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Brak jednoznacznych dowoddéw na zwiekszone ryzyko
wystepowania problemow z sercem przy stosowaniu
lekow zawierajgcych testosteron

CMDh?, ciato regulacyjne reprezentujace panstwa cztonkowskie UE, przyjat jednogtodnie, ze nie ma
jednoznacznych dowoddw na zwiekszone ryzyko wystepowania problemdw z sercem przy stosowaniu
lekéw zawierajacych testosteron u mezczyzn, ktéorym brakuje tego hormonu (schorzenie okreslane jako
hipogonadyzm). Jednak druki informacyjne zostang uzupetnione zgodnie z najnowszymi danymi
dotyczacymi bezpieczenstwa i uwzglednig ostrzezenia mdéwiace, ze brak testosteronu powinien
manifestowac sie objawami podmiotowymi i przedmiotowymi oraz by¢ potwierdzony badaniami
laboratoryjnymi przed rozpoczeciem leczenia.

Stanowisko CMDh zostato opracowane przez Komitet ds. Oceny Ryzyka w Ramach Nadzoru nad
Bezpieczenstwem Farmakoterapii EMA (ang. Pharmacovigilance Risk Assessment Committee; PRAC),
ktory przeanalizowat ryzyko wystepowania powaznych probleméw z praca serca i ukfadu krgzenia, w
szczegodlnosci zawatdw serca, u pacjentdéw leczonych tymi lekami. Przeglad danych rozpoczeto
poniewaz niektdére z najnowszych badan sugerowaty wzrost ryzyka wystapienia probleméw z sercem u
mezczyzn stosujacych testosteron, w porownaniu z mezczyznami, ktorzy nie przyjmujg tego leku.
PRAC rozpatrzyt te badania oraz dane pochodzace z innych badan i analiz, oraz informacje dotyczace
bezpieczenstwa zbierane od czasu wprowadzenia leku do obrotu. Na tej podstawie PRAC stwierdzit, ze
dowody na ryzyko wywotywanie problemdw z sercem nie sg jednoznaczne; niektére badania
sugerowaty wzrost ryzyka, podczas gdy inne - nie, a niektore z badan byly tak zaprojektowane, ze nie
mozna z nich wysnu¢ wnioskéw. PRAC takze zwrdcit uwage na to, ze sam testosteron moze zwiekszaé
ryzyko wystepowania probleméw z sercem.

PRAC zalecit aktualizacje drukow informacyjnych zgodnie z najnowszymi dowodami, uwzgledniajac
ostrzezenia dla oséb, ktére moga by¢ narazone na wieksze ryzyko wystgpienia probleméw z sercem.
Druki informacyjne powinny takze zawierac jasng informacje méwiaca, ze testosteron nalezy stosowac
jedynie w przypadku wyjatkowo niskiego poziomu tego hormonu manifestujacego sie objawami
podmiotowymi i przedmiotowymi, oraz potwierdzonego odpowiednimi badaniami laboratoryjnymi.
Poziom testosteronu moze naturalnie spadac¢ z wiekiem, ale wyréwnanie go nie jest jednym ze
wskazan dopuszczonym dla stosowania tego leku w UE. PRAC uznat takze, ze ryzyko dziatania na serce
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i uktad krazenia oraz wszelkie mozliwe mechanizmy wystepowania takich dziatan nalezy nadal
monitorowac, a informacje z trwajacych badan powinny by¢ dostarczane w ramach kolejnej oceny
bezpieczenstwa (ktorej te leki, podobnie jak wszystkie leki dopuszczone w UE, podlegajq).

CMDh zatwierdzita zalecenia PRAC jednogtosnie i zostang one wdrozone przez panstwa cztonkowskie, w
ktérych te leki sa dopuszczone do obrotu, zgodnie z ustalonym kalendarzem.

Informacje dla pacjentow

e Testosteron jest hormonem odpowiadajgcym za normalny rozwdj i funkcjonowanie ptciowe u
mezczyzn. Leki zawierajace testosteron sq dopuszczone w UE do leczenia mezczyzn z
odbiegajacym od normy niskim poziomem tego hormonu (hipogonadyzm).

e Niektore z najnowszych badan sugerujg, ze stosowanie testosteronu moze zwiekszac ryzyko
wystapienia zawatu serca, lub mie¢ inne powazne dziatanie na serce i krazenie. Jednak dokfadna
analiza nie wykazata zadnych jednoznacznych dowoddw, ze faktycznie tak sie dzieje.

e Zapobiegawczo druki informacyjne dla tych lekéw zostang zaktualizowane o najnowsze informacje
o ryzyku oraz o dodatkowe ostrzezenia dotyczace bezpiecznego stosowania, a bezpieczenstwo tych
lekow bedzie nadal doktadnie monitorowane.

e Pacjenci, ktorym przepisano testosteron powinni poinformowac swoich lekarzy, jesli sg leczeni z
powodu nadci$nienia, poniewaz testosteron moze zwiekszac cisnienie.

e Druki informacyjne zostang takze zmienione, azeby zawieraty jasng informacje, ze leki te mozna
podawac jedynie mezczyznom, u ktdrych wystepujg objawy podmiotowe i przedmiotowe
odbiegajacego od normy niskiego poziomu testosteronu, potwierdzonego badaniami
laboratoryjnymi.

e Nie ma zbyt wielu informacji o stosowaniu lekéw zawierajacych testosteron przez mezczyzn w
wieku powyzej 65 lat. Poziom testosteronu naturalnie spada wraz z wiekiem, a leki zawierajace
testosteron nie sq dopuszczone w UE do podnoszenia poziomu testosteronu u zdrowych, starszych
mezczyzn.

e Pacjenci majacy watpliwosci odnosnie swojego leczenia, powinni je omoéwic¢ z lekarzem lub
farmaceuta.

Informacje dla przedstawicieli zawodéw medycznych

Leki zawierajace testosteron sg dopuszczone w UE do leczenia hipogonadyzmu u mezczyzn. Stosunek
korzysci do ryzyka dla tych lekdw zostat przeanalizowany po opublikowaniu dowodéw wskazujacych na
podwyzszone ryzyko powiktan kardiologicznych, w szczegélnosci zawatéw u mezczyzn leczonych
testosteronem.

e Chociaz niektore badania wykazujg wyzsze ryzyko powiktan kardiologicznych u mezczyzn
przyjmujacych testosteron, w literaturze specjalistycznej nie mozna znalez¢ jednoznacznych
dowoddéw. Uwzgledniajac wszystkie dane, sygnat podwyzszonego ryzyka powiktan kardiologicznych
zwigzanego ze stosowaniem testosteronu pozostaje niewystarczajacy i niejednoznaczny.

e Terapia zastepcza testosteronem powinna by¢ rozpoczynana jedynie w przypadku potwierdzenia
niedoboru hormonu za pomoca objawdw klinicznych i badan biochemicznych. Nalezy regularnie
monitorowa¢ poziom hemoglobiny, hematokrytow, funkcji watroby i poziomu ttuszczy we krwi.
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e U pacjentow cierpigcych na ciezkg niewydolnos$¢ serca, watroby lub nerek, lub z chorobg
niedokrwienng serca, leczenie testosteronem moze prowadzi¢ do powaznych powiktan
charakteryzujacych sie obrzekiem z lub bez zastoinowg niewydolnoscig serca. W takich
przypadkach nalezy natychmiast przerwac leczenie.

e Nalezy zachowac ostroznos¢ w leczeniu pacjentéow z nadcisnieniem, poniewaz testosteron
powodowacé podwyzszenie cisnienia krwi.

e Informacje na temat bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania tych lekéw u pacjentow w wieku
powyzej 65 lat sg nieliczne. Nalezy pamietac, ze poziomy fizjologiczne testosteronu spadajq nieco
wraz z wiekiem, chociaz obecnie nie ma konsensusu co do wtasciwych poziomdw testosteronu dla
kazdego wieku, a stosowanie lekdw dla podniesienia poziomu testosteronu u starszych mezczyzn
nie jest dopuszczone w UE.

Zmiany w drukach informacyjnych dla lekow zawierajacych testosteron opierajq sie na
przeprowadzonym przez PRAC przegladzie danych pochodzacych z dostepnych badan klinicznych,
badan obserwacyjnych, meta-analiz, danych porejestracyjnych dotyczacych ryzyka powiktan
kardiologicznych zwigzanego z terapig testosteronem.

e Niektore z najnowszych badan wykazaty istnienie podwyzszonego ryzyka wystgpienia powiktan
kardiologicznych u mezczyzn leczonych testosteronem. W szczegdlnosci pojawity sie watpliwosci
odnosnie potencjalnego ryzyka powiktan kardiologicznych, np. zawatu serca, u mezczyzn leczonych
testosteronem, u ktérych wczeéniej wystepowaty choroby serca.!™

o Jednak inne wyniki*”’ nie potwierdzaja istnienia zwigzku pomiedzy testosteronem a powiktaniami
kardiologicznymi, a dane z miedzynarodowego badania obserwacyjnego o charakterze rejestru
(RHYME) analizujacego wptyw leczenia testosteronem na czynnos¢ gruczotu krokowego u mezczyzn
przez okres dwdch lat, takze wskazywaty, ze powikfania kardiologiczne wystepowaty z
przewidywang czestoscia.

e Bezpieczenstwo stosowania lekdw zawierajacych testosteron, w szczegdlnosci wptyw na uktad
krgzenia, nadal bedzie monitorowane, a wyniki trwajacych badan zostang uwzglednione w kolejnej
analizie stosunku korzysci do ryzyka, kiedy bedzie ona dostepna.

e Odpowiednie dane dotyczace bezpieczenstwa i skutecznosci u pacjentdw z wywotanym wiekiem
hipogonadyzmem oraz wartosci odniesienia dla starszych pacjentéw sa niewystarczajace i
wymagajg dalszych badan.
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Dodatkowe informacje o leku

Leki zawierajace testosteron sg stosowane do zastgpienia testosteronu u mezczyzn z
hipogonadyzmem. Stosowanie testosteronu u zdrowych starszych mezczyzn nie zostato dopuszczone w
UE.

Leki zawierajace testosteron zostaty dopuszczone we wszystkich panstwach cztonkowskich UE za
pomocg procedur narodowych, pod réznymi nazwami handlowymi. Sq one dostepne w réznych
postaciach, np. w formie kapsutek doustnych, implantéw wszczepianych pod skére oraz jako plastry,
zele i roztwory do nanoszenia na skoére.

Testosteron jest hormonem, okreslanym tez jako androgen, odpowiadajacym za rozwdj i podtrzymanie
funkcji reprodukcyjnych i ptciowych u mezczyzn. Mezczyzni z hipogonadyzmem majg odbiegajacy od
normy niski poziom tego hormonu, co ma wptyw na normalny rozwdj i funkcje seksualne. Leki
zawierajace testosteron dziatajg poprzez zastepowanie brakujacego testosteronu, co prowadzi do
przywrécenia normalnego poziomu hormonu i normalizacji rozwoju i funkcji seksualnych u mezczyzn.
Mozliwe objawy podmiotowe i przedmiotowe mogg obejmowac: niepetny rozwdj ptciowy, obnizenie
funkcji seksualnych, nieptodnos¢, zmeczenie, depresje, tagodng anemie, zmniejszenie masy
miesniowej i sity oraz zwiekszenie masy ttuszczowej.

Dodatkowe informacje o procedurze

Przeglad danych dla testosteronu rozpoczeto 27 marca 2014 r. na wniosek Estonii, na mocy art. 31
dyrektywy 2001/83/WE, ztozonego w wyniku zgtoszen o dziataniach niepozadanych tych lekow.

Przeglad danych po raz pierwszy przeprowadzony zostat przez PRAC, Komitet EMA odpowiedzialny za
ocene kwestii bezpieczenstwa dla lekdw ludzkich. Zalecenia PRAC przestano do CMDh, ktéra przyjeta
ostateczne stanowisko. CMDh, ciato reprezentujace wszystkie panstwa UE, odpowiada za zapewnienie
zharmonizowanych norm bezpieczenstwa dla lekdw dopuszczanych w ramach procedur narodowych w
catej UE.

Poniewaz stanowisko CMDh zostato przyjete jednogtosnie, zostanie wdrozone przez panstwa
cztonkowskie, w ktérych lek jest dopuszczony do obrotu, zgodnie z przyjetym kalendarzem.
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