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Evropska agencija za zdravila priporoCa ukrepe za
zmanjSanje tveganja za tezave s srcem ob uporabi
zdravila Corlentor/Procoralan (ivabradin)

20. novembra 2014 je Evropska agencija za zdravila (EMA) zakljudila pregled zdravila
Corlentor/Procoralan (ivabradin) in podala priporocila za zmanjSanje tveganja za tezave s srcem,
vklju€no s srénim infarktom in bradikardijo (prenizkim srénim utripom), pri bolnikih, ki jemljejo to
zdravilo za zdravljenje angine pektoris. Zdravilo Corlentor/Procoralan se uporablja za zdravljenje
simptomov angine pektoris (boleine v prsnem kosSu zaradi tezav z dotokom krvi v srce) in za
zdravljenje srénega popuscanja.

Pri angini pektoris se zdravljenje z zdravilom Corlentor/Procoralan lahko uvede le, ¢e bolnikov srcni
utrip v mirovanju znaSa vsaj 70 utripov na minuto. Ker se zdravilo Corlentor/Procoralan ni izkazalo za
ucinkovito pri zmanjsevanju tveganja za srcni infarkt ali kardiovaskularno smrt (smrt zaradi tezav s
srcem), se lahko uporablja le za lajSanje simptomov angine pektoris. Zdravniki bi morali razmisliti o
ukinitvi zdravljenja, ¢e v 3 mesecih ni opaziti izboljSanja simptomov angine pektoris ali Ce je to
izboljSanje le omejeno.

V priporocilih je navedeno tudi, da zdravniki ne smejo predpisovati zdravila Corlentor/Procoralan
skupaj z zdraviloma verapamil ali diltiazem, ki znizujeta sréni utrip, ter da bi morali preverjati, ali se je
pri bolnikih morebiti pojavila atrijska fibrilacija (nepravilno, hitro kréenje preddvorov srca). Ce se med
zdravljenjem razvije atrijska fibrilacija, je treba skrbno pretehtati razmerje med koristmi in tveganji
nadaljevanja zdravljenja z zdravilom Corlentor/Procoralan.

Ta priporodila temeljijo na pregledu konénih podatkov $tudije SIGNIFY?, ki ga je opravila Evropska
agencija za zdravila. V Studiji so pri podskupini bolnikov s simptomatsko angino pektoris zabeleZili
majhno, vendar znacilno povecanje kombiniranega tveganja za kardiovaskularno smrt ali nesmrten
srcni infarkt ob uporabi zdravila Corlentor/Procoralan v primerjavi s placebom (letna stopnja pojavnosti
je znaSala 3,4% proti 2,9 %). Podatki poleg tega kaZejo na vecje tveganje za bradikardijo ob uporabi
zdravila Corlentor/Procoralan v primerjavi s placebom (17,9 % proti 2,1 %).

Evropska agencija za zdravila je v okviru svojega ocenjevanja pregledala tudi dodatne podatke o
varnosti in ucinkovitosti zdravila Corlentor/Procoralan, ki izkazujejo vecje tveganje za atrijsko fibrilacijo

1 Fox K. Ford I, Steg PG, et al. Ivabradine in stable coronary artery disease without clinical heart failure. N Engl J Med
2014; 371: 1091-9. Na voljo na spletni strani: http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM0al1406430 (dostop 14.11.14).
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pri bolnikih, zdravljenih z zdravilom Corlentor/Procoralan, v primerjavi s kontrolno skupino (4,9 % proti
4,1 %). V Studiji SIGNIFY so atrijsko fibrilacijo zabeleZili pri 5,3 % bolnikov, ki so prejemali zdravilo
Corlentor/Procoralan, v primerjavi s 3,8 % v skupini, ki je prejemala placebo.

Zacetni odmerek zdravila Corlentor/Procoralan pri bolnikih v Studiji SIGNIFY je bil vecji od
priporoCenega, saj so ti prejemali do 10 mg dvakratno dnevno, kar presega trenutno odobren najvedji
dnevni odmerek (7,5 mg dvakrat dnevno). EMA je menila, da vecji odmerek, uporabljen v Studiji, ne
pojasnjuje v celoti ugotovitev, kljub temu pa je ponovno opozorila, da zacetni odmerek za angino
pektoris ne sme presegati 5 mg dvakrat dnevno in da najvedji odmerek ne sme presegati 7,5 mg
dvakrat dnevno.

Pregled zdravila Corlentor/Procoralan je najprej opravil Odbor za ocenjevanje tveganja na podrocju
farmakovigilance (PRAC) pri agenciji. Priporocila odbora PRAC je podprl Odbor za zdravila za uporabo v
humani medicini (CHMP) pri agenciji.

CHMP je svoje mnenje poslal Evropski komisiji, ki je 15. januarja 2015 izdala pravno zavezujocC sklep,
veljaven po vsej EU.

Informacije za bolnike

e Zdravilo Corlentor/Procoralan se uporablja za zdravljenje simptomov angine pektoris (bolecine v
prsnem kosu zaradi teZzav z dotokom krvi v srce) in za zdravljenje srénega popuscanja. Ker utegne
pri bolnikih, ki uporabljajo zdravilo Corlentor/Procoralan za lajSanje simptomov angine pektoris,
obstajati povecano tveganje za tezave s srcem, kot je src¢ni infarkt, so bila oblikovana priporocila,
da bi to tveganje zmanjsali in zagotovili, da koristi jemanja zdravila ostajajo vecje od zadevnih
tveganj.

e Vas zdravnik bo zdravljenje z zdravilom Corlentor/Procoralan uvedel le, ¢e vas srcni utrip v
mirovanju zna$a vsaj 70 utripov na minuto. Vas zdravnik bo redno meril vas srcéni utrip, zlasti pred
zaCetkom zdravljenja in ob prilagajanju odmerka.

e Zdravnik vam bo na zacetku zdravljenja z zdravilom Corlentor/Procoralan predpisal odmerek do
5 mg dvakrat dnevno in ga po potrebi povecal na najvec¢ 7,5 mg dvakrat dnevno.

e  Zdravnik bo ukinil zdravljenje z zdravilom Corlentor/Procoralan, ¢e se vasi simptomi angine
pektoris (kot je zasoplost) v 3 mesecih ne izboljSajo ali Ce je izboljSanje le omejeno.

e Zdravilo Corlentor/Procoralan se ne sme uporabljati skupaj z zdraviloma verapamil ali diltiazem, ki
znizujeta srcni utrip.

e Ker bi zdravilo Corlentor/Procoralan lahko povzrocilo nepravilno, hitro kréenje preddvorov srca (ta
motnja se imenuje atrijska fibrilacija), bo vas zdravnik redno spremljal delovanje vasSega srca in v
primeru pojava atrijske fibrilacije ponovno pretehtal zdravljenje.

o Ce imate kakrdna koli vprasanja ali pomisleke, se posvetujte s svojim zdravnikom ali drugim
zdravstvenim delavcem.

Informacije za zdravstvene delavce

Zdravstveni delavci morajo upostevati naslednja priporocila:

e Razmerje med koristmi in tveganji pri zdravilu Corlentor/Procoralan ostaja pozitivho za odobrene
indikacije. Zaradi majhnega, vendar znacilnega povecanja kombiniranega tveganja za
kardiovaskularno smrt, miokardni infarkt in sréno popuscanje, opazenega pri bolnikih s
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simptomatsko angino pektoris v Studiji SIGNIFY, so bila oblikovana priporocila za zmanjsanje tega
tveganja.

e Podatki iz Studije SIGNIFY ne kazejo, da bi imelo zdravilo Corlentor/Procoralan koristen ucinek na
kardiovaskularne izide pri bolnikih s koronarno arterijsko boleznijo brez klinicnega srénega
popuscanja. Njegova uporaba je koristna le za simptomatsko zdravljenje bolnikov s kroni¢no
stabilno angino pektoris, ki je ni mogoce zdraviti z zaviralci receptorjev beta, ali v kombinaciji z
zaviralci receptorjev beta, kadar ti ne zadoscajo za obvladovanje bolezni.

e Za simptomatsko zdravljenje bolnikov s kroni¢no stabilno angino pektoris se zdravljenje z
zdravilom Corlentor/Procoralan lahko uvede le, ¢e bolnikov sr¢ni utrip v mirovanju znasa vsaj
70 utripov na minuto.

e Zacetni odmerek zdravila Corlentor/Procoralan ne sme presegati 5 mg dvakrat dnevno, vzdrZzevalni
odmerek pa ne sme presegati 7,5 mg dvakrat dnevno.

e Zdravljenje z zdravilom Corlentor/Procoralan je treba ukiniti, ¢e se simptomi angine pektoris v
3 mesecih ne izboljSajo. Poleg tega je treba razmisliti o ukinitvi zdravljenja, Ce je izboljSanje le
omejeno in ¢e v 3 mesecih ni opaziti klinicno pomembnega znizanja srénega utripa v mirovanju.

e Socasna uporaba zdravila Corlentor/Procoralan z zdravilom verapamil ali diltiazem je sedaj
kontraindicirana.

e Pred zacetkom zdravljenja ali ob morebitnem titriranju je treba pri dolocanju srénega utripa
razmisliti o moznosti zaporednih meritev srénega utripa, EKG ali ambulantnega 24-urnega
spremljanja.

e  Pri bolnikih, ki se zdravijo z zdravilom Corlentor/Procoralan, je tveganje za razvoj atrijske fibrilacije
povecano. Priporodljivo je redno spremljanje z namenom zaznave atrijske fibrilacije. Ce se med
zdravljenjem razvije atrijska fibrilacija, je treba skrbno pretehtati razmerje med koristmi in
tveganji nadaljevanja zdravljenja z zdravilom Corlentor/Procoralan.

« Ce se med zdravljenjem sréni utrip zniza pod 50 utripov na minuto v mirovanju ali ¢e ima bolnik
simptome, povezane z bradikardijo, je treba odmerek zmanj3ati (najmanjsi odmerek je 2,5 mg
dvakrat dnevno). Ce se sr¢ni utrip kljub zmanj$anju odmerka ne povi$a na najmanj 50 utripov na
minuto ali simptomi bradikardije ne izzvenijo, je treba prenehati z zdravljenjem.

e Zdravstveni delavci so bili pisno obvesceni o teh novih priporocilih, informacije o zdravilu
Corlentor/Procoralan pa so bile ustrezno posodobljene.

Vec o zdravilu

Zdravili Corlentor in Procoralan sta enaki zdravili, ki vsebujeta zdravilno ucinkovino ivabradin. Zdravilo
Corlentor/Procoralan se uporablja za zdravljenje simptomov kroni¢ne stabilne angine pektoris (bolecine
v prsnem ko3u zaradi tezav z dotokom krvi v srce) pri odraslih s koronarno sréno boleznijo (boleznijo
srca, ki jo povzroca zapora krvnih Zil, ki dovajajo kri v sréno misico), ki imajo normalen srcni utrip.
Zdravilo Corlentor/Procoralan se uporablja tudi pri bolnikih s kroni¢nim srénim popuscanjem (kadar
srce ni zmozno precrpati dovolj krvi v druge dele telesa).
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Zdravilo Corlentor/Procoralan je na voljo v obliki tablet. Deluje tako, da znizuje sr¢ni utrip ter tako
zmanjsuje obremenitev srca, upocCasnjuje napredovanje srénega popuscanja in zmanjsuje ali
preprecuje simptome angine pektoris.

Za zdravilo Corlentor/Procoralan je bilo dovoljenje za promet, veljavno po vsej EU, izdano
25. oktobra 2005.

Vec o postopku

Pregled zdravila Procoralan/Corlentor se je pricel 8. maja 2014 na zahtevo Evropske komisije v skladu
s ¢lenom 20 Uredbe (ES) st. 726/2004.

Opravil ga je Odbor za ocenjevanje tveganja na podroc¢ju farmakovigilance (PRAC), pristojni odbor za
ocenjevanje vprasanj glede varnosti zdravil za uporabo v humani medicini, ki je nato oblikoval niz
priporocil. Priporocila odbora PRAC so bila zatem posredovana Odboru za zdravila za uporabo v humani
medicini (CHMP), pristojnemu odboru za vpraSanja glede zdravil za uporabo v humani medicini, ki je
sprejel kon¢no mnenje agencije.

CHMP je svoje mnenje poslal Evropski komisiji, ki je 15. januarja 2015 izdala pravno zavezujoc sklep,
veljaven po vsej EU.

Stopite v stik z naSim tiskovnim predstavnikom

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

E-posta: press@ema.europa.eu
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