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Onesposobljavajuce i potencijalno trajne nuspojave razlog
za obustavu ili ogranicenja kinolonskih i fluorokinolonskih
antibiotika

Europska agencija za lijekove dovrSila je 15. studenoga 2018. ocjenjivanje ozbiljnih,
onesposobljavajucih i potencijalno trajnih nuspojava kinolonskih i fluorokinolonskih antibiotika koji se
primjenjuju peroralno, injekcijom ili inhalacijom. Ocjenjivanjem su bila obuhvaéena stajalista
bolesnika, zdravstvenih radnika i akademika iznesena na javnoj raspravi EMA-e o fluorokinolonskim i
kinolonskim antibioticima u lipnju 2018.

EMA-in Odbor za lijekove za humanu uporabu (CHMP) prihvatio je preporuke EMA-ina Odbora za
procjenu rizika u podrucju farmakovigilancije (PRAC) i zakljucio da je potrebno privremeno oduzeti
odobrenje za stavljanje u promet lijekova koji sadrzavaju cinoksacin, flumekin, nalidiksi¢nu kiselinu i
pipemidic¢nu kiselinu.

CHMP je potvrdio da je potrebno ograniciti primjenu preostalih fluorokinolonskih antibiotika. Osim toga,
informacije za propisivanje lijekova namijenjene zdravstvenim radnicima i informacije za bolesnike
sadrzavat ¢e opis onesposobljavajucih i potencijalno trajnih nuspojava te savjet bolesnicima da prekinu
lijecenje fluorokinolonskim antibioticima kod prvog znaka nuspojava koje zahvacaju misice, tetive ili
zglobove i zZiv€ani sustav.

Ogranic¢enje primjene fluorokinolonskih antibiotika znaci da ih se ne smije primjenjivati:

e za lijeCenje infekcija koje se mogu poboljsati bez lijecenja ili koje nisu teSke (kao Sto su infekcije
grla);

e za lijeCenje nebakterijskih infekcija, npr. nebakterijskog (kroni¢nog) prostatitisa;

e za prevenciju putnickog proljeva ili infekcija donjeg urinarnog trakta koje se ponavljaju (infekcije
urinarnog trakta koje se nisu prosirile izvan mjehura);

e za lijeCenje blagih ili umjerenih bakterijskih infekcija, osim u slu¢ajevima kada se ne mogu
primijeniti drugi antibakterijski lijekovi koji se obi¢no preporucuju za te infekcije.

Vazno je izbjegavati fluorokinolone u bolesnika koji su prethodno imali ozbiljne nuspojave s
fluorokinolonskim ili kinolonskim antibiotikom. Potreban je poseban oprez pri primjeni u starijih
osoba, bolesnika s bolesti bubrega i onih koji su imali transplantaciju organa jer su ti bolesnici izloZeni
vecem riziku od ozljede tetive. Buduci da primjena kortikosteroida s fluorokinolonom takoder povecava
taj rizik, treba izbjegavati kombiniranu primjenu tih lijekova.
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Misljenje CHMP-a proslijedeno je Europskoj komisiji koja je 14. veljace 2019. donijela pravno
obvezujucu odluku za lijek Quinsair, a 11. ozujka 2019. za ostale kinolonske i fluorokinolonske
antibiotike koji se primjenjuju peroralno i injekcijom. Odluka je primjenjiva u svim drzavama clanicama
EU-a. Nacionalna tijela provest ¢e ovu odluku za lijekove koji sadrze fluorokinolon i kinolon odobrene u
njihovim zemljama te ¢e poduzeti i druge odgovarajuce mjere za promicanje ispravne primjene tih
antibiotika.

Informacije za bolesnike

e Lijekovi koji sadrze fluorokinolone (ciprofloksacin, levofloksacin, lomefloksacin, moksifloksacin,
norfloksacin, ofloksacin, pefloksacin, prulifloksacin i rufloksacin) mogu uzrokovati dugotrajne,
onesposobljavajuce i potencijalno trajne nuspojave koje zahvacaju tetive, misi¢e, zglobove i Zivéani
sustav.

.....

u zglobovima ili oticanje zglobova, otezano hodanje, osjet probadanja i trnaca, zarecu bol, umor,
depresiju, probleme s paméenjem, spavanjem, vidom i sluhom, te izmijenjen osjet okusa i mirisa.

e Oticanje i ozljede tetive mogu nastupiti unutar dva dana od pocetka lijeCenja fluorokinolonima, ali
Cak i nekoliko mjeseci nakon prestanka lijecenja.

e Prekinite s uzimanjem lijeka koji sadrzi fluorokinolon i odmah se obratite svojem lije¢niku u
sljede¢im slucajevima:

o kod prvog znaka ozlijede tetive, kao 3to je bol ili oticanje tetive; odmarajte bolno podrudje;

o ako osjetite bol, probadanje i trnce, Skakljanje, utrnulost ili Zarenje, ili slabost, posebno u
nogama ili rukama;

o ako vam rame, ruke ili noge postanu otecene, imate poteskoca s hodanjem, osjec¢ate umor il
depresiju ili imate problema s paméenjem ili spavanjem ili zamijetite promjene osjeta vida,
okusa, mirisa ili sluha. Vi i vas lijeCnik donijet ¢ete odluku o tome mozete li nastaviti s
lijeCenjem ili vam je potrebna druga vrsta antibiotika.

e Moguce je da Cete biti skloniji bolovima u zglobovima ili oticanju zglobova ili oste¢enju tetiva ako
ste stariji od 60 godina, ako vam bubrezi ne rade dobro ili ste imali transplantaciju organa.

e Obratite se svojem lijeC¢niku ako uzimate kortikosteroide (lijekovi kao Sto su hidrokortizon i
prednisolon) ili vam je potrebno lije¢enje kortikosteroidima. Mozete biti posebno skloni ostecenju
tetiva ako istodobno uzimate kortikosteroid i lijek koji sadrzi fluorokinolon.

e Ne smijete uzimati lijek koji sadrzi fluorokinolon ako ste ikada imali ozbiljnu nuspojavu pri primjeni
lijeka koji sadrzi fluorokinolon ili kinolon te se trebate odmah obratiti svojem lije¢niku.

e Imate li pitanja ili ste zabrinuti u pogledu lijekova koje uzimate, obratite se svojem lijecniku ili
ljekarniku.

Informacije za zdravstvene radnike

e  Fluorokinoloni su povezani s produljenim ozbiljnim, onesposobljavajucim i potencijalno
ireverzibilnim reakcijama na lijek (koje mogu trajati mjesecima ili godinama), koje utjecu na
nekoliko organskih sustava i osjetila, a ponekad istodobno i viSe njih.
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e Ozbiljne nuspojave ukljucuju tendonitis, rupturu tetive, artralgiju, bol u ekstremitetima, poremecaj
hodanja, neuropatiju povezanu s parestezijom, depresiju, umor, naruseno pamcenje, poremecaje
spavanja, ostecenje sluha, vida, okusa i njuha.

e Ostecenje tetive (osobito Ahilove, ali i drugih tetiva) moze se javiti unutar 48 sati od pocetka
lijeCenja fluorokinolonima, ali oste¢enja mogu nastupiti i nekoliko mjeseci nakon prestanka
lijecenja.

e  Stariji bolesnici, bolesnici s oSte¢enjem funkcije bubrega ili s presadenim solidnim organima te

bolesnici koji se lijeCe kortikosteroidima izloZeni su pove¢anom riziku od oStecenja tetive. Potrebno
je izbjegavati istodobno lijecenje fluorokinolonom i kortikosteroidom.

e Lijecenje fluorokinolonima treba prekinuti kod prvog znaka boli ili upale tetive, a bolesnicima je
potrebno savjetovati da prekinu lijeCenje fluorokinolonom i obrate se svojem lije¢niku ako imaju
simptome neuropatije poput boli, zarenja, trnaca, utrnulosti ili slabosti kako bi se sprijeio razvoj
potencijalno ireverzibilnog stanja.

e Fluorokinoloni se opcenito ne smiju primjenjivati u bolesnika koji su imali ozbiljne nuspojave
povezane s primjenom lijekova koji sadrze fluorokinolon ili kinolon.

e Prilikom razmatranja lijeenja lijekom koji sadrzi fluorokinolon potrebno je prouditi odobrene
indikacije u azuriranom sazetku opisa svojstava lijeka. Razlog tome je ograni¢avanje indikacija za
primjenu tih lijekova.

e Provodit ¢e se stalan nadzor koristi i rizika fluorokinolona, a u okviru ispitivanja uporabe lijeka
procijenit ¢e se ucinkovitost novih mjera za smanjenje neprikladne primjene fluorokinolona
istraZivanjem promjena u ponaSanju osoba koje propisuju lijek.

Vise o lijeku

Fluorokinoloni i kinoloni razred su antibiotika Sirokog spektra koji su djelatni protiv gram-negativnih i
gram-pozitivnih bakterija. Fluorokinoloni su korisni kod odredenih infekcija, ukljucujuc¢i neke koje su
opasne po Zivot, kada alternativni antibiotici nisu dovoljno ucinkoviti.

Ocjenjivanjem su bili obuhvaceni lijekovi koji sadrze sljedece fluorokinolonske i kinolonske antibiotike:
cinoksacin, ciprofloksacin, flumekin, levofloksacin, lomefloksacin, moksifloksacin, nalidiksi¢na kiselina,
norfloksacin, ofloksacin, pefloksacin, pipemidi¢na kiselina, prulifloksacin i rufloksacin.

Ocjenjivanje se odnosilo samo na lijekove za sustavnu primjenu (peroralno ili injekcijom) i inhalacijske
lijekove.

VisSe o postupku

Ocjenjivanje fluorokinolona i kinolona zapoceto je 9. veljace 2017. na zahtjev njemackog tijela
nadleznog za lijekove (BfArM), u skladu s ¢lankom 31. Direktive 2001/83/EZ.

Ocjenjivanje je prvotno proveo Odbor za procjenu rizika u podrucju farmakovigilancije (PRAC), koji je
odgovoran za procjenu sigurnosnih pitanja koja se odnose na lijekove za primjenu u ljudi.

Konacne preporuke PRAC-a usvojene su 4. listopada 2018. te su poslane Odboru za lijekove za
humanu uporabu (CHMP), odgovornom za pitanja koja se odnose na lijekove za humanu uporabu, koji
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je donio misljenje Agencije. Misljenje CHMP-a proslijedeno je Europskoj komisiji, koja je 14. veljace
2019. donijela pravno obvezujucu odluku za lijek Quinsair, a 11. ozujka 2019. za ostale kinolonske i

fluorokinolonske antibiotike koji se primjenjuju peroralno i injekcijom. Odluka je primjenjiva u svim
drzavama clanicama EU-a.
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