Questions destinées au Groupe consultatif d’experts

Lapremiére autorisation et les autorisations subséguentes de mise en marché au Canada des
anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) sont fondées sur un décision prise par Santé Canada que
les effets bénéfiques éventud s de chague produit I’ emportaient sur les risques potentids lorsque le
médicament éait utilise conformément aux indications gpprouvées dans la verson canadienne de la
monographie du produit.

Au cours de laderniére année, de nouveaux déments de preuve ont indiqué des risques
cardiovasculaires (CV) potentids liés aux AINS inhibiteurs sdectifs de la COX-2. La communauté
scientifique poursuit son débet a savoir Sl existe un effet de ‘groupe associé aux AINS inhibiteurs
Hectifsdela COX-2, ou atousles AINS.

Santé Canada doit examiner lesincidences de tous ces houveaux €éments de preuve sur I’ évauation
des risques et des avantages des AINS inhibiteurs sdlectifs de la COX-2. De plus, Santé Canada doit
égdement éudier lesimplications de ces données sur le profil de sécurité des AINS non sdectifs afin de
prendre des décisions éclairées sur les mesures réglementaires les plus gppropriées pour tous les AINS.
L’ examen des déments de preuve et I avis recu de la part du Groupe consultatif scientifique seront pris
en consdération dans I’ évauation finale des AINS sl ectifs et non sdectifs effectuée par Santé Canada.

Compte tenu de votre expertise professonnelle, de I’ information présentée dans la trouse documentaire
angd que de vos ddlibérations durant la réunion du Groupe consultatif d’ experts, nous vous demandons
de répondre aux questions suivantes:

1. Céécoxib (Ceebrex®)

a) Edt-ce que les données existantes confirment que le cdécoxib accroit sensiblement le risque
d événements cardiovasculaires?

b) Est-ce qu’ une analyse du risque global du célécoxib par rapport a ses effets bénéfiques milite en
faveur de lacommerciaisation de ce médicament au Canada?

C) Exigte-t-il une quelconque population de patients dans laguelle les risques du céécoxib
I’ emportent sur ses possibles effets benéfiques?

d) Quedlles sont les mesures que, selon vous, Santé Canada devrait envisager de mettre en place
pour faire en sorte que le cdécoxib soit utilise le plus judicieusement possible?

2. Valdécoxib (Bextra™)

a) Edt-ce que les données existantes confirment que le valdécoxib accroit sensblement le risque
d’ événements cardiovasculaires?

b) Edt-ce qu'une analyse du risque globa du vadécoxib par rapport a ses effets bénéfiques milite
en faveur de lacommercidisation de ce médicament au Canada?



b)

b)

Exigte-t-il une que conque population de patients dans laguelle les risques du va décoxib

I’ emportent sur ses possibles effets benéfiques?

Qudlles sont les mesures que, selon vous, Santé Canada devrait envisager de mettre en place
pour faire en sorte que le vadécoxib soit utilisé le plus judicieusement possible?

Rofécoxib (Vioxx®)

Edt-ce que les données exigtantes confirment que le rofécoxib accroit sensiblement le risque

d événements cardiovasculaires?

Edt-ce qu' une analyse du risque global du rofécoxib par rapport a ses effets bénéfiques milite en
faveur de la commercidisation de ce médicament au Canada?

Exigte-t-il une quelconque population de patients dans laquelle les risques du rofécoxib

I’ emportent sur ses possibles effets bénéfiques?

Si le promoteur choigt de présenter a Santé Canada une demande de renouvellement de

I" autorisation de mise en marché du rofécoxib au Canada, quels déments d’ informetion devrait-
il ére tenu de fournir au ministere aux fins de I’ évauation?

Quedlles sont les mesures que, selon vous, Santé Canada devrait envisager de mettre en place
pour faire en sorte que le rofécoxib soit utilise le plus judicieusement possible dans |’ optique

d’ une autorisation de mise en marché au Canada?

S les données exigtantes confirment qu’ au moins un AINS inhibituer sdlectif de la COX-2
augmente le risque d' événements cardiovasculaires, dans quelle mesure I’ emploi concomitant
d une faible dose d AAS (aspirine) pourrait-il contribuer aréduire le risque d’ événements
cardiovasculares chez |es patients qui se voient prescrire des AINS inhibiteurs sdlectifs de la
COX-2?

S I’AAS et utilisée en méme temps qu’ un inhibiteur sdlectif dela COX-2 dansle but de
réduire le risque d' un événement cardiovasculaire, quel est I effet de cette combinaison sur les
effets secondaires gastro-intestinaux?

selon vous, comment se compareront-ils aux effets secondaires gastro-intestinaux des AINS
non sdectifs?

A votre avis, quels autres scliniques (&tudes d' observation) faudrait-il absolument réaliser
pour évauer plus afond les risques d'incidents cardiovasculaires qui pourraient étre associés a
tousles AINS?

A votre avis, quels auitres scliniques (&udes d' observation) faudrait-il absolument réaliser
pour évauer plus afond les effets bénéfiques (comme une diminution du risque de trouble
gagtro-intestinal) qui pourraient étre associés aux AINS tant sdlectifs que non Aectifsde la
COX-2? Soyez le plus précis possible sur les points suivants : AINS (tant sdectif que non
HAectif) aéudier, plan del’ , populations de patients (criteres d' incluson/d' exclusion),
médicaments de comparai son, recours a des groupes placebos, résultats sur les plans de
I'efficacité et de |’ innocuité (p. ex. une association de paramétres comme ceux qui ont éé
définispar I’ APTC ou d' autres, latension artérielle), durée, taille de I’ échantillon, etc.



b)

En ce qui concerne |’ évaluation du risque cardiovasculaire, quelles sont, a votre avis, les éudes
gu'il faudrait absolument rédiser e revoir avant d autoriser lamise en marché de nouveaux
AINS?

En ce qui concerne |’ évauation des éventud s effets bénéfiques (comme une diminution du
risque de trouble gastro-intestingl), quelles sont, a votre avis, les éudes qu'il faudrait
absolument réaliser et revoir avant d autoriser la mise en marché de nouveaux AINS? Soyez le
plus précis possible sur les points suivants : AINS (tant sdlectif que non sdlectif) a é&udier, plan
del’ , populations de patients (criteres d'inclusion/d’ excluson), médicaments de

comparai son, recours a des groupes placebos, résultats sur les plans de I’ efficacité et de
I"innocuité (p. ex. une association de parametres comme ceux qui ont &té définis par I’ APTC ou
d autres, latension artérielle) et durée.



