacji z
laropiprantem, ktérego dziatania nie ustalono. Rozpoznano réwniez mozliwe réznice pomiedzy kwasem
nikotynowym a acipimoksem. Jednak wyniki te wykorzystano do rozszerzenia zawartych w informacji o
produkcie zastrzezen dotyczacych mozliwego zwiekszonego ryzyka wystgpienia bolesnego uszkodzenia
miesni w wyniku stosowania acipimoksu facznie ze statyna.

Na posiedzeniu w dniach 16—18 grudnia 2013 r. CMDh zatwierdzita wiekszoscig gtoséw zalecenia PRAC,
a jej stanowisko zostato przekazane do Komisji Europejskiej, ktora je zatwierdzita i w dniu
20 lutego 2014 r. wydata prawnie wigzacq decyzje wazng w catej UE.

Informacje dla pacjentow

e Acipimoks to lek stosowany w leczeniu zaburzen zwigzanych z wysokim stezeniem ttuszczu we
krwi. Jego zastosowania i bezpieczenstwo stosowania poddano ponownej ocenie z uwagi na wyniki
badania wykazujace, ze podobny lek — kwas nikotynowy — zwiekszyt wystepowanie dziatan
niepozadanych i nie przynidst zadnych dodatkowych korzysci, gdy byt przyjmowany tacznie z
innymi lekami stosowanymi w leczeniu tych zaburzen.

e Ponowna ocena wykazata, ze acipimoks moze by¢ przydatny jako lek dodatkowy lub alternatywny
stosowany w celu zmniejszenia stezenia tréjglicerydéw (szczegdlnego rodzaju ttuszczu) we krwi
pacjentow z wysokim stezeniem tych ttuszczéw (i podwyzszonym lub prawidtowym stezeniem
cholesterolu), ktérych nie mozna leczy¢ za pomoca diety, wysitku fizycznego lub innych lekdéw.

e Wiekszos$¢ pacjentdw przyjmujacych acipimoks stosuje go juz w ten sposdb, ale w celu wyjasnienia
zalecanego stosowania zaktualizowano informacje o produkcie.

e Lekarze powinni ponownie przeanalizowa¢ metode leczenia pacjentéw przyjmujacych acipimoks
podczas najblizszej regularnej wizyty.

e Z wszelkimi pytaniami nalezy zgtosi¢ sie do lekarza lub farmaceuty.
Informacje dla personelu medycznego

e Acipimoks jest wskazany do stosowania w leczeniu hipertriglicerydemii z hipercholesterolemia lub
bez niej (hiperlipoproteinemii typu Ilb lub IV wg klasyfikacji Fredricksona).

e Na podstawie dostepnych danych uznano, ze wskazania do stosowania acipimoksu powinny
ograniczac¢ sie do leczenia alternatywnego lub wspomagajacego pacjentéow, u ktérych odpowiedz na
inne leki, takie jak statyny lub fibraty, byta niewystarczajgca. Lekarze powinni ponownie ocenic¢
metode leczenia pacjentdw otrzymujacych acipimoks podczas najblizszej regularnej wizyty.

e Gldowna rolg acipimoksu jest zapobieganie wystepowaniu innych niz sercowo-naczyniowe powiktan
hipertriglicerydemii i nie nalezy go stosowa¢ w zapobieganiu chorobie uktadu krgzenia z uwagi na
brak przekonujacych danych dotyczacych wptywu na LDL-C i wynikéw leczenia.

e Cho¢ procedura ponownej oceny lekéw zawierajgcych acipimoks zostata wszczeta z uwagi na
obawy dotyczace wynikow badania HPS2-THRIVE, zastosowana w tym badaniu kombinacja kwasu
nikotynowego/laropiprantu o przedtuzonym dziataniu nie moze by¢ uznana za taka sama, jak
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jednosktadnikowy acipimoks. W zwigzku z powyzszym obaw tych nie mozna ekstrapolowa¢ na
acipimoks, w szczegdlnosci z uwagi na mozliwe zaktdcajace dziatanie laropiprantu.

e Jednak w oparciu o wyniki badania HPS2-THRIVE oraz podobienstwo acipimoksu i kwasu
nikotynowego pod wzgledem struktury chemicznej lekarze przepisujacy lek powinni by¢ $wiadomi
potencjalnego zwigekszonego ryzyka wystgpienia miopatii w przypadku stosowania kombinacji
acipimoksu i statyny.

Procedure ponownej oceny acipimoksu przeprowadzono w oparciu o ograniczong ilos¢ dostepnych
danych dotyczacych skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania tego leku, a takze w oparciu o dane
pochodzace z publikacji naukowych dotyczacych zwigzku o podobnej strukturze — kwasu
nikotynowego. Dodatkowo PRAC przeprowadzit konsultacje z grupg doradcza ekspertow europejskich
na temat stosowania acipimoksu.

e Na podstawie dostepnych danych PRAC zauwazy! kilka réznic klinicznych pomiedzy acipimoksem a
kwasem nikotynowym, w tym dtuzszy czas dziatania acipimoksu, a badania niekliniczne w kazdym
przypadku wykazaty stabsze dziatanie acipimoksu jako agonisty receptora HCA2 w poréwnaniu z
kwasem nikotynowym.

e Uznano skutecznos$¢ acipimoksu w zmniejszaniu stezenia tréjgliceryddw u pacjentéw z
hiperlipoproteinemig (hiperlipoproteinemiag typu IV wg klasyfikacji Fredricksona) oraz jego istotng
przewage nad placebo u pacjentéw z hipercholesterolemia i hipertriglicerydemiag
(hiperlipoproteinemig typu IIb wg klasyfikacji Fredricksona). Acipimoks okazat sie szczegdlnie
przydatny w przypadku pacjentéw nietolerujacych statyn lub fibratéw, a takze pacjentéw, u
ktorych leczenie samymi statynami lub fibratami nie przyniosto oczekiwanych rezultatéw w
odniesieniu do stezenia tréjglicerydéw, w zwigzku z czym moze on by¢ stosowany jako leczenie
alternatywne lub wspomagajace w celu zmniejszenia stezenia trojgliceryddw u tych pacjentéw.

e Po ponownej ocenie dostepnych danych na temat bezpieczenstwa stosowania acipimoksu, w tym
danych dotyczacych kwasu nikotynowego uzyskanych z badania HPS2-THRIVE, PRAC uznat profil
bezpieczenstwa stosowania tego leku za opisany w sposob wyczerpujacy. Najczestszymi
dziataniami niepozadanymi zgtaszanymi w zwigzku ze stosowaniem acipimoksu sq: rumienienie sig,
wysypka oraz reakcje ze strony przewodu pokarmowego (nudnosci, dyspepsja, biegunka i bdl
nadbrzusza) i zostaty one wymienione w informacji o produkcie wraz ze swigdem, rumieniem,
pokrzywka oraz obrzekiem naczynioruchowym. PRAC uznat, ze dostepne dane nie wnosza zadnych
nowych informacji nt. bezpieczenstwa, ktdre wptywatyby na stosunek korzysci do ryzyka
stosowania acipimoksu, z wyjatkiem potencjalnego ryzyka toksycznosci dla miesni zwigzanego z
jednoczesnym stosowaniem acipimoksu i statyn, co uwzgledniono w informacji o produkcie poprzez
dodanie ostrzezenia.

PRAC stwierdzit, ze stosunek korzysci do ryzyka stosowania produktow zawierajacych acipimoks
pozostaje korzystny w normalnych warunkach uzytkowania, pod warunkiem wprowadzenia
uzgodnionych zmian do informacji o produkcie. Zostato to zatwierdzone przez CMDh.

Wiecej informacji o leku

Acipimoks jest substancjg zblizong do kwasu nikotynowego, dostepng od 1984 r. pod nazwg Olbetam i
innymi nazwami handlowymi, przeznaczong do leczenia zaburzen gospodarki lipidowej. W UE leki
zawierajgce acipimoks sg obecnie dopuszczone do obrotu w nastepujacych krajach: Austria, Belgia,
Dania, Wegry, Wtochy, Luksemburg, Holandia i Wielka Brytania.
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Leki zawierajace kwas nikotynowy lub substancje pochodne sg dopuszczone do obrotu na terenie UE w
drodze procedur krajowych od potowy lat 50. XX wieku. Kwas nikotynowy jest substancja naturalng
stosowang w niskich dawkach jako witamina (znana jako niacyna lub witamina B3). W wyzszych
dawkach zmniejsza on stezenie ttuszczu we krwi. Kwas nikotynowy jest réwniez zatwierdzony do
stosowania w skojarzeniu z laropiprantem. Laropiprant nie wptywa na stezenie cholesterolu, ale
zmniejsza rumienienie sie, ktore jest znanym dziataniem niepozadanym zwigzanym ze stosowaniem
kwasu nikotynowego.

Wiecej informacji o procedurze

Procedure ponownej oceny kwasu nikotynowego i jego substancji pochodnych, acipimoksu i
nikotynianu ksantynolu, wszczeto w dniu 27 lutego 2013 r. na wniosek dunskiego organu ds. ochrony
zdrowia i lekéw zgodnie z art. 31 dyrektywy 2001/83/WE. W lipcu 2013 r. ustalono, ze kwas
nikotynowy i substancja pochodna nikotynian ksantynolu nie byty dotad dostepne w obrocie na terenie
UE w leczeniu zaburzen gospodarki lipidowej (nikotynian ksantynolu jest dopuszczony do obrotu w
niektérych krajach UE jako lek rozszerzajacy naczynia krwionos$ne do stosowania doustnego w leczeniu
choréb uktadu krazenia), w zwigzku z czym ponowng ocene ograniczono do acipimoksu.

Ponowng ocene dostepnych danych poczatkowo prowadzit Komitet ds. Oceny Ryzyka w ramach
Nadzoru nad Bezpieczenstwem Farmakoterapii (PRAC). Zalecenia PRAC zostaty przekazane do grupy
koordynacyjnej ds. procedur wzajemnego uznania i zdecentralizowanej — produkty stosowane u ludzi
(CMDh), ktora przyjeta ostateczne stanowisko w tej sprawie.

Poniewaz stanowisko CMDh przyjeto wiekszoscig gtoséw, zostato ono przekazane do Komisji
Europejskiej, ktéra je zatwierdzita i w dniu 20 lutego 2014 r. wydata prawnie wigzacq decyzje wazng w
catej UE.

Dane kontaktowe naszych rzecznikdéw prasowych

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

E-mail: press@ema.europa.eu
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