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Otazky a odpovédi tykajici se prezkoumani [éCivych
\"& 4 0 [N 4 ’ -
pripravku obsahujicich tolperison
Vysledky postupu podle ¢lanku 31 smérnice 2001/83/ES, v platném znéni

Dne 21. ¢ervna 2012 Evropska agentura pro IéCivé pripravky dokoncila pfrezkum bezpecnosti a
ucinnosti tolperisonu. Vybor pro humanni IéCivé prFipravky (CHMP) agentury dospél k zavéru, Ze pfinosy
lé¢ivych pFipravkl obsahujicich tolperison podavanych perorainé (Gsty) i nadale prevysuji jejich rizika,
ale pouziti by mélo byt omezeno pouze na lécbu dospélych se spasticitou (ztuhlosti) po mozkové
mrtvici. Vybor také doporudil, aby v ramci Evropské unie (EU) byla zrusena rozhodnuti o registraci
injek&né& podavanych lé&ivych ptipravkd obsahujicich tolperison.

Po nasledném prezkoumani vybor tato doporuceni dne 18. fijna 2012 potvrdil.
Co je tolperison?

Tolperison je latka uvolnujici svalové napéti. LécCivé pripravky obsahujici tolperison jsou registrovany v
nékolika zemich EU od 60. let 20. stoleti k 1é¢bé svalovych spasm@ (mimovolnych kontrakei) a
spasticity zplsobené rliznymi stavy. Mezi tyto stavy patfi neurologickd onemocnéni (souvisejici s
mozkem &i nervy, napf. roztrousena sklerdza), nemoci pohybového aparatu (souvisejici s patefi a
velkymi klouby, napf. kycli), cévni onemocnéni (souvisejici s krevnimi cévami), rehabilitace po
chirurgickém vykonu a Littleova choroba (také znama jako mozkova obrna, vzacné onemocnéni, u
kterého dochazi k poskozeni ¢asti mozku, které Fidi pohyb).

Presny zplsob plsobeni tolperisonu neni zndm, ale ma se za to, ze v mozku a miSe navozuje Gtlum
nervovych impulzd, které zplsobuji kontrakci a rigiditu sval(. Potladenim té&chto impulzd tolperison
podle véseho omezuje svalové kontrakce, ¢imz pomaha zmirnit ztuhlost.

Lécivé pripravky obsahujici tolperison jsou pod rznymi obchodnimi nazvy k dispozici ve formé tablet
a/nebo injekéniho roztoku v Bulharsku, Ceské republice, na Kypru, v Litvé, Loty$sku, Madarsku,
Némecku, Polsku, Rumunsku a Slovensku.

Proc byly lécivé pripravky obsahujici tolperison prezkoumavany?
JelikoZ |é&ivé pfipravky obsahujici tolperison byly vyvinuty rliznymi spole¢nostmi a registrovany

narodnimi postupy v ¢lenskych statech EU, pouZivaji se v rliznych zemich k 1é¢bé& rliznych onemocnéni.
V Némecku nebylo registrovano nékolik indikaci schvalenych v jinych zemich, protoze némecka
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agentura pro |éCivé pripravky zastavala nazor, ze ucinnost tolperisonu nebyla v téchto indikacich
prokazana. B&hem obdobi po uvedeni pfipravku na trh byla v Némecku navic hla3ena Fada pfipadd
reakci z precitlivélosti (alergickych reakci) na tolperison. V disledku toho némeckd agentura pro 1écivé
piipravky dospéla k ndzoru, ze by mélo byt provedeno Uplné vyhodnoceni pomé&ru pfinos a rizik
tolperisonu ve vsech schvalenych indikacich. Dne 15. Cervence 2011 tato agentura pozadala vybor
CHMP o vydéani stanoviska k tomu, zda by méla byt rozhodnuti o registraci 1é&ivych pripravkd
obsahujicich tolperison v ramci EU zachovana, pozménéna, pozastavena nebo stazena.

Které udaje vybor CHMP prezkoumal?

Vybor CHMP pfezkoumal Udaje tykajici se G&innosti peroralni a injekéni formy tolperisonu v riznych
indikacich, véetné& Udajt z publikovanych klinickych studii a analyz rlznych studii predloZzenych
spole¢nostmi, které tyto 1éCivé pripravky uvadéji na trh. Vybor také prezkoumal dostupné Udaje ze
spontannich hlaéeni nezadoucich G¢inkl z obdobi po uvedeni pfipravku na trh.

Jaké jsou zavéry vyboru CHMP?

Vybor CHMP konstatoval, Ze vétSina studii s peroralnim tolperisonem provedenych v 60. a 70. letech
20. stoleti byla nizsi kvality, nez jaka se dnes ocekava. Dostupné Udaje na podporu pouziti 1éCivych
pripravkd obsahujicich tolperison u nemoci pohybového aparatu, cévnich onemocnéni, pfi rehabilitaci
po chirurgickém vykonu a u Littleovy choroby jsou omezené a nepfesvédcivé. Pouze studie 1éCby
spasticity zplsobené neurologickymi onemocnénimi je povazovana za ptijatelné kvalitni. Prokazala
zlepSeni spasticity o 32 % u peroralniho tolperisonu v porovnani se 14% zlepSenim ve skupiné lé¢ené
placebem (lé¢bou nedcinnym pfipravkem). Studie nicméné zahrnovala pouze dospélé se spasticitou po
mozkové mrtvici.

Co se ty&e bezpeénosti tolperisonu, vybor CHMP konstatoval, Ze vice neZ polovinu ptipad( spontannich
hldseni o nezadoucich ucincich tolperisonu tvofily reakce z precitlivélosti, pficemz v ramci klinickych
studii, které podporovaly registraci tolperisonu, bylo pozorovano pouze malé mnozstvi hlaseni reakci z
precitlivélosti. Vybor proto doporucil aktualizaci informaci o pfipravku tak, aby odrazely toto riziko a
zahrnovaly upozornéni o znamkach reakci z precitlivélosti.

Na zakladé vyhodnoceni v sou¢asnosti dostupnych Gdajd a vzhledem k tomu, Ze riziko reakci z
precitlivélosti je vyznamnéjsi, nez bylo dfive zjiSténo, dospél vybor CHMP k zavéru, Ze pfinosy |éCivych
pripravkd obsahujicich tolperison i nadéle prevysuji jeho rizika pouze pii pouziti v rdmci Ié¢by spasticity
po mozkové mrtvici u dospélych. Jeliko? je k dispozici jen velmi omezené mnoZstvi Udajt na podporu
bezpecnosti a doporuceného davkovani injekéni formy tolperisonu, vybor CHMP navic dospél k zavéru,
Ze piinosy této 1ékové formy neprevysuii zji$téna rizika a ze registrace |é¢ivych pripravkl obsahujicich
tolperison podavanych injekéné by méla byt zrusena.

Vybor CHMP po opakovaném prezkoumani svého stanoviska potvrdil vyse uvedené zaveéry. PIné znéni

zmén provedenych v informacich pro lékare i pacienty je uvedeno zde.

Jaka jsou doporuceni pro pacienty?

e Pacienti by méli byt informovani o tom, ze pfinosy peroralniho tolperisonu prevysuji jeho rizika jiz
pouze v ramci IéCby spasticity po mozkové mrtvici u dospélych.

e Pacienti, ktefi v souCasnosti uzivaji tolperison v jakékoli jiné indikaci nebo ktefi uzivaji injek¢ni
formu tolperisonu, by se méli pfi pfiSti bézné kontrole poradit se svym Iékafem a prejit na vhodnou
alternativni Iécbu.
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e Pacienti by méli byt informovani o tom, ze pfiznaky precitlivélosti zahrnuji zCervenani, vyrazku,
zavazné svédéni kdZze (s boulemi), sipani, obtizné dychani, potiZe s polykanim, rychly srdeéni tep,
nizky krevni tlak a rychly pokles krevniho tlaku. Jestlize se u pacientd objevi néktery z téchto
priznak(, méli by prestat tolperison uZivat a informovat svého lékare.

e Pacienti, ktefi maji jakékoli otazky, by se méli obratit na svého |ékafe nebo lékarnika.
Jaka jsou doporuceni pro predepisujici Iékare?

e Predepisujici Iékafi budou informovani o tom, Ze indikace peroralniho tolperisonu byla omezena
pouze na léCbu spasticity po mozkové mrtvici u dospélych. Ve vSech ostatnich indikacich by lékafi
méli prestat tolperison predepisovat.

e Predepisujici Iékafi budou informovani o tom, Ze injekéni forma tolperisonu by se jiz v EU neméla
dale pouzivat.

e Pacienti by méli byt informovani o moznosti reakci z precitlivélosti béhem |é¢by tolperisonem.
Jestlize se objevi pfiznaky precitlivélosti, méla by byt Iéba okamzité zastavena.

Evropska komise vydala pfislusné rozhodnuti o tomto stanovisku dne 21. ledna 2013.
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