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PRAC zaleca takie same sSrodki ostroznosci dla diklofenaku
jak dla selektywnych inhibitorow COX-2, z uwagi na
zagrozenia ze strony uktadu krazenia.

Komitet ds. Oceny Ryzyka w Ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem Farmakoterapii
Europejskiej Agencji Lekéw (PRAC) uznatl, ze wptyw diklofenaku na serce i1 uktad krazenia
po podaniu ogélnoustrojowym (podawanych doustnie - kapsutki, tabletki lub parenteralnie
- iniekcje) jest podobny do tego, jaki wywieraja selektywne inhibitory cyklooksygenazy 2
(COX-2). Zagrozenie to odnosi si¢ w szczegolnosci do sytuacji, gdy diklofenak uzywany jest
w najwyzszej dawce (150 mg dziennie) i w przypadku dlugotrwalego stosowania. PRAC uznat,
ze korzysci ze stosowania diklofenaku nadal przewazaja nad ryzykiem, ale zalecil, aby $rodki
ostrozno$ci stosowane w celu zminimalizowania ryzyka wystapienia powiktan zakrzepowo-
zatorowych tetnic (zakrzepy krwi w tetnicach) dla selektywnych inhibitoréw COX-2 przyjac
rowniez dla diklofenaku.

Pacjenci, cierpiacy na powazne zaburzenia serca lub ukladu krazenia, takie jak niewydolnos$¢
serca, choroba serca, zaburzenia krazenia lub przebyty zawat serca lub udar mézgu, nie powinni
stosowa¢ diklofenaku. U pacjentow z pewnymi czynnikami ryzyka chorob ukladu sercowo-
naczyniowego (np. nadci$nienie t¢tnicze, podwyzszony poziom cholesterolu we krwi, cukrzyca i
palenie tytoniu) diklofenak nalezy stosowa¢ tylko po doktadnym rozwazeniu korzysci ze
stosowania leku dla konkretnego pacjenta. Przedstawiciele zawodow medycznych powinni
rowniez regularnie ocenia¢ konieczno$¢ dalszego przyjmowania diklofenaku przez ich pacjentow.

Diklofenak jest szeroko stosowanym lekiem przeciwbolowym i przeciwzapalnym, stosowanym
zwlaszcza w stanach, ktorym towarzyszy bol, takich jak zapalenie stawow. Nalezy on do grupy
lekéw zwanych niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ). Selektywne inhibitory
COX-2 sa podgrupa NLPZ.

Bezpieczenstwo stosowania NLPZ jest §cisle monitorowane przez organy regulacyjne panstw
cztonkowskich Unii Europejskiej. Oceny tych lekow przeprowadzone w 2005 r., 2006 r. 1 2012 r.
potwierdzity, ze NLPZ jako grupa sa zwiazane z niewielkim zwigkszeniem ryzyka wystapienia
powiktan zakrzepowo-zatorowych tetnic, ktére w niektorych przypadkach doprowadzity do
zawalu serca lub udaru mézgu, szczegolnie jesli sa stosowane w duzej dawce 1 przez dtuzszy
okres.
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Informacja o produkcie dla wszystkich NLPZ ostrzega o tym ryzyku i zaleca, aby NLPZ byty
stosowane w jak najmniejszej skutecznej dawce, przez mozliwie najkrotszy okres konieczny do
osiagnigcia ztagodzenia objawow.

Ocena diklofenaku przez PRAC rozpoczgta si¢ w pazdzierniku 2012 r. w odpowiedzi na ustalenia
z przegladu NLPZ w 2012 r., ktory zidentyfikowat niewielki wzrost ryzyka wystapienia
sercowo-naczyniowych dziatan niepozadanych zwiazanych z diklofenakiem w poréwnaniu z
innymi NLPZ — wzrost podobny do obserwowanego dla selektywnych inhibitorow COX-2.
Ryzyko bezwzgledne wystapienia chordb uktadu sercowo-naczyniowego w przypadku kazdego z
NLPZ zalezy od podstawowych czynnikow ryzyka u danej osoby, takich jak nadcis$nienie
tetnicze 1 poziom cholesterolu. Dla diklofenaku mozna spodziewa¢ si¢ wzrostu ogolnej liczby
zawatow o ok. 3 przypadki na rok na kazde 1000 leczonych osob, u ktorych ryzyko okreslono
jako umiarkowane (czyli z 8 na 1000 leczonych rocznie, do 11 przypadkéw zawaldow na 1000
0sOb przyjmujacych lek rocznie).

Pozyskanie dowodow naukowych wysokiej jakosci spelniajacych wymagane standardy

Gléownym elementem przegladu NLPZ 1 diklofenaku byla dostgpnos¢ rzetelnych danych
opracowanych w wyniku niezaleznych badan naukowych. Obejmuja one niezalezny projekt
badawczy pod nazw: ,Bezpieczne niesteroidowe leki przeciwzapalne” (SOS), utworzony
1 sfinansowany w ramach siédmego programu ramowego Komisji Europejskiej odpowiadajacego
na pytania dotyczace oceny NLPZ, przeprowadzonej w 2006 r. Projekt ten dostarczyt danych do
przegladu dokonanego w 2012 r. Inne zespoly takze badaly bezpieczenstwo NLPZ dla ukladu
krazenia zwlaszcza zespot ,,Coxib and traditional NSAID Trialists (CNT)™, ktory przedstawit
Agencji wyniki obszernej meta-analizy ponad 600 randomizowanych badan klinicznych.

Zalecenia PRAC zostana rozpatrzone przez Grupg koordynacyjna ds. procedur wzajemnego
uznania 1 zdecentralizowanej dla produktow leczniczych stosowanych u ludzi (CMDh) na
spotkaniu w dniach 24-26.06.2013 r. Do przedstawicieli zawodéw medycznych zostana przestane
informacje o wynikach przegladu. W przypadku pytan, nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem lub
farmaceuta.

Informacje dodatkowe na temat lekow

Diklofenak zostat dopuszczony do obrotu jako lek przeciwbolowy i przeciwzapalny, m.in.
w stanach zapalnych stawow 1 ostrych stanach zapalnych migséni i stawow. Obecnie jest dostepny
w Unii Europejskiej (UE) w wielu roznych postaciach farmaceutycznych. Wigkszos$¢ z nich stuzy
do podania ogdlnoustrojowego (leczenie organizmu za pomoca lekow doustnych lub iniekcji),
ktére sa przedmiotem obecnej oceny. Produkty lecznicze zawierajace diklofenak zostaty
zarejestrowane w Unii Europejskiej w procedurach narodowych i sa dostepne od wielu lat pod
wieloma nazwami handlowymi.

Dikofenak jest niesteroidowym lekiem przeciwzapalnym (NLPZ), dzialajacym poprzez
hamowanie aktywno$ci dwoch enzymoé6w - cyklooksygenaz (COX) znanych jako COX-1
1 COX-2, odpowiedzialnych za wytwarzanie substancji zwanych prostaglandynami. Poniewaz
niektore prostaglandyny biora udziat w wywotywaniu boélu i zapalenia w miejscu urazu,
zmniejszenie produkcji prostaglandyn prowadzi do zmniejszenia bolu
1 zapalenia. Oprocz diklofenaku szeroko stosowanymi produktami leczniczymi z grupy NLPZ sa

PRAC zaleca takie same srodki ostroznosci dla diklofenaku jak dla selektywnych
inhibitorow COX-2, z uwagi na zagrozenia ze strony uktadu krazenia.
EMA/353084/2013 Page 2/3



ibuprofen i naproksen. Inna grupa NLPZ sa tzw. selektywne inhibitory COX-2 (wystgpujace
réwniez pod nazwa ,,.koksyby”), ktore hamuja czynnos¢ tylko enzymu COX-2.

Informacje dodatkowe na temat procedury

Analiza lekéw zawierajacych diklofenak zostata rozpoczeta 31 pazdziernika 2012 r. na prosbe
agencji lekow Wielkiej Brytanii, na mocy artykutu 31 dyrektywy 2001/83/WE.

Oceng przeprowadzil Komitet ds. Oceny Ryzyka w Ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem
Farmakoterapii (PRAC), odpowiedzialny za oceng problemdéw bezpieczenstwa produktow
leczniczych przeznaczonych dla ludzi, ktory przygotowal zestaw zalecen. Poniewaz wszystkie
leki zawierajace diklofenak sa dopuszczone do obrotu w procedurach narodowych, zalecenia
PRAC zostana przekazane do Grupy koordynacyjnej ds. procedur wzajemnego uznania i
zdecentralizowanej dla produktow leczniczych stosowanych u ludzi (CMDh), ktora przyjmie
ostateczne stanowisko. CMDh jest grupa regulacyjna reprezentujaca panstwa cztonkowskie Unii
Europejskiej.

Jesli stanowisko CMDh zostanie ustalone jednoglos$nie, decyzja zostanie bezposrednio wdrozona
przez panstwa cztonkowskie, w ktorych produkt leczniczy jest zarejestrowany.

Natomiast w przypadku, gdy stanowisko CMDh zostanie osiagnig¢te wigkszoscia glosow, bedzie
ono przekazane Komisji Europejskiej do przyjecia w formie decyzji prawnie wiazacej dla catej
Unii Europejskie;j.
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