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Co je farmakovigilance
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Nezadouci ucinky lécivych pripravku
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Zdroje udaju pro FV hodnoceni — PASS, spont. hlaseni, odborna literatura

)

Farmakovigilancni hodnoceni — RMP, signaly, PSUSA

)

Opatreni ke zvyseni bezpecnosti — EM, DHPC

)

Farmakovigilance v SUKL
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Co je farmakovigilance?

dappakov + vigilantia — Iékova bdélost

~trvaly dozor nad bezpecnosti |éCiv po jejich uvedeni do klinické praxe

%, zajistovani priznivého poméru prinost a rizik
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Zajistovani farmakovigilance

,Sbér udaju o bezpecnosti
%, Hodnoceni Gdaji (NU, pomé&r pfinosu a rizik, moZnosti snizeni rizik)

%, Prijimani opatfeni k minimalizaci rizik, komunikace
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Vznik novodobé farmakovigilance

thalidomid — sedativum, hypnotikum
~na trhu 1957-61

teratogenni ucinky mezi 20. - 42. dnem (fokomélie jako nejcastéjSi poskozeni
vramci thalidomidové embryopatie)

%, pres 10 000 postizenych déti ve 46 statech
~ Frances Oldham Kelsey — 1960 odmitla registraci thalidomidu v USA

=~ nyni registrovan k [écbé mnohocetného myelomu — program prevence poceti
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Historie sledovani nezadoucich ucinku

%1968 — WHO — International Programme for ADRs Monitoring (Zeneva) +
zakladani narodnich center

%1978 — centrum v Uppsale (UMC), databaze hlaseni podezieni na NU z celého
svéta Vigibase

1995 zalozena Evropska agentura pro lécivé pripravky (EMA), Londyn
%,2001 databaze EudraVigilance, vSechna hlaseni z EU + zavazna hlaseni ze 3. zemi
2004 databdze CDNU SUKL
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,Jok" farmakovigilancnich informaci:

DRZITELE %
// REGULACNI AUTORITY

EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH
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Zajistovani farmakovigilance

*,Sbér udaju o bezpecnosti
~,Hodnoceni udaju
>, Prijimani opatreni k minimalizaci rizik, komunikace
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Sbér udaju o bezpecnosti

. pred vstupem na trh informace o bezpecnosti a ucinnosti pouze z klinickych
hodnoceni

 relativné nizky pocCet exponovanych pacientu (fradové stovky — tisice)

~ podminky klinickych studii zpravidla neodpovidaji pouziti v bézné klinické praxi
(kritéria pro zarazeni)

,po registraci a vstupu léCiva na trh je dulezité kontinualné monitorovat jeho
bezpecCnost
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Sbér udaju o bezpecnosti léciv

Ve

% spontanni hlaseni podezreni na nezadouci ucinky IécCiv
%, farmakoepidemiologické studie

~ poregistracni studie bezpecnosti, registry

~klinicka hodnoceni

%, publikovana odborna literatura

s, zdravotni a populacni statistiky

%, spotreby lécivych pripravku

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 17.03.2024

Classified as internal/staff & contractors by the European Medicines Agency



e, SUKL

Sbér nezadoucich ucinku

~hlaseni od quravotm'k& (Iékari, zubni Iékari, farmaceuti aj.) — zakonna povinnost
hlaseni na SUKL

% hlageni od pacientl — pfevainé na SUKL

% hlaseni od drzitell rozhodnuti o registraci:

* sledovani literatury a dalSich zdroju

* hlaseni ze studii

 hlaseni od zdravotnik(/pacient(

%, EU spoluprace — spolecny pristup do EudraVigilance
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Epidemiologie NU

% dle studii u hospitalizovanych pacientd (Lazarou 1998, Bond 2006) vyskyt NU

1,75-6,7%, fatalni 0,32%

= extrapolace na CR:

* V CR roéné kolem 2 000 000 hospitalizaci
* NU 2-7% - 44 000 — 150 000 (fatalni 7 026)
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Po +éch pradcich, pane doktore,
nZ. je wi lip. Ale manz.elka

Fika, z.¢ mam posledni dobou
nejakon divrnon barvu.

HEPATOTOXICITA JE MOZNY NEZADOUCI UCINEK MNOHA LEKU.
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VEewm zdravetnikam

Vazena pani doktorko, vazeny pane doktore,
Vazena pani magistro, vazeny pane magistre,
Vazené zdravotni sestry a ostatni zdravotnici,

prosime, hlaste sva podezieni na nezadouci Gcinky lék( Statnimu
ustavu pro kontrolu léciv. Pomizete tak zlepsit informace o bezpec-
nosti léku, Vase hlaseni mohou v dusledku vést i ke zménam v pouzi-

o

Vice informaci o hlaseni nezadoucich icinku véetné formulare pro
hlaseni najdete na www.sukl.cz.

0 zajimavych kazuistikach nezadoucich G¢inki [éka, které nam byly
nahlaseny, spolu s novinkami ve farmakovigilanci, si mizete precist
v informacnim zpravodaji Nezadouci uc¢inky léciv. Vsechna cisla jsou
dostupna na uvedenem webu.

Dékujeme Vam za spolupraci pri sledovani bezpecnosti [éCiv.

S pozdravem
Oddéleni farmakovigilance

_Statni ustav pro kontrolu léciv
Srobarova 48, 100 41 Praha 10




e, SUKL

Systém spont. hlaseni NU

dulezity zdroj informaci o rizicich LP po registraci

% vyhledavani novych FV signall (podezieni na zcela novy zavazny NU, NU
zavaznéjsi, nez znamo, vyskyt castéjsi, nez znamo)

% smyslem neni statistika vieho, co mGze Iék vyvolavat (je hlaéeno cca jen 5% NU)

= hladeni # NU (jen podezfeni na NU)

~hodnoceni z CZ hldSeni i z EU a celého svéta (zavazna hlaseni odesilana i do EU
databaze EudraVigilance a do Vigibase)
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Zajistovani farmakovigilance

)

Sbér udaju o bezpecnosti

)

o/

Hodnoceni Gdaji
Prijimani opatreni k minimalizaci rizik, komunikace

)
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Hodnoceni FV udaju

% FV signdl — hypotéza o pfi¢inném vztahu mezi podanym lékem a NU
*,detekce a hodnoceni FV signall
»signal zpravidla vznika z nékolika podobnych hlaseni

% signal se dale hodnoti na zdkladé informaci z dalSich zdroju, v kontextu prinosu
|éciva (benefit/risk ratio, B/R), vztahu rizika k rdznym indikacim a populacim
(napf. pacienti s poruchou jater), srovnani rizika dostupnych terapeutickych
alternativ
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Kolik hladenych NU je potieba k detekci nového signalu?

= Muze stacit jen 1 dobre dolozeny
,3-5 podobnych
~Vice nez deset

%, Alespon nékolik desitek
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Hodnoceni FV udaju

, pri registraci - RMP
%, kontinualni poregistracni sledovani bezpecnosti
% cil hodnoceni — aktualni pomér B/R

= soucast hodnoceni je vzdy i zvazovani, zda existuji opatreni, ktera by zjisténa
rizika snizila

=, hodnoceni opatrfeni na omezeni rizik

~po zavedeni do klinické praxe hodnoceni efektivity téchto opatreni
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Hodnoceni FV udaju

= pravidelné kontroly hlaéeni NU (z CR, EV)

~FV signaly

"~ PSUR - periodicky aktualizované zpravy o bezpecnosti
% vysledky PASS — poregistracni studie bezpecnosti

%, prodlouzeni registrace

"~ bezpeclnostni referral
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Zajistovani farmakovigilance

,Sbér udaji o bezpecénosti
~,Hodnoceni udaju
> Prijimani opatreni k minimalizaci rizik, komunikace
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Prijimani regulacnich opatreni

Rizika prevysila prinosy lécby, nelze je dostatecné omeuzit:
*~Zruseni registrace
~Pozastaveni registrace + stazeni z trhu

~ ddvody pro pozastaveni/zruseni registrace:

rosiglitazon — 10 834 kardialnich potizi, rofecoxib — 6711 IM, lumiracoxib — 92
poruch jater, bufexamac — 10 zavaznych alergickych reakci
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Prijimani regulacnich opatreni — opatreni ke snizeni rizik

Zména texti SmPC/PIL

~novy NU do b. 4.8

,upozornéni do b. 4.4 (kontroly JT, pomalé titrovani davky...)
~nové interakce do b. 4.5

= nova Kl (pacienti s poskozenymi jatry/ledvinami, téhotné Zeny, seniofi...)
~omezeni indikaci

~szmeéna davkovani (snizeni max. davky, zkraceni doby [éCby)
Zména obalu

Zmeéna velikosti baleni

Omezeni preskripce

Zména zpusobu vydeje
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Prijimani regulacnich opatreni

Pridatna opatreni k minimalizaci rizik:

~edukacni materialy - EM

 dopisy zdravotnickym pracovnikim - DHPC

s programy prevence poceti — PPP (retionoidy, valproat, thalidomid)

~ kontrolovany distribucCni systém
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Regulacni opatreni - komunikace

"~ nova rizika nutno komunikovat s drziteli, s Iékari aj. zdravotniky (+ s odbornymi
spolecnostmi) a s pacienty

%, aktualizované texty k pripravkum (SmPC, PIL) — na www.sukl.cz - Databaze |éku

~bezpecnostni informace na www.sukl.cz — DUlezité informace, Dulezita
upozornéni

% informacni dopisy zdravotnikum (DHPC)
~edukacni materiadly pro zdravotniky i pacienty
» zpravodaj ,,Nezadouci ucinky léCiv”“ — rubrika Nahlasili jste nam, FV aktuality

"~ média dle potreby, publikace, prezentace, seminare
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Classified as internal/staff & contractors by the European Medicines Agency


http://www.sukl.cz/
http://www.sukl.cz/

100%

+ | 3o

farmak ovigilance

BEZPECNA LECIVA

Fy rFr Vvo

Nezadouci ucin

INFORMACNI ZPRAVODAJ / STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV /

Uvod

Po zvefejnéni minulého (cisla zpravodaje
jsme dostali podnét od farmaceuta, ktery
se zajimal o smysl délici ryhy na lécivych pfi-
pravcich a pfdl si docist se o tomto tématu
vice v daldim ¢isle. Zpravodaj je vénovany
farmakovigilanci, resp. nezddoucim G&inkam
écivych pripravk( a ¢lanky do néj pfipravuji
hodnotitelé z Odboru farmakovigilance. Wy-
switleni smyslu délici ryhy nespada do oblasti
farmakovigilance, takZe takovy ¢lanek neumi
Odbor farmakovigilance pfipravit. ProtoZe
viak velmi vitdame jakékoli reakce ¢tendid,
rozhodli jsme se poZadavek spinit a oslovili
jsme kolegy z Odboru farmaceutického po-
suzovani, pro které se jedna o béZnou zna-
ost. Toto &islo zpravodaje tedy pfinddi mimo

jing ¢lanek Déleni tablet, ktery nepatfi mezi
standardné uvadéna témata. Dékujeme kole-
gtim z Odboru farmaceutického posuzovani
za jeho piipravu a dékujeme i farmaceutowi,
ktery podnét poslal. Jsme radi, ze je ¢tenafem
naseho zpravodaje.

Kromé mimofadného Elanku o déleni tablet
pfinddime standardné nékolik zajimawvych
kazuistik z nahladenych podezieni na ne#é-
doucl Géinky lédiv a také nékolik souhrmnych
¢lanka o riziku prodlouZeni intervalu QT
zplsobeného léky, o novych doporuéenich
k pouZivani SABA v lécbé astratu a pfipo-
menuti rizika tolperisonu a jeho schvale-
ného podavéni.

Nahlasili jste nam...

16. roEm’km
ky leciv

Obsah

Uvod
»strana 1

Nahlasili jste nam._..
»strana 1

Ramipril a onycholyza
»strana 1

Sorafenib a priljem u nekompliantniha pacienta
» strana 2

Dexamethason a off-label pouiti ve stomatologii
» strana 2

Wliv |ékii na interval QT
» strana 3

SABA — misto v nové strateqii léchy astmatu
» strana 4

Tolperison — pripomenuti rizika hypersenzitivnich reakd

© STATNI USTAV PRO KONTROLU LECIV e 17.03.2024

© 2012 STATN[ USTAV PRO KONTROLU LECIV

Classified as internal/staff & contractors by the European Medicines Agency



2018 STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV

©

3 Co je farmakovigilance
e, SUKL
—J

FV informace na webu SUKL

Lékarny | Zdravotnicka zafizeni Farmaceuticky priimysl | Distribuce = SUOKL

Uvod / Létiva / Farmakovigilance

Klinické hodnoceni Ié&iv

Hranien? pripravky Farmakovigilance

Dozor nad lé€ivymi pFipravky po jejich registraci smérujici k zajisténi maximalni bezpetnosti a co nejvyhodnéjsiho
poméru prospésnosti Ié€ivého pifipravku k jeho rizikiim. Souédsti této éinnosti je detekce, hodnoceni, pochopeni a
prevence nezadoucich GEinkd 1éki nebo problémd, jako je napf. Spatné uZivani nebo zneuZivani 1ekd, lékové
interakce, vliv na plod, na kojené déti atd.

Registrace lédv
Dozor nad vyrobou léciv

Distribuce I&giv

% Obecné informace Wam radi zodpovédi pracovnici informaéniho stfediska.

Ceny a dhrady lédv

Légiva vydej, prodej a piiprava

Podklady k farmakovigilan€ni oblasti Informace SUKIL k bezpeénosti l&€iv
Farmakovigilance
- o . - . . ) e I
il o e et el Pok.xny Ia f?rn1EAIare Informvac'm domls'\.r zdra\rotntck\'fm Dractﬁrn]kym
oblasti * Leqislativni poZadavky * Edukatni materidly k bezpeénému pouZivan
* PoZadavky nové legislativy - farmakovigilance lé¢ivych pifpravkd
Informace SUKL k bezpeénosti 11 cela sekce * Dilefité informace a upozorné&ni SUKL k

l€civ bezpetnosti [£Eiv
41 Cela sekce

Hla3eni v oblasti
farmakovigilance

Hlé5eni v oblasti farmakovigilance Otazky a odpovédi
Otazky a odpovédi
contakty * Formulaf pro hlaseni neZadouciho Ginku * Co je farmakovigilance
* Elektronicka komunikace EudraVigilance * Co jsou nefddouci Gdinky l€€iv
Souvisejici webové stranky * Neintervenéni poregistraéni studie bezpeénaosti 51 cela sekce

4 Cela sekce

Zéavady v jakosti a enforcement

Souvisejici webové stranky

Kontakty

Databaze lékn 11 Cela sekce 4 Cela sekce

Databdze |€karen
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- - -
%, Informace SUKL k bezpeén... ‘ ‘ ' L " ‘

Informaéni stredisko Verejnost

e, SUKL

Statni ustav pro kontrolu léciv +420 272 185 111

telefonni seznam

Zdravotnické prostiedky | Lékarny Zdravotnicka zafFizeni Farmaceuticky priimysl Distribuce SOKL

Klinické hodnoceni I&civ
Hranitni pripraviky

Registrace |&div

Dozor nad vyrobou l&Civ
Distribuce l&giv

Ceny a uhrady l&div

Léciva vydej, prodej a priprava
Farmakovigilance

Podklady k farmakovigilanéni

Hlaseni v oblasti
farmakovigilance

Otazky a odpovédi

Kontakty

Souvisejici webové stranky

Zavady v jakosti a enforcement

Databaze lékd

© STATNi USTAV P

Databaze |ékaren

Databaze klinic. hodnoceni

Uved / Léiva / Farmzkovigilance / Informace SUKL k bezpetnosti |&div

Informace SUKL k bezpecnosti 1&¢iv A

Informacni dopisy zdravotnickym pracovnikim

Sdélenf pfimo adresovana zdravetnickym pracovnikim.

Edukacni materialy k bezpeénému pouZivani lécivych pripravki

Edukaéni materidly jsou uréeny pro zdravotnické pracovniky a pacienty. Cbsahuji informace dileZité pro
bezpeéné pouzivani lé¢ivych piipravki. Podrobnéji rozvadéil informace uvedené v souhrnu tdail o pifpravku a
pfibalové informaci.

DiileZité informace a upozornéni SUKL k bezpeénosti l&¢iv

o

Informacni zpravodaj Nezadouci nky léciv

Vypisy z databaze v
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Farmakovigilance v CR

% farmakovigilanéni systém CR je provozovan SUKL

 ridi se pozadavky narizeni 1235/2010, smérnice 2010/84/EC a zdkona o |éCivech
¢.378/2007 Sh.

% shromaziduje a vyhodnocuje informace o rizicich 1é¢iv (zejména NU), vydava
regulacni rozhodnuti, komunikuje je zdravotnikum i pacientiim

%, zajistuje bezpecnost IéCiv, priznivy pomér B/R

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 17.03.2024
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Cinnost SUKL — zapojeni v EMA

Vybor PRAC

%, aktivni ucast na pravidelnych jednanich

~hodnoceni vypist z EudraVigilance (eRMR)

~hodnoceni FV signalt, PSUSA, referrall, novych registraci jako PRAC raportér
% pripominkovani hodnoceni procedur vedenych jinymi staty

~ podil na tvorbé a revizich GVP, GL...

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 17.03.2024
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FV hodnoceni narodni registracni dokumentace

~nové registrace — hodnoceni planu rizeni rizik RMP

=~ zmény registrace — zmeény v souhrnu Zakladniho dokumentu FV systému,
aktualizace RMP, bezpecnostni zmény textu

%~ prodlouZeni registrace — FV ¢ast dokumentace, prehodnoceni poméru B/R

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 17.03.2024
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~

Dalsi ¢innosti FV SUKL

%, priprava odbornych stanovisek z oblasti FV
 konzultace, odpovidani dotazU
~komunikace informaci souvisejicich s FV
,skoleni, prezentace na kongresech

,spoluprace s drziteli rozhodnuti o registraci pfi pripravé DHPC a edukacnich
materialu

 priprava pokynu, SOP narodnich i EU
audity po 2 letech

© STATNi USTAV PRO KONTROLU LECIV e 17.03.2024
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Odbor farmakovigilance SUKL

Oddéleni FV hodnoceni
=, Vedouci MUDr. Jana Lukacisinova
= FV hodnotitelé 16
Oddéleni FV inspekci a datové podpory
=, Vedouci Ing. Kristina Vavruskova
~,Datamanazerka 1
"~ Inspektor FV 2
=, Koordinator EU FV Cinnosti 1
=,Zadavatel FV hlaseni 2
%, Asistentky 2
=, Tym brigadnikl (medici)
Komunikace s oddélenim farmakovigilance:
farmakovigilance@sukl.cz
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Vyvoj farmakovigilance

Od hodnoceni rizik ‘ hodnoceni B/R

Komplexni pohled na bezpecnost

)

)

ZvySovani transparentnosti

)

Vétsi zachyt novych udajti

)

Vcasna identifikace signalu

)

Vyssi efektivita - zména procedur, dokumentu a termint

)

Spoluprace
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