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Planowane zmiany w systemie
nadzoru nad bezpieczenstwem far-
makoterapii omdwione w artykule
wstepnym, jezeli doczekajg sie re-
alizacji, prowadzityby do zupetnej
zmiany w spojrzeniu na powikla-
nia polekowe. Zachecamy wiec
do zapoznania si¢ z tym projek-
tem, a takze z tekstem o reklamie
1 krotkimi notkami na temat roz-
nych lekow.

PROPONOWANE ZMIANY

W SYSTEMIE EUROPEJSKIM
NADZORU NAD BEZPIECZENSTWEM
FARMAKOTERAPII - CO NOWEGO?

System nadzoru nad bezpieczen-
stwem farmakoterapii - postrzega-
ny zarowno z perspektywy migdzy-
narodowej jak i poszczegdlnych
krajow nie spetnia oczekiwan.

Powody tego sa rozne:

B mimo prawie piectdziesiecio-
letniej tradycji nie przekona-
no Srodowiska lekarskiego do
wigkszego zaangazowania-
ocenia si¢, Ze w najlepszym ra-
zie w zgtaszaniu powiktan pole-
kowych bierze udzial nie wigcej
niz 10% z nich,

® zespoty oceniajace dane sg zbyt
mate by sprosta¢ ogromnej licz-
bie informacji — chociaz jest to
tylko niewielki utamek zaistnia-
tych przypadkow,

® produkt leczniczy to nie tylko
lek ale 1 towar, a dla firm farma-
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ceutycznych przede wszystkim
towar majacy przynosi¢ zysk.
Konsekwencja tego jest zbyt
mata rola dziatow zajmujacych
si¢ bezpieczenstwem produktu,
w opozycji do dziatow mar-
ketingu, ktorych dziatalnos¢
w prosty sposob przeklada sig¢
na dochody przedsigbiorstwa.

Koniecznos¢ wycofania  wielu
produktdow w krotkim czasie od
ich wprowadzenia do lecznictwa,
szczegdlnie tych, ktore postrzega-
ne byty jako autentyczny postep
terapii, takich jak np. rofekoksib
zmuszaja do zastanowienia nad
krokami naprawczymi. Dysku-
sja na ten temat przetoczyla si¢
przez piSmiennictwo fachowe.
Problemem tym zajmuje si¢ obec-
nie Komisja Europejska, ktora po
dokonaniu oceny systemu moni-
torowania planuje wprowadzenie
zmian legislacyjnych. Maja one
wyeliminowal te z obowiazujg-
cy do tej pory aktywnosci, kto-
re sa nieskuteczne i usprawnil
te dziatania, ktorych rezultaty sa
niezadowalajace.

Przygotowanodokument,, Strategy
to better protect public health by
strengthing and rationalising EU
Pharmacovigilance”. Zostal on
opublikowany 15 grudnia 2007
roku na stronie internetowe;j:

http://ec.europal/enterprise/phar-
maceuticals/pharmacovigilance_
acs/docs/public-consultation_12-
2007.pdf. Podlegal konsultacjom
spotecznym do 1 lutego 2008 roku.

Adres strony internetowej Komi-
sji Buropejskiej: http://ec.europa.
eu/enterprise/pharmaceuticals/in-
dex_en.htm

Gtowne zmiany maja obejmowac
nastgpujace zagadnienia:

B Powotanie komitetu ds. moni-
torowania bezpieczenstwa far-
makoterapii w miejsce obec-
nie istniejacej grupy roboczej
Pharmacovigilance ~ Working
Party. W obecnym ksztalcie
prawnym, decyzje, czy raczej
opinie grupy roboczej nie maja
wigzacego charakteru, podlega-
ja zatwierdzeniu przez komitet
CHMP. Prowadzone sa liczne
dyskusje nad bezpieczenstwem
stosowania leku, ktore nie pro-
wadza niestety do podejmowa-
nia zbieznych dziatan w roz-
nych krajach. Niektore zasady
dotyczace wszczgcia procedu-
ry wyjasniajacej (arbitrazowej
— ang. referral) — nie sa czytel-
ne. Prowadzi to czasem do od-
miennych decyzji na poziomie
poszczegdlnych panstw czton-
kowskich, co Swiadczy o stabo-
Sci systemu

® Uporzadkowanie zasad i zadan
uczestnikow systemu monitoro-
wania dziatan niepozadanych,
poprzez wprowadzenie zasad
dobrej praktyki monitorowania
dziatan niepozadanych — doku-
mentu Good Vigilance Practice
® Uproszczenie sposobu infor-

mowania  odnosnych  wiadz
o systemie monitorowania dzia-
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tan niepozgdanych w  firmie
farmaceutycznej.  Zapropono-
wano, aby we wniosku firma
umieszczata tylko opis najwaz-
niejszych elementdw systemu
monitorowania dziatan niepo-
zadanych, natomiast pelny opis
bytby udostgpniany na zyczenie
agencji rejestracyjnej. Doku-
ment ten nositby nazwe Phar-
macovigilance System Master
File. Bytby przedstawiany na
zyczenie wiadz i analizowany
w czasie inspekcji monitorowa-
nia bezpieczenstwa. Zapropo-
nowano takze bardziej czytelne
przedstawienie podstaw praw-
nych do prowadzenia inspekcji
monitorowania bezpieczen-
stwa. Dla lekdow rejestrowanych
procedurg centralng planuje si¢
utworzenie organu nadzoru-
jacego system monitorowania
dziatan niepozadanych, ktorym
bytyby odnosne witadze pan-
stwa cztonkowskiego, na tere-
nie ktdrego przebywa osoba od-
powiedzialna za monitorowanie
dziatan niepozadanych.

" Okreslenie czytelnych wymagan
dotyczgcych sktadania planu
zarzadzania ryzykiem. Propo-
zycja zaktada wprowadzenie
zmian prawnych dotyczacych
koniecznosci  przedstawiania
planu zarzadzania ryzykiem
w momencie skfadania wniosku
o rejestracje leku. Zaktada ona
takze zmiang podstaw praw-
nych dotyczacych prowadzenia
badan porejestracyjnych i okre-
§lenie sytuacji, kiedy prowadze-
nie tych badan jest konieczne
z uwagi na zdrowie publiczne.
Konieczne jest takze zapew-
nienie, ze zasadnicze elementy
dotyczace zarzadzania ryzy-
kiem sa zawarte w pozwoleniu
na dopuszczenie do obrotu.
Celowe jest takze wprowadze-
nie wymagania, aby podmiot

odpowiedzialny  przedstawiat
aktualne dane zwigzane z moni-
torowaniem bezpieczenstwa do
odnosnych wtadz i EMEA.

® Wprowadzenie bardziej przej-
rzystych  wymagan  dotyczg-
cych prowadzenia porejestra-
cyjnych  badan  dotyczacych
bezpieczenstwa.

Planuje si¢ wprowadzenie wytycz-
nych o prowadzeniu badan poreje-
stracyjnych oraz opiniowanie ba-
dan przez odnosne wtadze.

Nowo powotany Komitet ds. Mo-
nitorowania Bezpieczenstwa oce-
niatby badania wowczas, gdyby
miaty toczyC si¢ w co najmniej
dwaoch krajach europejskich.

Obecnie badania te sg stosunkowo
niskiej jakosci, a ich celem jest zwy-
kle reklama leku. Przy zatozeniu
oceny protokotu badania, bedzie
mozna dazy¢ do sytuacji, aby bada-
nia stuzyty analizie bezpieczenstwa,
a nie zwigkszeniu sprzedazy leku.

® Uproszczenie zasad zglasza-
nia pojedynczych przypadkow
dziatan niepozadanych

— wszystkie zgtoszenia z kra-
jOW spoza europejskiego ob-
szaru gospodarczego bytyby
przesytane tylko do bazy
EudraVigilance

— wszystkie zgloszenia z tere-
nu Unii Europejskiej bytyby
przesytane najpierw do bazy
EudraVigilance, a nastepnie
do kraju cztonkowskiego,
skad pochodzito zgtoszenie

— EMEA przejetaby  zada-
nie wyszukiwania raportow
z piSmiennictwa fachowego
i wprowadzataby pojedyncze
przypadki do bazy danych
EudraVigilance

Planuje si¢ uporzadkowanie defi-
nicji bfedu medycznego i dziatania
niepozadanego w taki sposob, aby
byto czytelne, ze btad medyczny,
ktorego skutkiem byta niepozada-
na reakcja u pacjenta, nalezy zgta-
sza¢ do odnosnych wtadz.

Nalezy takze natozy¢ na kraje
cztonkowskie UE obowiazek in-
formowania organizacji pacjentow
o btedach medycznych.

Planuje si¢ takze utworzenie listy
lekow, ktora podlegataby inten-
sywnemu monitorowaniu. Stuzy¢
ma to zwigkszeniu S§wiadomosci
wérod fachowych pracownikow
opieki zdrowotnej oraz pacjentdw
dotyczacej zgtaszania powiktan,
szczegOlnie wynikajacych ze sto-
sowania nowych lekow.

Lista tych lekow bytaby publicz-
nie dostepna, a usuniecie leku
z listy produktow intensywnie mo-
nitorowanych, bytoby zwigzane
z etapami opisanymi w planie za-
rzadzania ryzykiem.

Formularze  zgloszen  dziatan
niepozadanych bylyby, w przy-
padku lekow intensywnie mo-
nitorowanych, czeScig  ulotki
informacyjnej. Zgtoszenie nale-
zatoby przekazywac do podmiotu
odpowiedzialnego.

Dla wszystkich pozostatych lekow,
preferowang droga przekazywania
pojedynczych przypadkow dziatan
niepozadanych bytyby formularze
na stronach internetowych, bezpo-
Srednio przesytane do odnoSnych
wtadz w danym Panstwie.

m Uproszczenie przekazywania
raportdw okresowych

Zaktada si¢ wickszg zaleznos¢
pomiedzy raportem okresowym
a planem zarzadzania ryzykiem.
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Dla lekow, dla ktorych nie przy-
gotowywano planu zarzadzania
ryzykiem, kiedy profil bezpie-
czenstwa leku to umozliwia, nie
bytoby koniecznosci sktadania ra-
portdow okresowych. Gtownie do-
tyczyloby to lekdw bedacych diu-
go w obrocie, o ustalonym profilu
bezpieczenstwa.

Jednoczesnie pofozono by wigk-
szy nacisk, poprzez wprowadzenie
stosownych zapisdw prawnych, na
sktadanie przez podmioty odpo-
wiedzialne informacji o zmianie
stosunku spodziewanych korzysci
do mozliwego do przewidzenia ry-
zyka dla danego leku.

Planuje si¢ wprowadzenie podstaw
prawnych dla oceny okresowych
raportOw o bezpieczenstwie przez
poszczegdlne kraje cztonkowskie
i wyjasnienie roli Komitetu ds.
Monitorowania Bezpieczenstwa.

Komitet miatby za zadanie upub-
liczni¢ wykaz substancji czynnych
oraz cykl sktadania i przygoto-
wywania raportow okresowych.
Zmiany dotyczace sktadania ra-
portow okresowych, zglaszanie
przez firmy farmaceutyczne, byty-
by opiniowane przez Komitet.

Konieczne byloby takze wyznacze-
nie kraju cztonkowskiego ,,wiodace-
g0’ dla oceny raportdw okresowych
dla substancji, ktore sa zarejestro-
wane procedurami narodowymi.

Kraj ,,wiodgcy” przedstawiatby
oceng raportu okresowego firmie,
ewentualnie do skomentowania,
a nastepnie EMEA upubliczniata-
by oceny.

® Wprowadzenie bardziej przej-
rzystych zasad dotyczacych
przekazywania informacji o za-
grozeniach, wieksza przejrzy-
sto$¢ procedur

Planowane jest uporzadkowanie
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i zmiany prawne, a takze zmiany
wytycznych dotyczace przekazy-
wania informacji o zagrozeniach.
Nalezy uwzgledni¢ zasady i spo-
soby przekazywania informacji
o bezpieczenstwie pomigdzy po-
szczegblnymi krajami czionkow-
skimi oraz jak bedzie udostgpnia-
ny tekst do rozpowszechnienia.

Konieczne jest takze uwzglednie-
nie czasu, w jakim nalezy przygo-
towac i rozesta¢ komunikat.

Komitet ds. Monitorowania Bez-
pieczenstwa petnitby rolg koordy-
nujacg przy przekazywaniu infor-
macji przez kraje cztonkowskie.

EMEA stworzytaby strong inter-
netowa poswigcong bezpieczen-
stwu stosowania lekdow. Strona
ta zawieralaby (,,linki”) do stron
internetowych odnosnych wtadz
w krajach cztonkowskich.

® Bardziej czytelne zapisy doty-
czace bezpieczenstwa w ulot-
kach informacyjnych

Planuje si¢ wprowadzenie nowej
sekcji w charakterystyce produktu
leczniczego i w ulotce dla pacjen-
ta ,,Gtowne informacje o bezpie-
czenstwie stosowania”.

W okresie przejsciowym — 5 lat
— nalezatoby zaktualizowac druki
informacyjne. Nowelizacja byta-
by takze mozliwa przy najblizszej
re-rejestracji lub wiekszej zmianie
porejestracyjne;j.

Powyzsze informacje stanowig
tylko glowne zatozenia projektu
zmian. Szereg propozycji budzi
sprzeczng ocen¢. Wydaje sie, ze
do realizacji zatozen minie pare
lat. Z pewnoscig poprzedzi je
dyskusja, poniewaz sg to zmiany
zmieniajagce podejscie do samego
zagadnienia nadzoru nad bezpie-
czenstwem farmakoterapii. Do
kontrowersyjnych propozycji na-

lezy chociazby pomyst ogranicze-
nia przygotowywania raportow
okresowych tylko dla produktow
oryginalnych, czy zmiana samej
definicji niepozadanego dzialania
produktu leczniczego.

Bez wzgledu na stosunek do po-
szczegOlnych zagadnien nalezy
przyklasnag¢ samej inicjatywie
wprowadzania zmian, majacych
doprowadzi¢ do wigkszej skutecz-
noSci systemu.

Na podstawie:

,Strategy to better protect public
health by strengthing and ratio-
nalising EU Pharmacovigilance”.

http:/lec.europal/enterprise/phar-
maceuticals/pharmacovigilance_
acs/docs/public-consultation_12-
2007 .pdf

INFORMACJE ROZNE

Reklama lekow skierowana
hezposrednio do odbiorcow

Reklama lekow wydawanych na
podstawie recepty lekarskiej skie-
rowana bezposrednio do odbior-
cow okreslana w polskim prawie
farmaceutycznym jako ,kierowa-
na do powszechnej wiadomosci”
jest obecnie stosowana jedynie
w Stanach Zjednoczonych i No-
wej Zelandii. Dane medyczne
i farmakoekonomiczne pochodza-
ce z tych krajow potwierdzaja, ze
taki sposob reklamy wptywa na
oczekiwania pacjentdbw wobec le-
karzy i zachowania lekarzy prze-
pisujacych leki. Wigkszo$¢ danych
pochodzacych z Instytutu Medycz-
nego potwierdza, ze reklama lekow
dostepnych na podstawie recep-
ty lekarskiej skierowana do po-
wszechnej wiadomosci przyspie-
sza powszechne stosowanie nowo
zarejestrowanych lekow.
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Okolicznos¢ ta uzasadnia pytanie
o celowos¢ dwuletniego od daty
zarejestrowania moratorium do-
tyczacego tego rodzaju reklamy,
szczegOlnie w kontekScie wyco-
fania z obrotu rofecoxibu (Vio-
xx) z powodu cigzkich dziatan
niepozadanych dotyczacych ukta-
du sercowo-naczyniowego, kto-
rych wystepowanie udowodniono
w okresie porejestracyjnym. Rofe-
coxib byt intensywnie i skutecznie
promowany do czasu wycofania
z obrotu.

Sktadano nawet wnioski, aby
ograniczy¢ lub wrecz zakazal tej
formy reklamy w USA i Nowej
Zelandii, w zwigzku z doSwiad-
czeniami z rofekoksybem.

W najblizszych kilku miesigcach
Parlament Europejski w ramach
szerszych zmian zmierzajacych
do ,, udoskonalenia prawnych, na-
ukowych i technologicznych zasad
rozwoju farmaceutykdw” planuje
zmodyfikowac obecnie obowigzu-
jacy zakaz reklamy dla lekow wy-
dawanych na podstawie recepty
lekarskiej skierowanej bezposred-
nio do pacjentow. Propozycje te
w postaci zbiorczego dokumentu
zostaly od dnia 12 pazdziernika
2007 przedstawione do publicznej
konsultacji. Na prosbe Parlamentu
Europejskiego, Dyrekcja General-
na Komisji Europejskiej ds. Przed-
siebiorstw Przemystu Farmaceu-
tycznego przekazata w koncu
kwietnia 2007 roku do konsultacji
raport dotyczacy ,,obecnej prakty-
ki informowania pacjentow o pro-
duktach leczniczych.” Raport kon-
centruje si¢ na ogolnie dostgpnych
informacjach zawierajacych ulotki
dla pacjentow, bazy danych doty-
czacych lekow dopuszczonych
do obrotu przekazywanych droga
internetowa przez agencje reje-
stracyjne krajow cztonkowskich
lub inne kompetentne organizacije.
Whiosek zawarty w raporcie jest

w rownym stopniu wyrazny, jak
i problematyczny ,Kraje czton-
kowskie nie dysponuja pelnymi
narz¢dziami, w celu przekazywa-
nia pacjentom informacji dotycza-
cych substancji leczniczych”.

Z kolei przemyst farmaceutyczny
posiada kluczowe informacje do-
tyczace swoich produktdw, infor-
macje te jednak nie sg dostepne dla
pacjentdw i fachowych pracowni-
kdéw ochrony zdrowia w Europie.
Innymi stowy informacje przezna-
czone dla pacjentow i dostgpne na
stronach internetowych narodo-
wych agencji lekdw, ministerstw
zdrowia sg niepetne, co sugeruje,
ze w ich uzupetnianie powinny
wilaczy¢ sie producenci lekow.
Interesujacym spostrzezeniem
jest fakt, ze w dokumencie nie
ma wzmianki dotyczacej reklamy
skierowanej bezposrednio do pa-
cjentow, ale dokument eksponuje
znaczenie partnerskiej wspolpracy
w tworzeniu informacji i wspiera
poglad, ze producenci sg zrodtem
wiarygodnej informacji skierowa-
nej do pacjentow.

Mimo, ze cele raportu wydajg si¢
by¢ chwalebne, uzyte metody maja
matg wartoS¢ naukowg, raport nie
okresla rodzaju ocenianych da-
nych literaturowych Iub innych
zbiorczych baz danych. Wiele po-
gladow zawartych w raporcie nie
jest popartych danymi, nie wzigto
pod uwage wielu aktualnych pub-
likacji zwigzanych z kwestiami,
ktorymi zajmuje si¢ raport.

Pomimo  konkluzji  zawartej
W omawianym raporcie istnieje
w Europie wiele przyktadow do-
brych Zrodet informacji dostep-
nych dla pacjentow. Trudnos¢
w przygotowaniu informacji prze-
znaczonej do powszechnej wiado-

mosci polega na wyborze obiek-
tywnych, niestronniczych zrodet
informacji 1 przygotowanie jej
w taki sposob, aby nie zwierata
tresci (przestania) promocyjnych.
Ponadto tres¢ i forme¢ nalezy do-
stosowac do pacjentow uwzgled-
niajgc ich system wartosci, upodo-
bania. Takie same zasady nalezy
stosowaC w czasie przygotowy-
wania informacji dotyczgcej oce-
ny stosunku korzysci do ryzyka
danego sposobu leczenia, a tak-
ze przy okreslaniu rekomendacji
i wytycznych przeznaczonych dla
fachowych pracownikow ochrony
zdrowia.

Idea utworzenia publiczno-prywat-
nego partnerstwa w dziedzinie in-
formacji powstata w czasie obrad
Forum Farmaceutycznego przy Ko-
misji Europejskiej, kiedy zapropo-
nowano ,,utworzenie wspodlnej dla
wszystkich istotnych podmiotow
plaszczyzny, umozliwiajacej wy-
miang zasad dotyczacych dobrej
praktyki informacyjnej i usuwania
barier w dostgpie do informacji.”
Stanowisko to dotyczy formuto-
wania wiarygodnych informacji
na gruncie wspdtdziatania produ-
centdw i odpowiednich wtadz, np.
agencji rejestracyjnych. Nalezy
zauwazyC, ze powyzsza deklaracja
jest - biorac pod uwage rozne zakre-
sy odpowiedzialnosci i czgsto prze-
ciwstawne cele realizowane przez
zainteresowane podmioty (agencje
lekow vs przemyst farmaceutyczny)
- wewnetrznie sprzeczna.

Z tego powodu autorzy artykutu
uwazaja, ze partnerska wspot-
praca miedzy przemystem far-
maceutycznym i agencjami reje-
stracyjnymi w zakresie wigkszej
dostgpnosci informacji kierowanej
do powszechnej wiadomosci po-
winna dotyczy¢ dwoch obszarow.

Pierwszy powinien by zwigzany

Z rzeczywistym zobowigzaniem
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do rezygnacji z poufnosci danych
dotyczacych skutecznosci i bez-
pieczenstwa stosowania lekow
oraz uzyskaniem pelnego dostepu
do tych danych.

Drugi obszar, dotyczacy podsta-
wowych zasad i celow dziatania
powinien uwzglednia¢ naczelng
zasad¢ polegajaca na tym, ze ce-
lem dziatania odpowiednich wtadz
rejestracyjnych powinno by¢ sze-
roko pojete dobro pacjenta — takze
w zakresie dostepu do informacji-
a nie ochrona danych patentowych
przemystu farmaceutycznego.

Autorzy konkluduja, ze najwaz-
niejszym elementem wymaga-
jacym poprawy w szeroko ro-
zumianych dziataniach na rzecz
ochrony zdrowia publicznego jest
wybor bezstronnych Zrodet infor-
macji, ich systematyczny przeglad
oraz zwigzana z tym koniecznos¢
zmian legislacyjnych dotyczacych
zasad promocji lekow. Do realiza-
cji tych zamierzen niezbedna jest
zmiana sposobu dziatania Euro-
pejskiej Agencji ds. Lekow.

Komisja Europejska intensywnie
rozwazazniesienie zakazu reklamy
lekobw skierowanej bezpoSrednio
do odbiorcow. W kwietniu bieza-
cego roku na stronie internetowej

http://ec.europa.eulenterprise/
pharmaceuticals/pharmacos/
docs/doc2008_02/info

zostanie udostgpniony w celu
publicznej konsultacji list otwar-
ty prezentujacy zatozenia zmian
prawnych w tym zakresie.

Na podstawie: BMJ, September
2007; Vol. 335, pp 526, Nicola
Magrini, Maria Font.
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Leki na kaszel i przezighienie
dostepne bez recepty lekarskiej
(0TC) niebezpieczne dia matych
dzieci

Zdaniem Amerykanskiej Agencji
ds. Zywnosci i Lekow (FDA), wy-
dawane bez recepty leki na kaszel
i przezigbienie, nie powinny by¢ po-
dawane dzieciom ponizej drugiego
roku zycia. Przedmiotem rozwazan
jest rowniez dostepnos¢ tych pro-
duktow dla starszych dzieci.

Agencja przeglada dane na temat
stosowania tych lekow u dzieci
w wieku od 2 do 11 lat i planuje
przedstawic zalecenia dla niniej-
szej grupy wiekowej na wiosne.

W oswiadczeniu wydanym 17-tego
stycznia biezacego roku FDA zaleci-
fa, by nie stosowa¢ w/w lekdw u pa-
cjentdw ponizej drugiego roku zycia
z powodu ryzyka cigzkich i poten-
cjalnie zagrazajacych zyciu dziatan
niepozadanych, wiaczajac Smierc,
drgawki, szybka czestos¢ akeji serca
i zaburzenia §wiadomosci. Zdaniem
Agencji, nie zostata takze udowod-
niona skutecznos¢ tych produktow
w tej grupie wiekowej.

W pazdzierniku wytworcy dobro-
wolnie wycofali doustne preparaty
na kaszel i przezigbienie wydawa-
ne bez recepty, wprowadzone na
rynek z wyraznym przeznaczeniem
dla matych dzieci. Obejmowato to
produkty, ktdre na opakowaniu ze-
wnetrznym mialy umieszczone wi-
zerunki dzieci lub napis ,,niemow-
le”. Fakt ten miat miejsce na krotko
przed panelem doradczym agencji
FDA, na ktorym podjeto dyskusje
na temat bezpieczenstwa i skutecz-
nosci lekow na kaszel i przezigbie-
nie u pediatrycznych pacjentdw.

Uczestnicy dyskusji praktycznie
jednogtosnie (dwadziescia jeden
do jednego) opowiedzieli si¢ prze-
ciwko podawaniu tych preparatow
dzieciom ponizej drugiego roku

zycia. Byli jednak podzieleni, co
do aspektu czy produkty te powin-
ny pozosta¢ dostepne dla starszych
dzieci. Trzynascioro do dziewig-
ciu uczestnikow zaglosowato
przeciwko dalszemu stosowaniu
w/w lekdw u pacjentdow pomiedzy
drugim a szdstym rokiem Zzycia;
za$ pigtnascioro do siedmiu na ko-
rzy$¢ niezmienionej dostepnosci
dla wieku od szesciu do dwunastu
lat (Scrip No 3305, p19).

Ponadto ostatnie badania wskazu-
Jja, ze wielu rodzicoOw nadal nie jest
Swiadomych tego, ze nie powinni
podawac lekow OTC na kaszel
1 przezigbienie dzieciom ponizej
drugiego roku zycia, bez wczes-
niejszej konsultacji z lekarzem.
Wytyczne praktyki klinicznej ge-
neralnie nie zalecaja stosowania
tych produktow u matych dzieci.

Agencja FDA scharakteryzowata
swodj komunikat jako tymczasowe
dziatanie zapobiegajace stosowa-
niu powyzszych preparatdow u ma-
tych dzieci.

...starsze dzieci

Dr Charles Ganley (kierownik
agencji FDA ds. produktow wy-
dawanych bez recepty) podczas
telekonferencji poinformowat, ze
grupa robocza FDA nie osiggneta
konsensusu w zwiazku ze stoso-
waniem lekow na kaszel i przezig-
bienie u dzieci w wieku od dwoch
do jedenastu lat.

Szczegdlna rozbieznosé opinii do-
tyczy sposobow realizacji nowych
ograniczen wiekowych. Mogtyby
one obejmowal wycofanie pro-
duktdow z obrotu albo umiesz-
czanie na etykietach wyraznego
napisu informujgcego o zakazie
stosowania w konkretnych prze-
dziatach wiekowych.
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Dr Ganley poinformowat, ze gru-
pa robocza przedstawi swoje zale-
cenia w przysztym miesiacu. De-
cyzja zostanie wydana na wiosne,
zeby wytworcy mieli czas na do-
konanie koniecznych zmian opa-
kowan produktdw do nastepnego
sezonu.

Tymczasem FDA zaleca, zeby
rodzice, ktorzy podaja leki na ka-
szel 1 przeziebienie dzieciom w
wieku od dwodch do jedenastu lat,
postepowali wedtug wskazowek
dawkowania opisanych na ety-
kiecie, sprawdzali list¢ substan-
cji czynnych na opakowaniu leku
i uzywali tylko tej miarki, ktora
jest zapakowana z danym lekiem.

CHPA (grupa handlowa repre-
zentujgca wytwodrcow preparatow
OTC) ostro sprzeciwita si¢ reko-
mendacjom panelu doradczego
przeciwko stosowaniu powyz-
szych produktow u pacjentow
w wieku od dwoch do szesciu lat
i oSwiadczyta, ze pracujac z ap-
tekarzami, specjalistami stuzby
zdrowia oraz agencja FDA gwa-
rantuje, ze rodzice maja narzedzia
potrzebne do bezpiecznego poda-
wania lekow na kaszel i przezig-
bienie dzieciom powyzej drugiego
roku zycia.

Jednakze stowarzyszenie konsu-
mentow Public Citizen skrytyko-
wato agencje FDA za to, ze nie
powzieta decydujacych krokow
w tej sprawie, poniewaz leki na
kaszel i przezigbienie sg niesku-
teczne i ryzykowne dla dzieci po-
nizej dwunastego roku zycia i po-
winny by¢ zabronione w tej grupie
wiekowe;j.

Na podstawie: Scrip nr 3329
z 23 stycznia 2008 r.

Samohajstwo i ryzyko Smier-
telnosci zwiazane z lekami
przeciwdepresyjnymi

Stosowanie leku przeciwdepre-
syjnego moze by¢ powigzane ze
zwigkszonym ryzykiem proby
samobojczej, jednak niezakonczo-
nej Smiercig. Zgodnie z wynikami
badania kohortowego moze by
zZwigzane ze zmniejszonym ryzy-
kiem $miertelnosci.

Badacze dazyli do oszacowania
ryzyka samobdjstwa, prob samo-
bojczych i ogodlnej $miertelnosci
wsrod o0sodb przyjmujacych leki
z grupy inhibitorow wychwy-
tu zwrotnego serotoniny (SSRI),
trojpierscieniowych lekow prze-
ciwdepresyjnych (TCA) i sero-
tonino-noradrenergicznych le-
kow przeciwdepresyjnych (SNA)
w porOwnaniu do osob, ktore nie
przyjmuja tego typu lekow. Przed-
miotem tego badania byli pacjen-
ci bez psychozy, hospitalizowani
z powodu proby samobdjczej w
Finlandii pomiedzy 1 stycznia 1997
a 31 grudnia 2003. Kohorta obej-
mowata 15390 pacjentow.

Okazato sig, ze ryzyko prob samo-
bdjczych zakonczonych hospita-
lizacja bylo znacznie zwigkszone
W grupie pacjentdw przyjmujacych
leki przeciwdepresyjne w porow-
naniu do grupy nieprzyjmujacej
tego typu lekow (wzgledne ryzy-
ko [RR] 1,64; 95%CI 1,54-1,74).
Jednakze przyjmowanie lekow
przeciwdepresyjnych nie wigzato
si¢ ze zwigkszonym ryzykiem do-
konanego samobdjstwa (RR 0,91;
0,75-1,11). Co wigcej, stosowanie
leku przeciwdepresyjnego, szcze-
gblnie z grupy SSRI, zostato po-
wigzane z wyraznym spadkiem
Smiertelnosci, przypisanej gtow-
nie zmniejszeniu Smiertelnosci
Z przyczyn sercowo-naczynio-
wych. Dla pacjentdow, ktorzy kie-
dykolwiek przyjmowali lek prze-

ciwdepresyjny, obecna terapia
wigzala si¢ ze znacznie zwigkszo-
nym ryzykiem proby samobodjczej
(39%), ale znacznie zmniejszonym
ryzykiem dokonanego samoboj-
stwa (obnizenie o 32%) i Smierci
(obnizenie o0 49 %).

Na podstawie: Archives of General
Psychiatry, Vol 63 (12), Dec 2006;
Tiihonen J, Lonnqvist J, Wahlbeck
K, Klaukka T, Tanskanen A, Hauk-
kal. , Antidepressants and the risk
of suicide, attempted suicide and
overall mortality in a nationwide
cohort”

Nowe zalecenia agencii brytyjskiej
dotyczace stosowania fibratow i
preparatow dziurawca

Brytyjska agencja MHRA przed-
stawita nowe zalecenia dotyczace
zagrozen zwigzanych ze stosowa-
niem fibratdbw i preparatow dziu-
rawca. Fibraty mozna stosowac
jako leki pierwszego wyboru tylko
u niektorych pacjentdow z ciezka
hipertriglicerydemia. Nie powinny
by¢ zalecane w leczeniu dyslipi-
demii lub w profilaktyce choroby
wiencowe;j.

W 5 randomizowanych badaniach
kontrolowanych placebo, ocenia-
no skuteczno$¢ i bezpieczenstwo
dtugotrwatego stosowania fibra-
tow. Nie w kazdym z badan osiag-
nigto kliniczne korzysci, chociaz
w wiekszosci z nich wyniki wyka-
zaty, 7e fibraty w znaczacy sposob
modyfikowaty poziom lipidow.
Stosowanie fibratow wigzato sig¢
takze z nieznacznym wzrostem
liczby zgondw w pordéwnaniu
z placebo. U pacjentow z podwyz-
szonym poziomem cholesterolu
celowos¢  stosowania fibratow
(bezafibrat, fenofibrat, gemfibro-
zyl, ciprofibrat) mozna rozwazac,
jezeli podawanie statyn lub inne
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skuteczne leczenie jest przeciw-
wskazane lub Zle tolerowane.

Podawanie taczne statyn i fibratow
powinno ograniczy¢ si¢ tylko do
przypadkow gdy oczekuje sie, ze
korzysci z zastosowania takiej te-
rapii przewaza nad zagrozeniami.

MHRA zwrbcita takze uwage, ze
pacjenci leczeni lekami przeciw-
drgawkowymi nie powinny zazy-
wac preparatow dziurawca. Agen-
cja brytyjska otrzymata zgtoszenia
o potencjalnej interakcji tej rosliny
leczniczej z preparatami przeciw-
drgawkowymi. W 2000 roku po-
dano wiadomos¢, ze zwiazki za-
warte w dziurawcu sg inhibitorami
licznych enzymodow watrobowych.
Agencja otrzymuje opisy przypad-
kow o potencjalnej interakcji dziu-
rawca z lekami przeciwpadaczko-
wymi. Ostatnio MHRA dostata w
ramach systemu zottej karty do-
niesienie o pacjencie z padaczkg
leczonym lewetiracetamem, lamo-
tryging i klobazamem, u ktorego
stwierdzono wzrost liczby i cze-
stosci napadow padaczkowych po
stosowaniu preparatu dziurawca.
Brak danych o interakcjach z pre-
paratami ro§linnymi stosowanymi
uprzednio u tego pacjenta.

Na podstawie: Scrip nr 3311
z 14 listopada 2007 r.

Przeglad danych z Finlandii o
niepozadanych dziataniach lekow
u dzieci

Badacze finscy dokonali anali-
zy danych, z ktorych wynika, ze
wiekszos$¢ niepozadanych dziatan
produktow leczniczych u dzieci w
wieku 1-2 lata wywotlanych jest
przez leki podawanie systemowo
w infekcjach.

Agencja finska od roku 1973
otrzymata 1203 zgloszenia opi-
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sujace niepozadane dzialania le-
koéw u dzieci w wieku 0-15 lat.
Wigkszos¢ przypadkdow zwigza-
na byla ze stosowaniem ogdlnym
lekdw przeciwinfekcyjnych (612
zgloszen), lekow dziatajacych na
uktad nerwowy (254 zgtoszenia)
i lekow podawanych w leczeniu
chordb uktadu oddechowego (103
zgloszenia). Niepozadane reakcje
dotyczyty skory (46%), uktadu
pokarmowego (11%), uktadu ner-
wowego (5%), uktadu immunolo-
gicznego (5%).

Na podstawie : Reactions nr 1174
z 20 pazdziernika 2007

0srodek w Nowej Zelandii zwraca
uwage na zagrozenia zwiazane z
podawaniem tramadolu

Osrodek zajmujgcy si¢ monitorowa-
niem niepozadanych dziatan lekow
w Nowej Zelandii (New Zealand’s
Centre for Adverse Reactions Mo-
nitoroing — CARM) zwrdcit uwage
na zwigzek miedzy podawaniem
tramadolu i prawdopodobienstwem
wystapienia zespotu serotoninowe-
go i napadow drgawek.

W bazie osrodka znalazty si¢ 3
przypadki opisujagce wystgpienie
zespotu serotoninowego u pacjen-
tow leczonych tramadolem. Kaz-
dy z nich otrzymywat dodatkowo
leki o dziataniu serotoninergicz-
nym. Wzrost poziomu tramadolu
stwierdzono u pacjenta:

— zazywajacego jednoczesnie pa-
roksetyng i tiorydazyne

— po wiaczeniu tramadolu do
dtugotrwatego leczenia ami-
tryptyling 1 duzymi dawkami
fluoksetyny (60 mg/dobe)

— po wiaczeniu citalopramu do le-
czenia tramadolem.

Do grudnia 2006 roku osrodek no-
wozelandzki CARM zgromadzit
10 zgtoszen o napadach drgaw-
kowych, ktore wigzane sg z roz-
poczeciem leczenia tramadolem.
Przypadki dotyczyly 8 kobiet
i 2 mezczyzn w wieku 15-49 lat.
Dziesigciu chorych zazywalo lek
doustnie, a 5 dozylnie. Trzech cho-
rych, u ktorych wystapity napady
drgawkowe otrzymywato tramadol
w dawkach wigkszych niz mak-
symalne dawki zalecane. Jeden
z nich zazywat 600 mg tramadolu
w ciggu 12 godzin, innemu podano
dozylnie 50 mg tramadolu, a po 5
minutach jeszcze 250 mg dozylnie
po otrzymaniu znieczulenia 0gol-
nego i podania cyklizyny. Trzecie-
mu pacjentowi z niewydolnoscig
nerek i podano dozylnie 300 mg
tramadolu. CARM zwrbcit uwage
na to ze ryzyko napadu drgawko-
wego wzrasta w przypadku stoso-
wania duzych dawek tramadolu,
jednoczesnego podawania innych
lekdw i padaczki w wywiadzie.

Na podstawie: Reactions nrl1174
z 20 pazdziernika 2007

Szwedzka agencija ostrzega

przed mozliwos$cia groznych
konsekwenciji wywotanych przez
kodeing spozyta przez niemowleta
z pokarmem.

Karmione piersiag niemowleta,
w niektorych przypadkach, moga
otrzymac¢ z pokarmem duzg daw-
ke morfiny. Jak wiadomo kodeina
przeksztatcana jest do morfiny.
U matek karmigcych bedacych
,»szybkimi metabolizerami “prze-
miana ta moze prowadzi¢ do
wydzielenia w mleku morfiny
w stezeniach powodujacych ob-
jawy przedawkowanie leku u
oseska. W Kanadzie nastgpit
zgon niemowlgcia, ktdre spozyto
z mlekiem zbyt duzg dawke morfi-
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ny. Jego matka, nalezaca do grupy
0s0Ob bardzo szybko metabolizuja-
cych otrzymata kodeing jako $ro-
dek przeciwbolowy po porodzie.
Szwedzka agencja ostrzega, ze
karmigce kobiety powinny otrzy-
mywac jak najmniejsze dawki
leku, a dziecko nalezy monito-
rowa¢ pod katem potencjalnych
oznak przedawkowania takich jak
sennos¢, apatia, trudnosci w ssa-
niu, zwezenie Zrenic, trudnosci w
oddychaniu, zwiotczenie. Jezeli
stwierdzi si¢ ktory$ z tych obja-
wow, nalezy niezwlocznie podjac
odpowiednie kroki .

Na podstawie Reactions nr 1136
z 27 stycznia 2007 .

Holenderski osrodek Lareb zgroma-
dzit 37 zgtoszen o depresji zwiaza-
nej ze stosowaniem hupropionu

Holenderski osrodek zajmujacy
si¢ monitorowaniem niepozada-
nych dziatan lekow analizowat
opisy 37 przypadkow zwigzanych
ze stosowaniem preparatu Zyban
(amfebutamone,  bupropopion),
ktore otrzymat do 1 marca 2006 r.

Pigtnascie zgtoszen dotyczyto
samobdjstw (wlaczajac proby sa-
mobojcze). Pacjenci byli w wieku
31-80 lat. U 10 chorych rozwinety
si¢ sktonnosci samobdjcze, u 2 po-
jawity si¢ mysli o samouszkodze-
niu, 2 miato mys$li samobdjcze, 1
usitfowat popetni¢ samobdjstwo.

Tendencje te pojawily si¢ po 3
dniach do 11 tygodni od poczatku
terapii bupropionem. U 8 pacjen-
tow objawy ustapity po przerwa-
niu leczenia, a u 4 nie. Brak da-
nych o 2 pacjentach.

Na podstawie: Reactions nr 1136,
z 27 stycznia 2007 roku.

Koniecznos$¢ zachowania ostrozno-
$ci przy jednoczesnym stosowaniu
warfaryny oraz zelu z mikonazolem

Agencja finska, Finland’s Natio-
nal Agency for Medicines (NAM)
ostrzega, ze stosowanie miko-
nazolu w postaci zelu do jamy
ustnej (np. preparat Dactarin)
u pacjentow leczonych warfaryng
moze powodowal zwigkszenie
wartoSci wskaznika protrombino-
wego (wartosci prawidtowe INR-
miedzynarodowego wspdiczynni-
ka znormalizowanego wynosza:
0,9-1,3). W roku 2005 nadestano
dwa zgloszenia o takim powikta-
niu, ktdre zwigzane byty ze stoso-
waniem warfaryny z powodu mi-
gotania przedsionkdw i preparatu
Daktarin.

Jeden przypadek dotyczyt 75 let-
niej kobiety leczonej warfaryng
(preparat Marevan), ktora rozpo-
czeta stosowanie zelu Dactarin
z powodu grzybicy jelit. Po 6 do-
bach warto$¢ INR wzrosta od pra-
widtowego zakresu do wartosci 15.
W drugim przypadku u 62 letniej
kobiety zazywajacej Marevan po
2 tygodniach od rozpoczecia sto-
sowania zelu Dactarin z powodu
kandydiazy stwierdzono wysoka
warto$¢ INR. W roku 2007 zgto-
szono przypadek 84 letniej kobie-
ty leczonej preparatem Marevan,
u ktorej wystgpita hematuria.
INR wzrost do wartoSci powyzej
7- po rozpoczgciu stosowania do-
ustnego zelu Dactarin. U zadnej
z pacjentek nie wystapil krwotok,
a poziom INR ulegt normalizacji
po zaprzestaniu stosowania zelu
z mikonazolem oraz podaniu
Swiezego mrozonego 0socza, wi-
taminy K, koncentratu czynnikow
krzepnigcia. Oprocz wyzej opisa-
nych przypadkdéw agencja otrzy-
mata 10 zgtoszen o interakcji mig-
dzy preparatem Marevan 1 zelem
doustnym Dactarin. Przypadki

te nie dotyczyly powiktan Smier-
telnych. Finska agencja sugeruje,
ze pacjenci leczeni warfaryng nie
powinni stosowal¢ mikonazolu
w zelu. W przypadku braku al-
ternatywnego postgpowania lecz-
niczego i koniecznoSci takiego
leczenia zaleca si¢ odpowiednio
czeste oznaczanie INR.

Na podstawie: Reactions No 1136
z 27 stycznia 2007 .

N-acetylocysteina podawana
chorym dializowanym moze
zapobiec gtuchocie wywotanej
przez yentamycyne.

Badacze z Izraela oceniali ostatnio
40 przypadkdw chorych leczo-
nych gentamycyng. Dwudziestu
otrzymywato N-acetylocysteing,
20 nie. Sredni czas antybiotykote-
rapii wynosit dla obu grup 15 dni.
Catkowita dawka gentamycyny
wynosita 675,5 mg dla pacjentow,
przydzielonych do grupy otrzymu-
jacej jednoczesnie N-acetylocyste-
ing oraz 694,5 mg w odniesieniu
do chorych z grupy poddanej wy-
facznie antybiotykoterapii. Oto-
toksycznos¢ stwierdzono u 60%
0sob leczonych tylko gentamycy-
ng i u 25% w grupie otrzymujacej
jednocze$nie N-acetylocysteing.
Dodatkowo, w grupie otrzymu-
jacej acetylocysteing obustronna
gluchota wystapita u 5% chorych,
a w grupie leczonej jedynie genta-
mycyng u 30%.

Na podstawie: Reactions Nr 1175
z 27 pazdziernika 2007

ALMANACH  Vol3NR262008 33



O PRODUKTY LECZNICZE O

Zmiany informaciji o leku dla
paracetamolu i niesteroidowych
lekdéw przeciwzapalnych w USA.

Amerykanska Agencja ds. Zyw-
nosci i Lekow (Food and Drug
Administration-FDA) zapropono-
wala zmiany w ulotkach lekow
dostepnych bez recepty, zawiera-
jacych paracetamol i niesteroido-
we leki przeciwzapalne.

FDA podkreslita, ze ulotka powin-
na zawieraC znane fakty odnoszace
si¢ do zagrozen stosowania tych le-
kow takich jak krwotok z zotadka,
uszkodzenie watroby, a takze wska-
zOowki w jakich sytuacjach nalezy
zasiegnaC porady lekarza. Agencja
zaproponowata wprowadzenie na-
stepujacych zmian do ulotek:

W informacji dla pacjenta o para-
cetamolu powinno si¢ znalez¢ ostrze-
zenie 0 mozliwosci toksycznego dzia-
fania leku na watrobg, szczegdlnie
edy zazywa si¢ go w duzych daw-
kach, Iacznie z alkoholem lub gdy
stosuje si¢ wiecej niz jeden produkt
zawierajacy paracetamol. W ulotce
produktdw nalezacych do grupy nie-
steroidowych lekow przeciwzapal-
nych powinno znalez¢ si¢ ostrzeze-
nie o potencjalnym ryzyku krwotoku
z zotadka u osob, ktore w przesziosci
doswiadczyty takiej reakcji lub u pa-
cjentow chorych na chorobe wrzodo-
wa, chorych leczonych preparatami
przeciwzakrzepowymi, a takze osob
po 60 roku zycia, zazywajacych lek i
spozywajacych jednoczesnie alkohol,
stosujacych wigcej niz jeden preparat
z tej grupy lub stosujacych go dtuzej
niz jest to zalecane. Na opakowaniach
bezposrednich i pudetkach kartono-
wych powinny si¢ znalezC nazwy
substancji czynnych, wchodzacych
w sktad produktu.

Na podstawie: Reactions Nr 1134
z 13 stycznia 2007 roku
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Halucynacje wzrokowe- inhibitory
lkonwertazy angiotensyny

Do 24 marca 2006 roku holen-
derski osrodek monitorujacy nie-
pozadane dzialania lekow Lareb
otrzymat 6 zgloszen dotyczacych
— halucynacji (omamow) wzroko-
wych zwigzanych ze stosowaniem
lekdw z grupy inhibitorow konwer-
tazy angiotensyny. Dwa przypadki
dotyczyty pacjentdw leczonych li-
zinoprilem i po jednym przypadku
zwigzanym z leczeniem kaptopri-
lem, trandolaprilem, ramiprilem
i enalaprilem. Objawy ustgpowaty
catkowicie, gdy przerwano poda-
wanie leku. Pracownicy oSrodka
Lareb uwazaja, ze fakt ustepowa-
nia objawdw po odstawieniu leku
przemawia za zwigzkiem przyczy-
nowo-skutkowym miedzy stoso-
waniem inhibitorow konwertazy
angiotensyny a wystgpowaniem
halucynacji wzrokowych.

Na podstawie: Reactions Nr 1137
z 3 lutego 2007 roku



