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Otazky a odpovede tykajluce sa preskimania

bisfosfonatov a atypickych unavovych zlomenin
Vysledok deviatich konani podla ¢lanku 20 nariadenia (ES) ¢. 726/2004 a
jedného konania podla ¢lanku 31 smernice 2001/83/ES v zneni zmien a
doplneni?

Eurdpska agentura pre lieky uskutocnila preskiimanie liekov obsahujlcich bisfosfonaty na poziadanie
Spojeného kralovstva a Eurdopskej komisie na zaklade hlaseni o zvysenom riziku atypickych Gnavovych
zlomenin stehnovej kosti spojenych s tymito liekmi. Vybor agentiry EMA pre lieky na humanne
pouzitie (CHMP) dospel k zaveru, Ze prinos bisfosfonatov je nadalej vacsi ako rizika spojené s ich
pouzivanim, ale do informacie o predpisovani vSetkych liekov obsahujlcich bisfosfonaty v Eurdpskej
anii (EU) sa maju pridat upozornenia tykajlice sa rizika atypickych zlomenin stehnovej kosti.

€o st bisfosfonaty?

Bisfosfonaty su lieky, ktoré sa pouzivajl na lie¢bu a prevenciu portch kosti. V EU st povolené od
zacCiatku 90. rokov 20. storocia na lieCbu hyperkalcémie (vysoka hladina vapnika v krvi) a na prevenciu
problémov s kostami u pacientov s rakovinou. Bisfosfonaty s od polovice 90. rokov 20. storodia
dostupné tiez na lieCbu osteopordzy (ochorenie spésobujlice krehnutie kosti) a Pagetovej choroby
(ochorenie, ktorého sucéastou je rast kosti, ktory spdsobuje deformaciu kosti). Bisfosfonaty uc¢inkujd
tak, Ze zastavuju ¢innost osteoklastov, buniek, ktoré s zodpovedné za rozklad kostného tkaniva.

K bisfosfonatom patri kyselina alendréonova, kyselina klodrénova, kyselina etidrénova, kyselina
ibandrénova, kyselina neridrénova, kyselina pamidronova, kyselina risedrénova, kyselina tiludronova a
kyselina zoledrénova. V EU st dostupné vo forme tabliet a infiznych roztokov (na kvapkanie do Zily)
pod rdéznymi obchodnymi ndzvami a vo forme generickych liekov?.

! Cisla konani: EMEA/H/C/000595/A-20/0026, EMEA/H/C/000336/A-20/0036, EMEA/H/C/000101/A-20/0051,
EMEA/H/C/000502/A-20/0025, EMEA/H/C/000501/A-20/0024, EMEA/H/C/000759/A-20/0012,
EMEA/H/C/000619/A-20/0015, EMEA/H/C/001180/A-20/0005, EMEA/H/C/001195/A-20/0001 a EMEA/H/A-31/001279

2 Bisfosfonaty mézu byt povolené vnutrodtatne alebo centralne. Centralne povolené lieky obsahujlce bisfosfonaty, korych
sa tykaju tieto postlpenia veci, su lieky Aclasta a Zometa (kyselina zoledrénova), Bondenza, Bonviva, Bondronat a
Ibandronic Acid Teva (kyselina ibandrénova), Adrovance a Fosavance (kyselina alendrénova a vitamin D3).
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Preco boli bisfosfonaty preskiimané?

Pracovna skupina vyboru CHMP pre dohlad nad liekmi (PhVWP) v roku 2008 zaznamenala, ze kyselina
alendronova sa spaja so zvysenym rizikom atypickych zlomenin stehnovej kosti, ktoré vznikli pri
malom Uraze alebo bez Urazu. Do informacie o lieku pre lieky obsahujlce kyselinu alendrénovu sa
preto v celej Eurdpe pridalo upozornenie. Pracovna skupina PhVWP v tom Case dospela aj k zaveru, Ze
sa neda vylucit moznost, ze tento i¢inok mdze byt typicky pre tdto triedu liekov (U¢inok spoloény pre
vSetky bisfosfonaty), a rozhodla sa tdto otazku dalej dékladne preskimat.

Pracovna skupina PhVWP v aprili 2010 zaznamenala, Ze teraz su dostupné dalSie udaje z publikovanej
literatUry a z hlaseni z obdobia po uvedeni lieku na trh, z ktorych vyplyva, Ze atypické unavové
zlomeniny stehnovej kosti mézu byt vedlajsim Uc¢inkom celej tejto triedy liekov. Pracovna skupina
dospela k zaveru, Ze treba uskutoénit daldie preskimanie, aby sa zistilo, & su potrebné nejaké
regulacné opatrenia.

Dnia 20. septembra 2010 preto regula¢ny Urad pre lieky Spojeného kralovstva poziadal vybor CHMP,
aby vydal stanovisko k liekom obsahujlicim bisfosfonaty a atypickym Gnavovym zlomenindm a k tomu,
¢i sa ma povolenie na uvedenie tychto liekov na trh zachovat, zmenit, pozastavit alebo stiahnut v celej
EU. Eurdpska komisia sti¢asne poziadala vybor CHMP, aby uskuto¢nil rovnaké postdenie pre centrélne
povolené lieky.

Aké udaje preskimal vybor CHMP?

Vybor CHMP preskumal hlasenia o vSetkych pripadoch Unavovych zlomenin u pacientov lieCenych
bisfosfonatmi, prislusné Udaje z publikovanej literatiry a Udaje, ktoré predlozili spolocnosti vyrabajlce
bisfosfonaty. Vybor preskimal aj epidemiologické studie (Studie o pricinach a Sireni ochoreni v

ramci populacie).

Aké su zavery vyboru CHMP?

Vybor poznamenal, Ze pocet hldseni o atypickych zlomeninach stehnovej kosti u uzivatelov
bisfosfonatov sa od preskiimania uskuto¢neného v roku 2008 zvysil. Vybor CHMP tiez zaznamenal, Ze
tieto zlomeniny maji na réntgenovych snimkach charakteristicky vzor a mozu slvisiet s uzivanim
bisfosfonatov, najma pocas dlhodobého uzivania pri osteoporéze. Vybor suhlasil s tym, Zze by to mohlo
suvisiet so spésobom G¢inku bisfosfonatov, ktory mdze viest k oddialeniu zahojenia prirodzene sa
vyskytujucich Unavovych zlomenin, hoci presny mechanizmus nie je znamy.

Na zaklade vyhodnotenia Udajov, ktoré su v sucasnosti dostupné, a vedeckej diskusie v ramci vyboru
dospel vybor CHMP k zaveru, ze atypické zlomeniny stehnovej kosti s pravdepodobne typickym
ucinkom triedy bisfosfonatov, ale Ze takéto zlomeniny sa vyskytuju len zriedkavo a prinos liekov
obsahujlucich bisfosfonaty je nadalej vac¢si ako rizika spojené s ich pouzivanim. Informacia o lieku sa
v8ak ma zmenit a doplnit tak, aby obsahovala upozornenie tykajlice sa tohto rizika, a v pripade
bisfosfonatov uzZivanych pri osteopordze ma obsahovat odporucanie pre lekdrov, aby pravidelne
prehodnocovali lie¢bu, najma po piatich alebo viacerych rokoch liecby.

Vsetky zmeny uskutoc¢nené v informacii pre lekarov a pacientov su dostupné na webovej stranke
agentury.
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Aké s odporicania pre pacientov a lekarov predpisujicich tieto lieky?

e Lekari, ktori predpisuju lieky obsahujlice bisfosfonaty, majt byt informovani o tom, Ze zriedkavo sa
mozu vyskytnut atypické zlomeniny stehnovej kosti, najméa po dlhodobom uZivani. Ak je
podozrenie na atypickd zlomeninu na jednej nohe, potom treba vysetrit aj druhd nohu.

e Lekari, ktori predpisuju tieto lieky na prevenciu alebo lieCbu osteopordzy, maju pravidelne
prehodnocovat potrebu pokracovania v lie¢be, najmé po piatich alebo viacerych rokoch ich
uzivania.

e Pacienti, ktori uZivaju lieky obsahujlce bisfosfonaty, musia byt informovani o riziku atypickych
zlomenin stehnovej kosti. Maju lekarovi nahldsit akikolvek bolest, slabost alebo pocit nepohodlia
v stehne alebo v oblasti slabin, pretoZe tieto priznaky mézu upozorfiovat na moznu zlomeninu.

e Pacienti, ktori maju akékolvek otazky, sa maju obratit na svojho lekdra alebo lekarnika.

Eurdpska komisia vydala rozhodnutie 13. jula 2011.

Sucasné Europske verejné hodnotiace spravy o deviatich centralne povolenych liekoch obsahujlcich
bisfosfonaty, ktorych sa tykaju tieto postupenia veci (Aclasta, Adrovance, Bondenza, Bondronat,
Bonviva, Fosavance, Ibandronic Acid Teva, Vantavo a Zometa), sa nachadzaju na webovej stranke
agentury: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/landing/epar_search.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d125

