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Meetmed valuvaigisti metamisooli teadaoleva korvaltoime
raskete tagajargede vahendamiseks

Ravimiteavet tuleb ajakohastada, et suurendada teadlikkust agranulotsiitoosi
teadaolevast riskist ning holbustada selle varajast avastamist ja
diagnoosimist.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm? kiitis
18. septembril 2024 heaks EMA ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitatud meetmed, et
vahendada valuvaigisti metamisooli pohjustatud teadaoleva kdrvaltoime agranulotsiitoosi raskeid
tagajargi. Agranulotsiitoosiga kaasneb granulotsiititide (teatud valgeliblede) akiline ja jarsk
vahenemine, mis vdib pohjustada raskeid vodi isegi surmldppega infektsioone.

Metamisooli sisaldavad ravimid on mitmes ELi liikmesriigis heaks kiidetud mddduka kuni tugeva valu ja
palaviku raviks. Heakskiidetud nadidustused on riikides erinevad, alates operatsioonijargse valu voi
vigastuste ravist kuni vahiga seotud valu ja palaviku ravini.

Agranulotsiitoos on metamisooli sisaldavate ravimite teadaolev kdrvaltoime, mis voib tekkida millal
tahes ravi ajal v0i vahetult parast ravi I0petamist, samuti varem metamisooli probleemideta kasutanud
patsientidel. See raske kdrvaltoime ei ole seotud kasutatava metamisooli annusega. Olemasolevad
meetmed selle riski vdhendamiseks on riikides erinevad.

Labivaatamine algatati Soome ravimiameti taotlusel, sest vaatamata Soomes hiljuti tohustatud
riskivahendusmeetmetele teatati metamisooliga seoses endiselt agranulotsiitoosi juhtudest.

Parast metamisooliga seotud agranulotsiitoosi riski kasitlevate andmete labivaatamist jareldas
ravimiohutuse riskihindamise komitee, et ravimiteabes olevaid hoiatusi on vaja ajakohastada.
Muudatuste eesmark on suurendada patsientide ja tervishoiutodtajate teadlikkust sellest raskest
kdrvaltoimest ning hdlbustada selle varajast avastamist ja diagnoosimist.

Komitee soovitas, et tervishoiutdotajad teavitaksid patsiente, et nad IGpetaksid agranulotsiitoosi
simptomite tekkimisel nende ravimite votmise ja péorduksid koheselt arsti poole. Simptomite hulka
kuuluvad palavik, kiilmavarinad, kurguvalu ja valulikud haavandid limaskestadel, eelkdige suus, ninas
ja kurgus voi suguelundite v&i paraku piirkonnas. Patsiendid peavad olema nende simptomite suhtes
valvsad nii ravi ajal kui ka vahetult pérast ravi Idpetamist.

! Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm on Euroopa Liidu (EL)
liikmesriike, Islandit, Liechtensteini ja Norrat esindav ravimivaldkonna reguleeriv organ, kes vastutab Uhtlustatud
ohutusstandardite tagamise eest ravimitele, mis on saanud ELis migiloa riiklike menetluste kaudu.
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Kui votate metamisooli palaviku raviks, voivad mdned agranulotsiitoosi varajased simptomid jéada
markamata. Samuti vdivad need siimptomid olla maskeeritud, kui koos metamisooliga kasutatakse
antibiootikume.

Kui patsientidel tekivad agranulotsiitoosi siimptomid, tuleb kohe teha test vererakkude, sh eri tllpi
valgeliblede sisalduse mddtmiseks. Ravi tuleb kuni tulemuste selgumiseni katkestada.

Samuti soovitas ravimiohutuse riskihindamise komitee, et metamisooli ei tohiks kasutada patsiendid,
kellel on agranulotsiitoosi suurenenud risk vdi kes on sellele vastuvétlikud. Nende hulka kuuluvad
patsiendid, kellel on varem esinenud metamisooli vdi sarnaste ravimite pirasoloonide voi
purasolidiinide pdhjustatud agranulotsiitoosi, kellel on probleeme luulidiga vdi kellel on seisund, mis
mojutab vererakkude tootmist vdi toimimist.

Soovitused tuginevad kdigi kattesaadavate toendite, sh teaduskirjanduse andmete, turustamisjérgsete
ohutusandmete ning sidusriihmade, nt patsientide ja tervishoiutootajate esitatud teabe
labivaatamisele. Labivaatamise kaigus kisis ravimiohutuse riskihindamise komitee néu
eksperdirihmalt, kuhu kuulusid valuravi spetsialistid, hematoloogid, lldarstid, apteekrid ja patsientide
esindaja.

Komitee jareldas, et metamisooli sisaldavate ravimite kasulikkus on endiselt suurem kui sellega
kaasnevad riskid. Kdigi metamisooli sisaldavate ravimite ravimiteavet ajakohastatakse nende
soovitustega. Ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitused saadeti inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihmale, kes kiitis need heaks ja vottis
18. septembril 2024 vastu oma seisukoha. Euroopa Komisjon tegi 22. novembril 2024 [5pliku
Oiguslikult siduva otsuse, mida kohaldatakse kogu ELis.

Patsientide teave

e Agranulotsiitoos, granulotsiilitide (vere teatud valgeliblede) &kiline ja jarsk vahenemine, mis voib
pohjustada raskeid voi isegi surmloppega infektsioone, on metamisooli sisaldavate ravimite
teadaolev kdrvaltoime.

e See korvaltoime voib tekkida millal tahes ravi ajal voi vahetult pérast ravi I6petamist, ka
patsientidel, kes on varem kasutanud metamisooli ilma probleemideta. See ei ole seotud
kasutatava metamisooli annusega.

e Jalgige valvsalt agranulotsitoosi simptomite teket, sealhulgas palavik, kiilmavéarinad, kurguvalu ja
valulikud haavandid keha niisketel sisepindadel (limaskestadel), eriti suus, ninas ja kurgus voi
suguelundite vdi paraku piirkonnas metamisooli sisaldavate ravimitega tehtava ravi ajal ja vahetult
parast seda.

e Kui teil tekivad need simptomid, I6petage ravimi vétmine ja pédrduge kohe arsti poole.

e Kui vOtate metamisooli palaviku raviks, vdivad moned agranulotsiitoosi varajased simptomid
jaada markamata. Samuti vdivad siimptomid olla maskeeritud, kui votate metamisooli koos
antibiootikumiga.

e Kui teil tekivad agranulotsiitoosi siimptomid, teeb teie tervishoiuteenuse osutaja viivitamata
vereanalilsi, et kontrollida teie vererakkude sisaldust.

¢ Neid ravimeid ei tohi votta, kui teil on varem esinenud metamisooli voi sarnaste ravimite
plrasoloonide vodi plirasolidiinide pShjustatud agranulotsttoosi, kui teil on luutdiprobleeme véi kui
teil on seisund, mis mdjutab vererakkude tootmist voi toimimist.
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e Metamisooli sisaldavate ravimite ravimiteabes on agranulotsiitoosi loetletud harva voi vaga harva
esineva korvaltoimena ning mdnel juhul kdrvaltoimena, mille esinemissagedus ei ole teada. Kuigi
selle riski vahendamiseks on juba vdljastatud hoiatused, ajakohastatakse ravimiteavet
Uksikasjalikuma teabega selle kohta, kuidas ara tunda agranulotsitoosi simptomeid ja millal
konsulteerida arstiga.

e Kui teil on ravimitega seoses kisimusi voi probleeme, radkige oma arsti voi apteekriga.
Tervishoiutootajate teave

e Metamisooli pdhjustatud agranulotsiitoos ei sdltu annusest ja voib tekkida tikskdik millal ravi ajal
vOi vahetult pérast ravi I[Opetamist, isegi patsientidel, kes on neid ravimeid varem kasutanud ilma
tlsistusteta.

e Metamisooliga ravitavatel patsientidel tuleb soovitada ravi I6petada ja pé6rduda kohe arsti poole,
kui neil tekivad agranulotsiitoosi simptomid, ning jalgida neid simptomeid ravi ajal ja vahetult
parast ravi Idpetamist, sest agranulotsiitoos vdib avalduda viivitusega.

e Kui votate metamisooli palaviku raviks, vdivad moned agranulotsiitoosi varajased simptomid
jédda markamata. Samuti voivad simptomid olla maskeeritud, kui metamisooli voetakse koos
antibiootikumiga.

e Kui patsientidel tekivad agranulotsiitoosi simptomid, tuleb kohe teha vereanallis
(sh leukogramm) ja ravi tuleb enne analllsitulemuste saamist katkestada. Agranulotsiitoosi
diagnoosi kinnitamisel ei tohi ravi uuesti alustada.

e Patsientide vererakkude arvu regulaarne jdlgimine ei ole enam soovitatav, sest |dbivaatamisel ei
leitud tdendeid, mis toetaksid selle efektiivsust metamisooli pdhjustatud agranulotsitoosi varajasel
avastamisel.

e Metamisool on vastunaidustatud patsientidele, kellel on varem esinenud metamisooli voi teiste
plrasoloonide vdi plrasolidiinide pShjustatud agranulotsitoosi, luulidi funktsiooni haireid voi
vereloomesiisteemi haigusi.

e Selle riski vahendamiseks on juba valjastatud hoiatused. Ravimiteavet ajakohastatakse, et
tugevdada olemasolevaid hoiatusi, suurendada patsientide ja tervishoiutootajate teadlikkust ning
hdlbustada metamisooli pohjustatud agranulotsiitoosi varajast avastamist ja diagnoosimist.

Eespool esitatud soovitusi sisaldav tervishoiutdotajate teatis saadetakse peagi neid ravimeid
maaravatele, véljastavatele vdi manustavatele tervishoiutdttajatele. Tervishoiutootajate teatis
avaldatakse EMA veebilehe erilehel.

Ravimi lisateave

Metamisool (tuntud ka dipliiroonina) on analgeetikum (valuvaigisti). Seda on ELis kasutatud alates
1920. aastatest ning seda manustatakse suu kaudu, rektaalsuposiidi v0i siistena, et ravida mdddukat
kuni tugevat valu ja palavikku. Ladbivaatamine hdlmab nii ravimeid, mis sisaldavad ainult metamisooli,
kui ka ravimeid, mis sisaldavad metamisooli koos teiste toimeainetega.
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Metamisooli sisaldavad ravimid on saanud miudlgiloa mitmes ELi riigis: Austria, Belgia, Bulgaaria,
Hispaania, Horvaatia, Itaalia, Leedu, Luksemburg, Lati, Madalmaad, Poola, Portugal, Rumeenia,
Saksamaa, Slovakkia, Sloveenia, TSehhi Vabariik ja Ungari. Soomes eemaldati turult ainus midlgiloaga
metamisooli sisaldav ravim.

Neid ravimeid turustatakse mitmesuguste nimetuste all, nt Afexil, Algifen, Algifen Neo, Algi-Mabo,
Algocalmin, Algopyrin, Algozone, Alindor, Alkagin, Alvotor, Analgin, Benlek, Berlosin, Buscapina
Compositum, Dialginum, Dolocalma, Flamborin, Gardan, Hexalgin, Locamin, Metagelan, Metalgial,
Metamistad, Metamizol, Metapyrin, Natrijev, Nodoryl, Nofebran, Nolotil, Novalgin, Novalgina,
Novalgine, Novaminsulfon, Novocalmin, Panalgorin, Piafen, Piralgin, Pyralgin, Pyralgina, Quarelin,
Scopolan Compositum, Spasmalgon ja Tempalgin.

Menetluse lisateave

Metamisooli sisaldavate ravimite labivaatamine algatati 13. juunil 2024 Soome ravimiameti taotlusel
direktiivi 2001/83/EU artikli 107i alusel.

Teabe on labi vaadanud inimravimite ohutusprobleemide hindamise eest vastutav ravimiohutuse
riskihindamise komitee, kes koostas soovitused.

Ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitused saadeti inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihmale, kes vottis vastu seisukoha. Inimravimite
vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm on Euroopa Liidu
liikkmesriike ning Islandit, Liechtensteini ja Norrat esindav organ. Et inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm vottis seisukoha vastu
haalteenamusega, edastati see Euroopa Komisjonile, kes tegi diguslikult siduva I6pliku otsuse, mida
kohaldatakse koigis ELi liikmesriikides.
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