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Tilbagekaldelse af smertemedicinen flupirtin vedtaget
Der indberettes fortsat alvorlige leverproblemer pa trods af restriktioner for
brugen

CMDh? har vedtaget at stgtte EMA's anbefaling om at tilbagekalde markedsfgringstilladelsen for
smertemedicinen flupirtin p& grund af risikoen for alvorlig leverskade. Det betyder, at leegemidlet ikke
leengere vil veere tilgeengeligt.

EMA fremsatte sin anbefaling efter en gennemgang af flupirtinholdige leegemidler, som blev
gennemfart pa grund af fortsatte indberetninger af leverproblemer, selv efter indfgrelsen af
risikominimerende foranstaltninger i 2013. Disse foranstaltninger omfattede begraensning af brugen af
flupirtin til hgjst 2 uger hos patienter med akutte smerter, som ikke kunne anvende andre
smertestillende laeegemidler, og ugentlige kontroller af leverfunktionen under behandlingen.

Gennemgangen, der blev udfart af EMA's udvalg for risikovurdering inden for leegemiddelovervagning
(PRAC), undersggte de tilgeengelige data, herunder undersggelser af, om de restriktioner, der blev
vedtaget i 2013, var blevet overholdt i klinisk praksis. | gennemgangen blev der ogsa set nsermere pa
de alvorlige tilfaelde af leverskade, der er blevet indberettet siden 2013-gennemgangen.

CMDh var enig i PRAC's konklusion om, at restriktionerne fra 2013 ikke var blevet overholdt i
tilstraekkelig grad, og at der stadig sas tilfeelde af alvorlig leverskade, herunder leversvigt. Derudover
var det ikke muligt at identificere yderligere foranstaltninger, der kunne gge overholdelsen af
restriktionerne, eller som kunne minimere risikoen for leverproblemer i tilstraekkelig grad.

CMDh var derfor af den opfattelse, at patienter, der behandles med flupirtinholdige leegemidler, fortsat
er eksponeret for alvorlige risici, der opvejer fordelen ved disse leegemidler. For at beskytte den
offentlige sundhed vedtog CMDh at stgtte PRAC's anbefaling om at tilbagekalde
markedsfgringstilladelserne for flupirtinholdige lsegemidler.

Information til patienter

e Flupirtinholdige leegemidler er blevet anvendt til at behandle akutte (kortvarige) smerter i op til to
uger hos voksne, som ikke kan bruge andre smertestillende midler (som f.eks. non-steroide
antiinflammatoriske laeegemidler og svage opioider).

e Disse laeegemidler fjernes fra markedet i EU pa grund af en risiko for alvorlig leverskade.

1 CMDh er en leegemiddelmyndighed, der repraesenterer EU's medlemsstater, Island, Liechtenstein og Norge.
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e 12013 blev der indfart skrappe foranstaltninger i et forsgg pa at minimere denne risiko, men de er
ikke i tilstreekkelig grad blevet fulgt, og der sker fortsat indberetninger af leverskade. Derudover
var det ikke muligt at identificere yderligere foranstaltninger til minimering af risikoen for
leverproblemer.

e Siden 2013 er der indberettet flere tilfeelde af alvorlig leverskade efter brug af flupirtin, herunder
23 tilfaelde af akut leversvigt (leveren seetter pludseligt ud), hvoraf nogle har medfart dgden eller
transplantation. 2

e Der findes alternative behandlingsmuligheder.

e Patienter, der har spgrgsmal, bgr kontakte deres sundhedsperson.
Information til sundhedspersoner

e Flupirtinholdige lzegemidler fjernes fra markedet i EU p& grund af en risiko for alvorlig leverskade.

e De restriktioner, der blev indfgrt i 2013, og som omfattede begraensning af flupirtinbrug til to uger
og regelmaessig overvagning af leverfunktionen, er ikke blevet overholdt i tilstraekkelig grad i
klinisk praksis. Selvom brugen af flupirtinholdige lsegemidler er faldet, har de gennemfarte
foranstaltninger ikke veeret tilstraekkeligt effektive til at minimere risikoen.

e Derudover var det ikke muligt at identificere yderligere foranstaltninger, der kunne gge
overholdelsen af restriktionerne, eller som kunne minimere risikoen for leverproblemer i
tilstreekkelig grad.

e Sundhedspersoner bgr overveje alternative behandlinger til patienterne.

e Sundhedspersoner i de EU-medlemsstater, hvor flupirtin markedsfagres, vil modtage et brev med
detaljerede oplysninger om de relevante tiltag, herunder hvornar laegemidlet ikke lezengere fas pa
markedet.

e Siden 2013 er der indberettet flere tilfeelde af alvorlig leverskade efter brug af flupirtin, herunder
23 tilfeelde af akut leversvigt, hvoraf nogle har medfart dgdsfald eller
transplantation.%Reaktionerne er uforudsigelige, og den ngjagtige mekanisme, hvorved flupirtin
medfarer leverskade, kendes ikke.

e Seks observationsundersggelser har vist manglende overholdelse af de foranstaltninger, der blev
indfgrt for at minimere risikoen for levertoksicitet.

Yderligere oplysninger om laeegemidilet

Flupirtin er et leegemiddel, der anvendes til at behandle akutte (kortvarige) smerter i op til to uger hos
patienter, som ikke kan bruge andre smertestillende midler som f.eks. opioider eller non-steroide
antiinflammatoriske leegemidler. Flupirtin virker som en "selektiv neuronal kaliumkanaldbner". Det vil
sige, at det &bner kaliumkanalerne, der er szerlige porer p& overfladen af nervecellerne. Abning af
disse kanaler nedseetter den elektriske overaktivitet, der er arsag til mange smertetilstande.

2 Disse tilfzelde er indberettet i den europeeiske database over formodede bivirkninger (Eudravigilance) mellem april 2013
og december 2017.
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Leegemidler indeholdende flupirtin har veeret godkendt siden midten af 1980'erne og markedsfgres pa
nuvaerende tidspunkt i faglgende EU-medlemsstater: Estland, Tyskland, Letland, Litauen, Luxembourg,
Polen, Portugal og Slovakiet. Leegemidlerne markedsfgres under forskellige handelsnavne og i
forskellige formuleringer.

Yderligere oplysninger om proceduren

Gennemgangen af flupirtin blev iveerksat pa foranledning af Tyskland den 26. oktober 2017 i henhold
til artikel 31 i direktiv 2001/83/EF.

Gennemgangen blev fgrst foretaget af udvalget for risikovurdering inden for leegemiddelvurdering
(PRAC), som har ansvar for vurdering af sikkerhedsspgrgsmal vedrgrende lsegemidler til mennesker,
og som fremsatte en raekke anbefalinger. PRAC's anbefalinger blev overgivet til koordinationsgruppen
vedrgrende gensidig anerkendelse og decentral procedure — leegemidler til mennesker (CMDh), som
vedtog et standpunkt den 21. marts 2018. CMDh er en leegemiddelmyndighed, der repraesenterer EU's
medlemsstater, Island, Liechtenstein og Norge. CMDh er ansvarlig for at sikre ensartede
sikkerhedsstandarder i hele EU for laegemidler, der godkendes via nationale procedurer.

Da CMDh's standpunkt blev vedtaget med konsensus, vil det blive direkte implementeret i de
medlemsstater, hvor lsegemidlerne er godkendt, i henhold til den vedtagne tidsplan.
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