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Vprasanja in odgovori v zvezi s pregledom zdravil, ki
vsebujejo fibrate

Izid postopka v skladu s ¢lenom 31 Direktive 2001/83/ES, kakor je bila
spremenjena

Evropska agencija za zdravila je zakljucila pregled varnosti in ucinkovitosti fibratov. Odbor za zdravila
za uporabo v humani medicini (CHMP) Evropske agencije za zdravila je zakljucil, da koristi fibratov Se
vedno odtehtajo z njimi povezana tveganja, vendar pa se ne smejo uporabljati kot , prva izbira®™ za
zdravljenje motenj lipidov (mascob) v krvi, kot je visoka raven holesterola, razen v redkih primerih. To
pomeni, da se na novo diagnosticirani bolniki z motnjami lipidov v krvi ne smejo zaceti zdraviti s temi
zdravili, razen ¢e imajo zelo visoke ravni trigliceridov (vrsto mascob). Kljub temu se smejo fibrati
uporabljati pri bolnikih, ki ne morejo jemati statinov (druge vrste zdravil, ki se uporabljajo za
znizevanje ravni lipidov v krvi).

Kaj so fibrati?

Fibrati so skupina zdravil, ki se lahko uporabljajo za znizevanje ravni lipidov, kot so holesterol in
trigliceridi, v krvi. Motnje lipidov v krvi so dejavnik tveganja za bolezen srca (kot sta sréni napad ali
kap), fibrati pa se uporabljajo za izboljSanje ravni lipidov pri bolnikih, ki jim prehranske omejitve in
telesna vadba ne zadostujejo.

Fibrati so ,agonisti PPAR". To pomeni, da aktivirajo vrsto receptorja, ki se imenuje ,,s peroksisomsko
proliferacijo aktivirani receptor". Ta receptor se pojavlja v Stevilnih celicah po vsem telesu, kjer
sodeluje pri razgradnji zauzitih mascob, zlasti trigliceridov in holesterola. Ko so receptorji aktivirani, se
mascobe pospeseno razgrajujejo, kar pomaga pri odstranjevanju holesterola in trigliceridov iz krvi.

Fibrati se uporabljajo Ze od 60. let prejSnjega stoletja. Trenutno so v Evropski uniji na voljo Stirje
fibrati:

e bezafibrat - to zdravilo je na voljo od leta 1977. Trzi se veCinoma pod lastniSkimi imeni
Bezalip, Cedur, Eulitop in Befizal ter kot generi¢na zdravila. Prodaja se v Avstriji, Belgiji, na
Cipru, Finskem, v Franciji, Nemciji, Grciji, na Madzarskem, v Italiji, Luksemburgu, na Malti,
Nizozemskem, Portugalskem, v Romuniji, épaniji, na Svedskem in v Zdruzenem kraljestvu;

e ciprofibrat- to zdravilo je na voljo od leta 1995. Trzi se vedinoma pod lastniskima imenoma
Lipanor in Modalim ter kot generi¢na zdravila. Prodaja se v Belgiji, Bolgariji, na Cipru, Ce$kem,
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v Estoniji, Franciji, Gr¢iji, na Madzarskem, v Latviji, Litvi, Luksemburgu, na Nizozemskem,
Poljskem, Portugalskem, v Romuniji, na Slovaskem in v ZdruZzenem kraljestvu;

o fenofibrat - to zdravilo je na voljo od leta 1975. Trzi se vec¢inoma pod lastniskim imenom
Lipanthyl in kot generi¢na zdravila. Prodaja se v vseh drzavah Clanicah EU, razen Danske in
Nizozemske, ter na Islandiji in Norveskem;

e gemfibrozil - to zdravilo je na voljo od leta 1981. Trzi se veCinoma pod lastniskim imenom
Lopid in kot generi¢na zdravila. Prodaja se v Avstriji, na Cipru, Danskem, Finskem, v Franciji,
Nemciji, Grciji, na Madzarskem, Islandiji, Irskem, v Italiji, na Nizozemskem, Portugalskem, v
Sloveniji, na Slovaskem, v Spaniji, na Svedskem in v Zdruzenem kraljestvu.

Vsa ta zdravila so bila odobrena z nacionalnimi postopki.

Zakaj so bili fibrati ponovno preuceni?

Leta 2005 je Delovna skupina za farmakovigilanco (PhVWP) odbora CHMP opazila, da je dokazov o
dolgorocni koristi fibratov za zmanjSanje tveganja za bolezni srca in ozilja malo v primerjavi z
mocnejsimi dokazi za statine (drugo vrsto zdravil, ki se uporabljajo za znizevanje ravni holesterola v
krvi). Posledi¢no je delovna skupina opravila pregled koristi in tveganj za vsa zdravila, ki vsebujejo
fibrate, v imenu regulativnih organov za zdravila v drzavah, v katerih se ta zdravila trzijo. Cilj pregleda
je bil ugotoviti, kako bi se fibrati morali uporabljati zdaj, ob upostevanju njihove varnosti, ucinkovitosti
pri znizevanju ravni lipidov in razpoloZljivosti drugih zdravil za znizevanje ravni lipidov, ki jih na
zacCetku uporabe fibratov Se ni bilo. Med pregledom podatkov je delovna skupina ugotovila, da v zvezi s
fibrati ni nobenih novih varnostnih vprasanj in da imajo zdravila, ki vsebujejo fibrate, Se vedno vlogo
pri izboljSanju ravni lipidov, vendar se ne smejo uporabljati kot zdravljenje prve izbire.

Ti zakljucki so bili predlozeni druzbam, ki trzijo fibrate, da bi lahko te uveljavile spremembe, ki jih je
priporocila delovna skupina. Kljub temu so Stevilne med njimi izrazile pomisleke glede omejitve.
Posledic¢no je regulatorna agencija za zdravila v Zdruzenem kraljestvu 20. oktobra 2009 zadevo
napotila k odboru CHMP, ki naj bi celovito presodil razmerje med koristmi in tveganji fibratov ter izdal
mnenje o tem, ali naj se dovoljenja za promet z zdravili, ki vsebujejo fibrate, po vsej Evropski uniji
ohranijo ali spremenijo.

Katere podatke je odbor CHMP pregledal?

Odbor CHMP je pregledal informacije, ki jih je med pregledom zbrala delovna skupina PhVWP, in
odgovore druzb na posebna vprasanja. Uposteval je tudi najnovejSe podatke iz klini¢nih studij, vklju¢no
s preskusanjem, v katerem so raziskali ucinek fenofibrata, kadar se ta uporablja kot , dodatek" pri
zdravljenju s statini.

Kaksni so zakljucki odbora CHMP?

Odbor je podprl zakljucke delovne skupine PhVWP, da so fibrati Se vedno varna izbira za znizevanje
ravni lipidov, vendar njihova uporaba kot zdravljenje prve izbire ni upravic¢ena. Fibrati se smejo
uporabljati samo, kadar so statini kontraindicirani ali jih bolnik ne prenasa. Vendar je Odbor dodal, da
fibrati v primerjavi s statini ucinkoviteje znizujejo ravni trigliceridov, zato je njihova uporaba kot
zdravljenje prve izbire pri bolnikih s hudo hipertrigliceridemijo (zelo visokimi ravnmi trigliceridov v krvi)
Se vedno ustrezna.

Odbor je ugotovil tudi, da so iz Studije dodatnega zdravljenja na voljo novi podatki o fenofibratu, ki
podpirajo spremembo priporocil delovne skupine. Posledi¢no je dovolil tudi uporabo fenofibrata skupaj
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s statinom v nekaterih okolis¢inah pri bolnikih, ki so v nevarnosti, ker jim uporaba samega statina ne
zadostuje za popolno obvladovanje ravni lipidov v krvi.

Na podlagi ocene trenutno razpolozljivih podatkov in znanstvene razprave v odboru CHMP, je ta
zakljucil, da koristi fibratov Se vedno odtehtajo z njimi povezana tveganja, Ce se uporabljajo z
upostevanjem teh omejitev. Odbor je priporoCil dolo¢ene spremembe informacij za zdravnike in bolnike
za vse Stiri fibrate.

Kaksna so priporocila za bolnike?

e Bolniki, ki trenutno jemljejo fibrate za znizevanje ravni lipidov v krvi, naj to nadaljujejo. Za ta
zdravila ni novih pomislekov glede varnosti.

e Vendar morajo bolniki, ki jemljejo zdravilo z vsebnostjo fibratov, obiskati zdravnika, ki se bo
preprical, ali je to zdravilo zanje najustreznejSa moznost za znizevanje ravni lipidov v krvi.

e Bolniki, ki imajo kakrsna koli vprasanja, naj se posvetujejo z zdravnikom ali farmacevtom.
Kaksna so priporocila za zdravnike, ki predpisujejo zdravilo?
e Zdravniki morajo upostevati, da se fibrati ne smejo uporabljati kot zdravljenje prve izbire pri
bolnikih z visokimi ravnmi lipidov, razen v posebnih skupinah:
— bolniki s hudo hipertrigliceridemijo;
- bolniki, pri katerih so statini kontraindicirani ali ki teh zdravil ne prenasajo.

e Zdravniki, ki predpisujejo zdravilo, morajo znova oceniti zdravljenje bolnikov, ki dobivajo fibrate za
obvladovanje ravni lipidov, da bi tako zagotovili, da se vsak bolnik zdravi z najustreznejsim
zdravilom.

Evropska komisija je odlocbo izdala dne 28. februarja 2011.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Referrals_document/Fibrates_31/WC500098372.pdf

