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EMA potwierdza zalecenia majace na celu
zminimalizowanie ryzyka kwasicy ketonowej w trakcie
stosowania inhibitoréw SGLT2 w leczeniu cukrzycy
Zwraca sie uwage lekarzy na mozliwe nietypowe przypadki

Europejska Agencja Lekéw (European Medicines Agency; EMA) potwierdzita zalecania® majace na celu
zminimalizowanie ryzyka wystapienia cukrzycowej kwasicy ketonowej u pacjentéw przyjmujacych
inhibitory SGLT2 (klasa lekéw na cukrzyce typu 2).

Cukrzycowa kwasica ketonowa jest powaznym powiktaniem wystepujacym w cukrzycy, spowodowanym
niskim poziomem insuliny. Rzadkie przypadki tego schorzenia, takze zagrazajace zyciu, wystapity u
pacjentéw przyjmujacych inhibitory SGLT2 w trakcie leczenia cukrzycy typu 2. Wiele z tych
przypadkow byto nietypowych - pacjenci nie mieli tak wysokiego poziom cukru we krwi, jak mozna by
sie tego spodziewac.

Nietypowy przebieg cukrzycowej kwasicy ketonowej moze op6zni¢ diagnoze i leczenie. Przedstawiciele
zawodow medycznych powinni bra¢ pod uwage mozliwos¢ kwasicy ketonowej u pacjentéow
przyjmujacych inhibitory SGLT2, ktérzy majg objawy zgodne z tg chorobg, nawet jesli poziom cukru we
krwi nie jest wysoki.

Po przeprowadzeniu analizy danych, EMA wydata zalecenie aktualizacji drukéw informacyjnych dla
inhibitoréw SGLT2, tak zeby uwzgledniaty kwasice ketonowg jako rzadkie dziatanie niepozadane
(dotykajace 1 na 1 000 pacjentow).

Pacjenci przyjmujacy te leki powinni wiedziec¢ jakie sg objawy cukrzycowej kwasicy ketonowej: nagty
spadek wagi ciata, mdtosci lub wymioty, bol zotgdka, nadmierne pragnienie, szybkie i gtebokie
oddychanie, splatanie, nietypowa sennos¢ lub zmeczenie, oddech o stodkim zapachu, stodki lub
metaliczny posmak w ustach, lub zmieniony zapach moczu lub potu. Pacjenci powinni skontaktowac sie
z lekarzem lub najblizszym szpitalem natychmiast po zaobserwowaniu tych symptoméw.

Jesli powstanie podejrzenie cukrzycowej kwasicy ketonowej, lub zostanie ona potwierdzona, nalezy
natychmiast przerwac leczenie inhibitorami SGLT2 i nie nalezy go wznawiaé, o ile nie zostanie wykryta
i usunieta inna, jednoznaczna przyczyna stanu pacjenta. Przedstawiciele zawodéw medycznych powinni
zachowac ostroznos$¢ w przypadku pacjentdéw o wysokim ryzyku wystgpienia kwasicy ketonowej
leczonych inhibitorami SGLT2 oraz poinformowac pacjentéow o czynnikach ryzyka. Te czynniki obejmujg
niskg zdolno$¢ wytwarzania insuliny w trzustce, nagty spadek dawki insuliny u pacjenta, zwiekszone
zapotrzebowanie na insuline (spowodowane chorobga, operacjq lub naduzywaniem alkoholu) lub
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okolicznosci, ktére mogg prowadzi¢ do ograniczenia przyjmowanej zywnosci lub do powaznego
odwodnienia.

Dodatkowo, EMA zaleca tymczasowe zaprzestanie podawania inhibitoréw SGLT2 pacjentom
przechodzacym powazne operacje lub znajdujgcym sie w szpitalu ze wzgledu na powazng chorobe.

Na koniec, EMA przypomina przedstawicielom zawoddw medycznych, ze inhibitory SGLT2 nie sq
dopuszczone do leczenia cukrzycy typu 1, zwracajac uwage, ze przypadki kwasicy ketonowej
wystepowaly w przypadku podawania leku poza wskazaniami i w badaniach klinicznych w przypadkach
cukrzycy typu 1.

Korzysci ze stosowania tych lekéw nadal przewazajg nad ryzykiem w leczeniu cukrzycy typu 2.

Zalecenia EMA opierajg sie na wstepnym przegladzie przeprowadzonym prze Komitet ds. Oceny Ryzyka
w Ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem Farmakoterapii (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee; PRAC). Zalecenia przestano Komitetowi ds. Produktéw Leczniczych Stosowanych u Ludzi
(Committee for Medicinal Products for Human Use; CHMP), ktory potwierdzit je i wydat ostateczng
opinie Agenciji.

Opinia CHMP zostanie przekazana Komisji Europejskiej w celu podjecia decyzji obwigzujacej we
wszystkich panstwach cztionkowskich UE.

Informacje dla pacjentéw

+ Rzadkie przypadki cukrzycowej kwasicy ketonowej wystgpity u 0sob z cukrzyca typu 2
przyjmujacych inhibitory SGLT2.

e Cukrzycowa kwasica ketonowa jest powaznym powiktaniem choroby cukrzycowej. Objawy
obejmujg utrate wagi ciata, mdtosci i wymioty, bdl zotadka, nadmierne pragnienie, szybie i gtebokie
oddychanie, nadzwyczajng sennos¢ lub zmeczenie, oddech o stodkim zapachu, stodki lub
metaliczny posmak w ustach, lub zmiane zapachu moczu lub potu.

» Niektore przypadki cukrzycowej kwasicy ketonowej u 0séb przyjmujacych inhibitory SGLT2 nie
wykazaty wysokiego poziomu cukru we krwi, co zazwyczaj jest tqczone z tym stanem.

« W przypadku wystgpienia ktéregokolwiek z powyzszych objawdw w trakcie przyjmowania
inhibitoréw SGLT2, nalezy natychmiast skontaktowac sie z lekarzem lub najblizszym szpitalem,
nawet jesli poziom cukru nie jest szczegolnie wysoki. Moze by¢ konieczne leczenie ratunkowe i
moze by¢ konieczna zmiana lekdw przeciwcukrzycowych.

e Inhibitory SGLT2 w UE s dostepne pod nastepujacymi nazwami: Ebymect, Edistride, Forxiga,
Invokana, Jardiance, Synjardy, Vokanamet i Xigduo.

Informacje dla przedstawicieli zawodoéw medycznych

« U pacjentéw przyjmujacych inhibitory SGLT2 w leczeniu cukrzycy typu 2 wystapity rzadkie
przypadki cukrzycowej kwasicy ketonowej, wiacznie z zagrozeniem zycia. Niektdre z tych
przypadkdéw byty nietypowe, kiedy u pacjentéw wystepowato tylko nieznaczne podwyzszenie
poziomu cukru we krwi, a niektére z nich miaty miejsce w czasie stosowania poza wskazaniami i w
trakcie badan klinicznych u pacjentéw z cukrzycg typu 1.

« Zawsze nalezy bra¢ pod uwage mozliwos$¢ cukrzycowej kwasicy ketonowej u pacjentéw
przyjmujacych inhibitory SGLT2, u ktérych wystepuja nieswoiste objawy takie jak mdtosci,
wymiotowanie, anoreksja, bdl brzucha, nadmierne pragnienie, trudnosci w oddychaniu, splatanie,
zmeczenie lub sennos¢.



« Pacjentéw nalezy poinformowac o oznakach i objawach cukrzycowej kwasicy ketonowej i wskazac
im, azeby w przypadku ich wystgpienia natychmiast zwrdcili sie o pomoc medyczna.

« Nalezy natychmiast przerwac leczenie inhibitorami SGLT2 jesli powstanie podejrzenie lub zostanie
zdiagnozowana cukrzycowa kwasica ketonowa i nie nalezy wznawiac leczenia, o ile nie zostanie
wykryta i usunieta inna, jednoznaczna przyczyna stanu pacjenta.

« Nalezy czasowo przerwac leczenie inhibitorami SGLT2 u pacjentéw przechodzacych powazne
operacje lub przebywajacych w szpitalu z powodu powaznej, ostrej choroby. Leczenie mozna
podja¢ ponownie po ustabilizowaniu stanu pacjenta.

« Nalezy zachowa¢ ostroznos$¢ w przypadku pacjentéw, u ktorych wystepujg czynniki ryzyka
wystgpienia kwasicy ketonowej oraz poinformowac ich o tych czynnikach. Do takich czynnikéw
zaliczajq sie: niska liczba komdrek wytwarzajacych insuline, nagte obnizenie dawki insuliny,
zwiekszone zapotrzebowanie na insuline (spowodowane chorobg, operacjq lub naduzywaniem
alkoholu) oraz okolicznosci, ktére moga prowadzi¢ do ograniczonego przyjmowania zywnosci lub
powaznego odwodnienia.

s Przedstawiciele zawoddw medycznych powinni pamieta¢, ze inhibitory SGLT2 sg dopuszczone do
leczenia jedynie cukrzycy typu 2.

Dodatkowe informacje o leku

Inhibitory kotransporteréw glukozowo-sodowych typu 2 (SGLT2) sa to leki stosowane w leczeniu
cukrzycy typu 2. Blokuja one biatko w nerkach, okreslane jako SGLT2, ktére wchtania glukoze z moczu
i uwalnia jg do krwioobiegu podczas filtrowania krwi w nerkach. Poprzez blokowanie SGLT2, leki
sprawiajg, ze wieksza ilo$¢ glukozy zostaje usunieta z moczem, przez co obnizajg poziom glukozy we
krwi.

Nastepujace inhibitory SGLT2 posiadajg pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w UE: Ebymect
(dapagliflozin/metformin), Edistride (dapagliflozin), Forxiga (dapagliflozin), Invokana (canagliflozin),
Jardiance (empagliflozin), Synjardy (empagliflozin / metformin), Vokanamet (canagliflozin /
metformin) i Xigduo (dapagliflozin / metformin).

Dodatkowe informacje o procedurze

Przeglad danych dla inhibitoréw SGLT2 rozpoczeto na wniosek Komisji Europejskiej w czerwcu 2015,
na podstawie art. 20 rozporzadzenia (KE) Nr 726/2004.

Przeglad danych przeprowadzit Komitet PRAC, odpowiedzialny za ocene bezpieczenstwa lekéw ludzkich,
ktéry przedstawit swoje zalecenia. Zalecenia PRAC przekazano Komitetowi ds. Produktow Leczniczych
Stosowanych u Ludzi (CHMP), odpowiedzialnemu za kwestie zwigzane z lekami ludzkimi, ktdéry przyjat
ostateczne stanowisko Agencji.

Opinia CHMP zostanie przekazana Komisji Europejskiej, ktéra wyda we wiasciwym terminie decyzje
obowigzujgcg we wszystkich panstwach cztonkowskich UE.



