Otazky a odpovédi tykajici se prehodnoceni 1é¢ivych pripravku
s obsahem modafinilu

Evropska 1ékova agentura (EMA) dokoncila pfehodnoceni bezpecnosti a i€innosti
modafinilu. Vybor pro huménni lé¢ivé ptipravky (CHMP) Evropské 1€kové agentury doSel k
zaveru, ze ptrinosy 1é€by piipravky obsahujicimi modafinil ptevySuji jeji rizika, ale jejich
pouzivani by mélo byt omezeno pouze na 1écbu narkolepsie. Vybor CHMP také doporucil
dalsi zmény informaci doprovazejici ptipravky s obsahem modafinilu, aby se tak zajistilo, ze
tato lé¢iva jsou pouzivana spravné a pozadal drzitele rozhodnuti o zavedeni opatieni na
minimalizaci bezpe¢nostnich rizik.

Omezeni indikaci po pfehodnoceni dle ¢lanku 31 smérnice Evropského parlamentu a Rady
2001/83/ES.

Piehodnoceni modafinilu bylo zahajeno dle ¢lanku 31 smérnice Evropského parlamentu a
Rady 2001/83/ES. Tento typ pfehodnoceni miize byt zapocat v piipadé¢ existence zajmu
celého evropského spoleCenstvi. Vyraz ,,zajem spolecenstvi® se vztahuje predev§im

k vefejnému zdravi v evropském spolecenstvi, naptiklad k problémim spojenym s kvalitou,
ucinnosti a/nebo bezpecnosti 1éCivych piipravkd nebo novym informacim o farmakovigilanci.

Co je modafinil?

Modafinil je pouzivan k podpote bdélosti (poméha lidem zistat vzhiiru). Pfesny zptsob, jak
modafinil Gi¢inkuje, neni tpln¢ znam, ale velice pravdépodobné interaguje s nékterymi
chemickymi latkami v mozku, tzv. neurotransmitery jako je dopamin a noradrenalin. Léciva
obsahujici modafinil jsou pouzivana u pacientll, ktefi trpi nadmérnou spavosti. Nadmérna
spavost mize byt zptisobena narkolepsii, nemoci kterd vede k tomu, zZe ¢lovek usind i béhem
dne nebo muze byt zplisobena poskozenim no¢niho spankového rezimu. To mize byt
pritomno u lidi pracujicich ve sménném provozu nebo u lidi trpicich syndromem obstrukéni
spankové apnoe (onemocnéni pfi kterém se opakované béhem noci objevuje preruseni
dychani, coz vede k naruseni spanku). Nadmérné spavost se mlize vyskytovat také bez ziejmé
ptiCiny (tzv. idiopaticka hypersomnie).

Léciva obsahujici modafinil jsou v Evropé obchodovana od roku 1992. Jsou dostupna ve 21
evropskych zemich, véetné Ceské republiky, kde jsou registrovany pod nazvy Vigil a
Modafinil — Teva 100 mg.
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Pro¢ byl modafinil pfehodnocovan?

V roce 2007 Pracovni skupina pro farmakovigilanci (PhVWP) Vyboru CHMP
pfehodnocovala bezpecnost 1é¢ivych ptipravkil obsahujicich modafinil z diivodu obav, ze




podavani téchto 1é€iv je spojeno s vyskytem zavaznych psychiatrickych poruch
(sebevrazednych myslenek, manie a ptiznakl psychdzy, jako napiiklad halucinace) a koznimi
reakcemi, v¢etné zavazného Stevens-Johnsova syndromu, coZ je Zivot ohrozujici onemocnéni
napadajici kizi a sliznice. Pfehodnoceni vedlo k doplnéni informaci doprovazejici tyto
piipravky a zesileni varovani ohledné téchto rizik. PhWWP také pozadala drzitele rozhodnuti
o registraci téchto 1é¢ivych piipravki o predlozeni vSech informaci k posouzeni, zda neni
nutné piijmout jesté dalsi opatieni.

KdyZz PhVWP obdrZela tyto informace a zacala s jejich hodnocenim, obéavala se dalSich rizik
spojenych s uzivanim modafinilu a britské lékova agentura nasledné (14. kvétna 2009)
pozadala Evropskou l1ékovou agenturu o iplné piehodnoceni poméru ptinost a rizik 1é¢iv
obsahujicich modafinil a o vysloveni, zda registrace téchto 1é¢iv maji byt zachovany,
zménény, pozastaveny, ¢i zruSeny v celé Evropské unii.

Jaka data Vybor hodnotil?

Vybor hodnotil v§echny tidaje z klinickych hodnoceni modafinilu u pacientti s narkolepsii,
obstruk¢ni spankovou apnoi, poruchami rytmu spanku a bdéni pfi sménném provozu a
idiopatickou hypersomnii a publikované odborné ¢lanky. Vybor také hodnotil vSechny
nahlasené nezadouci ucinky lé¢iv obsahujicich modafinil. Zaroveii byli svolani také odbornici
v oblasti neurologickych véd, aby poskytli doporuceni v této veci.

Jaké jsou zavéry Vyboru?

Vzhledem k udajiim z klinickych hodnoceni Vybor poznamenal, Ze byla prokdzana u¢innost
modafinilu u pacientl s narkolepsii. AvSak udaje z ostatnich studii neposkytly silné diikazy
pro podporu pouZzivani modafinilu u jinych poruch a onemocnéni nez je narkolepsie.

Vzhledem k udajiim o bezpecnosti Vybor poznamenal, ze modafinil je vyznamné spojen

s rizikem zavaznych, zivot ohrozujicich koznich reakci a toto riziko se zda byt vyssi u déti.
Vybor také uvedl, Ze existuje spojitost mezi uzivanim modafinilu a psychiatrickymi
nezddoucimi reakcemi, jako sebevrazednymi myslenkami, depresemi a psychotickymi
epizodami a mezi modafinilem a kardiovaskularnimi nezadoucimi reakcemi, jako je
hypertenze (vysoky krevni tlak) a nepravidelna srde¢ni akce.

Na zéklad¢ ptehodnoceni souc¢asné dostupnych udaji a védecké diskuze Vybor dosel

k zavéru, ze ptinosy 1écby ptipravky obsahujicimi modafinil pfevySuji jeji rizika pouze pti
1é¢be narkolepsie. Pro obstrukéni spankovou apnoi, poruchy rytmu spanku a bdéni pii
sménném provozu a idiopatickou hypersomnii Vybor usoudil, Ze tdaje o i€¢innosti nejsou
dostatecné, aby prevazily tato rizika a pomér piinost a rizik je pro tyto indikace negativni.
Vybor doporucil, aby tyto indikace byly odstranény z informaci doprovazejici ptipravky

s obsahem modafinilu. Dale Vybor doporucil, aby ptipravky s obsahem modafinilu nebyly
uzivany u pacientil s nekontrolovanou hypertenzi nebo nepravidelnou srde¢ni akei. Vybor
zaznamenal také zvySené riziko zadvaznych Zivot ohroZujicich koznich reakci u déti a
doporucil neuzivat modafinil u déti.

Vybor také pozéadal drzitele rozhodnuti o registraci 1é¢iv obsahujicich modafinil o zavedeni
opatfeni na zmirnéni téchto rizik. Tato opatieni zahrnuji povinnost informovat zdravotnické
pracovniky o téchto zménach v pouzivani modafinilu a o provadéni studii zamétrenych na
kardiovaskularni a kozni toxicitu modafinilu. Vzhledem k tomu ze Vybor zaznamenal také to,



ze modafinil je ¢asto pouZzivan taktéZ pro onemocnéni, pro kterd neni dle SPC urcen (tzv.
,,off-label use’"), pozadal drzitele rozhodnuti o registrace l€¢iv obsahujicich modafinil také o
to, aby provedli jesté dalsi studie, v€etné studie, kterd se zaméii na to, pro¢ prakticti 1ékafti
modafinil pfedepisuji (tzv. ,,drug utilisation study’"). Déle jsou shromazd’ovany informace o
zneuzivani modafinilu studenty a budou vyhodnoceny, jakmile budou dostupné.

Jaka jsou doporuceni pro lékafe a pacienty?

e [¢kafi pfedepisujici modafinil by si méli byt védomi zmén v indikacich: modafinil bude
nove¢ indikovan pouze pro terapii narkolepsie.

e Modafinil by nemél byt dale pouzivéan k 1écbé:
= obstrukéni spankové apnoe,
= chronickych poruch rytmu spanku a bdéni pfi sménném provozu

= idiopatické hypersomnie.

e [L¢karti by si méli byt védomi bezpecnostniho profilu 1é¢ivych pripravka obsahujicich
modafinil a mé&li by pacienty pfimétrené sledovat.

e Pacienti uzivajici 1é¢iva s obsahem modafinilu by méli ve vhodném ¢ase kontaktovat
svého Iékate, aby zkontrolovali, zda maji v jejich uzivani dale pokracovat.

e Neni potieba ukoncovat 1é€bu modafinilem okamzité, ale pacienti, ktefi si to pteji, mohou
uzivani ukoncit kdykoli.

e Pacienti, ktefi maji dalsi otdzky, by méli vyhledat radu svého 1ékate ¢i 1ékarnika.

Zavazné rozhodnuti Evropské komise v této véci se ocekava.





