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1. Uvod

Tento dokument obsahuje usmernenia tykajlce sa vykladu informacii o spontéannych hlaseni pripadov
podozreni na neziaduce reakcie na lieky. Takisto ponuka prehlad stcasnych systémov pre dohlad nad
liekmi, ktoré boli zavedené na Ucely sledovania bezpecnosti liekov.

2. Zoznam neziaducich reakcii

NeZiaduca reakcia je reakcia na liek, ktora je skodlivd a nechcena [1]. Bezne sa tato reakcia nazyva aj
~vedlajsi u¢inok" alebo ,neziaduci U¢inok", zatial ¢o nezZiaduca udalost naopak mdze a nemusi byt
spOsobena liekom.

3. Kl'icové hl'adiska

e Hlasenie pripadov podozreni na neziaduce reakcie u jednotlivych pacientov je zakladnym
procesom, ktory slizi ako podpora dohladu nad liekmi.

e Spontanne hlasenie je dblezitym mechanizmom pre poskytovatelov zdravotnej starostlivosti a
spotrebitelov, ktori nahlasuju podozrenie na neziaduce reakcie regula¢nym organom pre lieky
alebo farmaceutickym spolo¢nostiam. Tieto hldsenia mdzu vytvarat signaly potencidlnych
bezpecnostnych problémov, ale sami osebe su len v zriedkavych pripadoch dostato¢né na to, aby
potvrdili, Ze urcity neziaduci Ucinok bol u pacienta vyvolany konkrétnym liekom.

e Skutocnost, Ze bolo nahldsené podozrenie na neziaducu reakciu, nemusi nevyhnutne znamenat, ze
spozorovany Ucinok bol spdsobeny tymto liekom, kedZe ho mohlo spésobit aj prave lieéené
ochorenie, pripadne nové ochorenie, ktoré sa u pacienta vyvinulo alebo aj iny liek, ktory pacient
uziva.

e S jednym hldsenim sa preto musi zaobchadzat ako s ¢astou skladacky, v rdmci ktorej si obvykle
potrebné dalSie idaje, aby bolo mozné vyskladat cely obraz. Medzi ne patria napriklad Udaje z
celosvetovych spontannych hlaseni o pripadoch, klinickych skisani a epidemiologickych studii.
Posudenie priCinnych suvislosti a vyklad hlaseni o pripadoch sa preto vykonava v rdmci vSetkych
dostupnych prislusnych udajov.

e Pocet hlaseni podozreni na neziaducu reakciu samo osebe nestaci na posudenie pravdepodobnosti,
ze reakcia bola spdsobend konkrétnym liekom. Je potrebné zvazit aj iné faktory, ako napr.
vychodiskovy vyskyt tejto neziaducej reakcie, na ktord existuje podozrenie, rozsah a podmienky
pouzivania lieku, charakter reakcie ako aj verejné povedomie. Tieto informécie sa musia vziat do
Gvahy pri vyklade poctov hldseni s ciefom vyhn(t sa nespravnym zaverom o bezpeénostnych
profiloch liekov.
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4. Monitorovanie bezpecnosti liekov

Neexistuje liek ani vakcina, ktoré by boli Uplne bez rizika. VSetky lieky sa povoluju na zaklade toho, Ze
predpokladany prinos prevazuje nad potencidlnym skodlivym Gc¢inkom. Aby sa v ramci povolenia na
uvedenie na trh mohlo dospiet k tomuto zaveru, posudzujl sa Gdaje z klinickych skusani vykonanych
pocas vyvijania lieku. Neziaduce reakcie, ktoré sa vyskytuju zriedkavo alebo po dlhom Case, sa vSak
mdzu prejavit len vtedy, ak je vyrobok pouZzity u SirSej populdcie. Prinosy a rizika lieku pouzivaného v
ramci beznej zdravotnej starostlivosti alebo liecby, pri ktorych pacienti mézu trpiet viac nez jednym
ochorenim alebo sa na nich mdze vztahovat viac nez len jedna lie¢ba, navySe nemusia byt predmetom
Studie pred povolenim.

Pouzitie lieku u SirSej populacie po jeho umiestneni na trh si preto vyZzaduje nepretrzité monitorovanie.
Casom sa hodnotenie pomeru prinosu a rizika lieku mdZe zmenit v désledku rozirovania vedomosti
ziskanych pocas jeho pouzivania u mnohych oséb a zvySenia dostupnosti novych alternativ liecby.
Monitorovanie bezpecnosti liekov sa nazyva dohlad nad liekmi (farmakovigilancia), ktory Svetova
zdravotnicka organizacia (WHO) definovala ako vednu disciplinu a ¢innosti vztahujlice sa na detekciu,
posuUdenie, porozumenie a prevenciu neziaducich Gcinkov alebo akéhokolvek problému tykajluceho sa
lieku [2].

5. Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie pripadov podozreni na neziaduce reakcie u jednotlivych pacientov je zakladnym procesom,
ktory sliZi ako podpora dohladu nad liekmi. Toto spontanne hlasenie je vyvolané podozrenim
zdravotnickeho pracovnika alebo pacienta, ktory si v§imol znaky a priznaky, ktoré mohli byt sp6sobené
nejakym liekom. Kompetentné organy clenskych statov vyzyvaju zdravotnickych pracovnikov, aby
podozrenia a pozorovania tykajlce sa neziaducich reakcii na lieky nahlasovali prostrednictvom
vnutrostatnych systémov nahlasovania.

Informacie v pisomnych informaciach pre pouzivatelov takisto vyzyvaju pacientov, aby o akomkolvek
neziaducom ucinku spojenom s lie¢bou informovali svojho zdravotnickeho pracovnika. Pravne predpisy
z oblasti dohladu nad liekmi z roku 2010 sU navysSe zakladom pre vytvorenie systémov nahlasovania
pacientmi, opatrovatelmi a spotrebitelmi v rdmci celej Eurépskej Gnie (EU). Hldsenie podozreni na
neziaduce reakcie pacientmi je pre dohlad nad liekmi pridanou hodnotou a poskytuje uzito¢né
informacie o vplyve na Zivot pacientov. Tieto hlasenia su takisto hodnotnym zdrojom detekcie
potencialnych bezpecnostnych signalov.

Vnutrostatne systémy nahlasovania zaistujl, aby nahlasenia boli oznamené prislusnému organu a
drzitelovi povolenia na uvedenie na trh (t. j. spoloCnosti, ktora uvadza liek na trh), ktori tieto hlasenia
nasledne postupia do databazy EudraVigilance.

Najdolezitejsie je spontanne hlasenie podozreni na zavazné alebo doteraz nezname neziaduce
reakcie. Neziaduca reakcia sa povazuje za zavaznq,

e ak ohrozuje zZivot pacienta alebo ma smrtelny nasledok,

e ak si vyzaduje hospitalizaciu pacienta alebo predlZuje jeho doterajsiu hospitalizaciu,
e ak vedie k trvalému alebo zna¢nému zdravotnému postihnutiu alebo neschopnosti,
e ak predstavuje vrodenu anomaliu alebo poruchu spdsobenu pri porode.

Okrem toho existuju aj iné medicinske udalosti, ktoré nemusia byt bezprostredne Zivot ohrozujlce, ani
viest k imrtiu alebo hospitalizacii, ale mdzu ohrozit pacienta alebo si vyzadovat intervenciu (lie¢bu) s
cielom zabranit jednému z vy$sie uvedenych nasledkov. Prikladmi takychto udalosti st alergicky
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bronchospazmus (zdvazné tazkosti s dychanim), ktory si vyZaduje intenzivnu lie¢bu na pohotovosti
alebo doma, ako aj zachvaty/krée a zavazné krvné dyskrazie (krvné ochorenia), ktoré nevedu k
hospitalizacii. D6lezité medicinske udalosti sa takisto povazuju za podozrenie na zavazné neziaduce
reakcie.

Prioritou je tieZ spontanne hlasenie v pripade novo uvadzanych liekov na trh, kedZe skisenosti s
takymito liekmi si obmedzené.

6. Zdroje a hodnotenie bezpecnostnych signalov

Nova informacia o moznom riziku sa nazyva signal [3]. Signaly doteraz neznadmych neziaducich reakcii
alebo zmeny zavaznosti, charakteristik alebo frekvencie vyskytu znamych reakcii mézu vyplyvat z
réznych zdrojov udajov vratane spontadnnych hlaseni, klinickych skusani a epidemiologickych studii
(vratane registraénych $tddii). Po identifikovani signdlu je nevyhnutné vykonat dalSie vySetrenia,
ktorych ciefom je vyvratit alebo potvrdit riziko a kvantifikovat ho. Tieto vySetrenia zohladruju
predpoklad, Ze liek spdsobil alebo prispel k G¢inku, snazia sa identifikovat rizikové faktory a odhadnut
frekvenciu vyskytu. Hodnotenie signalov zohladniuje mozné chyby pri pouzivani lieku alebo poskodenia
pocas vyroby.

7. Mozné regulacné opatrenia po vykonani hodnotenia

Po vyhodnoteni bezpecnostného signalu prislusné organy rozhodnd o najvhodnejSom regulacnom
opatreni. Rozhodnutie mbze obsahovat:

e Ziadost drzitela povolenia na uvedenie na trh o dalSiu Stidiu (dalie Studie) s cielom ziskat dalSie
vedecké dokazy o tejto zalezitosti,

e zmenu informéacii o vyrobku?! s ciefom podporit bezpe¢né pouzivanie vyrobku, napr. pridanim
varovani o znakoch a priznakoch pre zdravotnickych pracovnikov a pacientov, zmenou odporucani
tykajucich sa davkovania alebo zahrnutim novych obmedzeni pouzivania lieku u urcitej populacii
pacientov,

e pozastavenie uvedenia lieku na trhu v ¢ase vykonavania vysetreni,
e zruSenie povolenia na uvedenie lieku na trh,

e v tomto obdobi sa nevyzaduje dalSie hodnotenie ani opatrenie (bezpecnostné riziko sa monitoruje
prostrednictvom bezného dohladu nad liekmi).

Informacie o regulaénom opatreni sa oznamuju zdravotnickym pracovnikom, pacientom a verejnosti
prostrednictvom zavedenych kanalov a Casovych rozsahov, ktoré zohladnuju stupen naliehavosti.
Medzi zavedené kanaly patria zverejnenia na internetovych strankach, informacie poskytované
pacientom a organizacidm zdruzujlucim zdravotnickych pracovnikov, média ako aj priame reklamné
zasielky zdravotnickym pracovnikom.

8. Verejny pristup k hlaseniam

Systémy nahlasovania na narodnej trovni a Grovni EU dodrziavaju pravne predpisy v oblasti ochrany
udajov a z tohto dovodu su Udaje v databazach prislusnych vnutrostatnych organov a databaze
EudraVigilance primerane anonymizované a nie su verejnosti pristupné v plnom rozsahu. Databaza

! Informacie o vyrobku obsahuji nazov lieku, sthrn charakteristickych viastnosti lieku, pisomn( informaciu pre pouZivatelov
a stitok na obale.
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EudraVigilance [4] predstavuje databazu spravovanu Eurdpskou agentdrou pre lieky v spolupraci s
prisludnymi orgdnmi v ramci EU, ktord zhromazduje podozrenia na neziaduce reakcie hlasené drzitelmi
povolenia na uvedenie na trh z krajin EU, ako aj z krajin mimo nej, v stlade s pravnymi predpismi EU.
Verejny pristup k tymto Udajom upravuje zavedena politika pristupu k databaze EudraVigilance, pricom
ochrana tychto Gdajov nie je nijako ohrozena [5]. Verejny pristup sa poskytuje na internetovej stranke
http://www.adrreports.eu/.

Anonymizované hlasenia alebo hlasenie o sérii anonymizovanych pozorovanych pripadoch su takisto
niekedy publikované zdravotnickymi pracovnikmi vo vedeckej literature.

9. Dalsie informacie

Podrobné informéacie o opatreniach a postupoch vykonavania dohladu nad liekmi v rdmci EU mozete
najst v dokumente Spravna farmakovigilanéna prax (GVP)[6], najm& v module GVP Module VI pod
nazvom ,Management and reporting of adverse reactions to medicinal products (Manazment a hlasenie
neziaducich ucinkov liekov)" a module GVP Module IX pod ndzvom ,Signal Management (Manazment
signalov)".
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