I PRIEDAS

VAISTU PAVADINIMU, VAISTU FORMU, STIPRUMO, VARTOJIMO BUDU,
REGISTRAVIMO LIUDIJIMU TURETOJU VALSTYBESE NARESE SARASAS



Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas
pavadinimas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

paracetamolis/
kofeinas

Vaisto forma

Vartojimo budas

Belgija

Laboratories SMB s.a.
26-28 Rue de la Pastorale
B-1080 Bruxelles
Belgium

Algophene smb

30 mg/400 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burna

Kipras

Remedica LTD
PO Box 51706
3508 Lemesos

Cyprus

Destirol

32.5 mg/325 mg

Tableté

Vartoti per burna

Kipras

Interpak LTD
PO Box 51166
3502 Lemesos
Cyprus

Dologesic

32.5 mg/325 mg

Tabletée

Vartoti per burng

Kipras

Medochemie LTD
Medochemie Building

1-10 Constantinoupoleos Str.,
3011 Limassol,

Cyprus

Medonol

32.5 mg/325 mg

Tableté

Vartoti per burna

Kipras

Phadisco LTD
PO Box 22173
1518 Lefkosia
Cyprus

Distalgesic

32.5 mg/325 mg

Tableté

Vartoti per burng

Pranciizija

Arrow Generiques

26, avenue Tony Garnier
69007 Lyon

France

Dextropropoxyphene
Paracetamol almus

30 mg/400 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burna

Pranciizija

Arrow Generiques

26, avenue Tony Garnier
69007 Lyon

France

Dextropropoxyphene
Paracetamol arrow

30 mg/400 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

Vaisto forma

Vartojimo budas

pavadinimas paracetamolis/
kofeinas
Sanofi-aventis France Dextropropoxyphene
Pranciizija 1-13 Bd R.O main Rolland Paracetamol 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
75014 Paris . )
Biogalenique
France
Sanofi- aventis France
_ .. 1-13, boulevard Romain Rolland . . Y . e
Pranciizija 75014 Paris Di-antalvic 30 mg/400 mg Zvakuteé Vartoti | tiesiaja Zarna
France
Biogaran
_ . 15, boulevard Charles de Gaulle Dextropropoxyphene . ) .
Pranciizija 92700 Colombes Paracetamol biogaran 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
France
Bouchara Recordati
o .. 68, rue Marjolin, BP 67 . . . .
Pranciizija 92302 LevalloisPerret Dioalgo 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
Cedex France
Chemical Farma
_ . 3 quai Louis Blériot . . .
Pranciizija 75016 PARIS Dextroref 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France
Dci Pharma
180, rue Eugéne Avinée Dextropropoxyphene
Pranciizija ; & Paracetamol dci 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
59120 Loos
Pharma
France
EG Labo - Laboratoires
EuroGenerics
Pranciizija Le Quintet” batiment A Dextropropoxyphene 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna

12, rue Danjou
92517 Boulogne Billancourt
Cedex France

Paracetamol eg




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Stiprumas/
Valstybé naré | Registravimo liudijimo turétojas Sugalvotas al\fofas dekstroprOD?ks1fenas/ Vaisto forma Vartojimo biuidas
pavadinimas paracetamolis/ -—
kofeinas
[ e Dexsprpoyphen | |
Pranciizija i N Paracetamol 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
16000 Angouléme
Expanpharm
France
Substipharm
Pranciizija g SRlliZ }f):ililsm E:ég:tl; ?11()) ?iﬁi gle ne 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
France
Teva Santé
Le Palatin 1 Dextropro hen
Pranciizija 1 cours du Triangle propoxyphiene 1 3 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
. , Paracetamol ivax
92936 Paris La Défense
Cedex France
Labo Concept Pharm
Pranciizija éi’ul:;);lil;vgzg g (;d lll\lzrzaéﬂ%rmsteine I?:;ggg rrglg ??gfrﬂzge 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
France
Qualimed
Pranciizija éé; ()?)Hse;jte}s)rlzsgs ?:éggg rrzg ?Zﬁgﬁfgj q 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France
Ranbaxy
Pharmacie Generiques Dextropro hen
Pranciizija 11-15 Quai de Dion Bouton propoxyphene 1 5, mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
Paracetamol rpg
92800 Puteaux
France
Laboratoires Alter
3, avenue de la Baltique Dextropropoxyphene
Pranciizija Z1 de Courtaboeuf Paracetamol alter 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
91140 Villebon Sur Yvette
France




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Stiprumas/
Valstybé naré | Registravimo liudijimo turétojas Sugalvotas al\fofas dekstroprOD?ks1fenas/ Vaisto forma Vartojimo biuidas
pavadinimas paracetamolis/ -
kofeinas
Sanofi-aventis France
Pranciizija 1-13, boulevard Rgmam Di-antalvic 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
Rolland75014 Paris
France
Laboratoires Therabel Lucien
Pharma
Pranciizija 19 Rue Alphone de Neuville Di dolko 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
75017 Paris
Fran ce
Leurquin Mediolanum
Pranciizija 63-88, rue I.‘OHIS Ampere Talvidol 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
93330 Neuilly-sur-Marne
France
Mylan SAS
Pranciizija é;; O%Iée;rieggsgfs ?;;gggﬁg?ﬁg&?e 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
France
Ratiopharm GmbH
.. Graf Arco Strasse 3 Dextropropoxyphene . .
Pranciizija Paracetamol 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
89079 Ulm .
Ratiopharm
Germany
Sandoz
Pranciizija gg;g\éeﬁzsa(l}lz(;sr_g;:rfe(impldou E;gg:gﬁg?g%ﬁe 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France
Sandoz
Pranciizija gg%g\éeﬁzsaﬁz?;g;:rfgmp idou E;égggﬁg?)é}g}éige 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

Vaisto forma

Vartojimo budas

pavadinimas paracetamolis/
kofeinas
Teva Santé
Le Palatin 1 Dextropropoxyphene
Pranciizija 1, cours du Triangle Paracetamol Tiva 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
92936 Paris la Défense Cedex
France
Sodephar
Pranciizija éggbguﬁ?fe IArbrisseau ?:éltcrgg r;)lg 1023(])%1;;1}11; 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France
Actavis France
_ .. Centre d’ Affaires la Boursidiére Dextropropoxyphene . . .
Pranctizija 92357 le Plessis-Robinson Paracetamol Actavis 30 mg/400 mg Kieta kapsule Vartoti per burng
France
Actavis France
Pranciizija gze ;l ;r7e li gi?slir;i;gb}?&f:dlere Dexap 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France
Sanofi-aventis France
Pranciizija ;;.1031 fg::i(;mam Rolland Dialgirex 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burna
France
Sanofi-aventis france Dextropropoxyphene/
Pranciizija 1-13 Bd R.O main Rolland Paracetamol 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
75014 Paris .
Theraplix
France
Zydus France
25, rue des Peupliers Dextropropoxyphene
Pranciizija ZAC Les Hautes Patures 30 mg/400 mg Kieta kapsulé Vartoti per burng
S . Paracetamol Zydus
Parc d’Activités des Peupliers
92000 Nanterre France




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

Vaisto forma

Vartojimo budas

pavadinimas paracetamolis/
kofeinas
_ . 3A1;evrenue de la Baltique Dextropropoxyphene/ . .
Pranciizija 91140 Villebon Sur Yvette Paragetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
Cafeine Alter
France
e | Dextopoponspene
Pranciizija ’ Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
69007 Lyon .
Cafeine Almus
France
e i
Pranciizija ’ y Paracetamol/Cafeine 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
69007 Lyon
Arrow
France
e i
Pranciizija ’ y Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
69007 Lyon . .
Cafeine Offilink
France
Plus Pharmacie
26, boulevard Paul Vaillant- Dextropropoxyphene /
Pranciizija Couturier Paracetamol / Cafeine | 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
94200 Ivry-sur-Seine Isomed
France
Biogaran
Dextropropoxyphene/
Pranciizija 15, boulevard Charles de Gaulle Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
92700 Colombes . .
Cafeine Biogaran
France
Eg Labo - Laboratoires
EUROGENERICS Dextropropoxyphene/
Pranciizija "Le Quintet" - batiment A 92517 Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
Boulogne Billancourt Cedex Cafeine Eg

France




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

Vaisto forma

Vartojimo budas

pavadinimas paracetamolis/
kofeinas
Ranbaxy
Pharmacie Generiques
. 1115 Quai de Dion Bouton Dextropropoxyphene/ .
Pranciizija . Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tablete Vartoti per burng
Immeuble Avant Seine Cafeine R
92816 Puteaux Cédex Pg
France
11\/{};1212‘:268 Parcs Dextropropoxyphene/
Pranciizija . . Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
69800 Saint Priest X
Cafeine Mylan
France
11\14 ;’ llillllésﬁdse s Parcs Dextropropoxyphene/
Pranciizija . . Paracetamol/Cafeine 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
69800 Saint Priest
Mylan Pharma
France
(12111 7a IXEZS c(iI;Z(I)’I;)rcs Dextropropoxyphene/
Pranciizija . . Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
69800 Saint Priest . .
Cafeine Qualimed
France
Laboratoire Ratiopharm
19, boulevard Paul Vaillant Dextropropoxyphene/
Pranciizija C(;u turier Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
94200 Ivry sur Seine France Cafeine Ratiopharm
Sandoz
49, avenue Georges Pompidou Dextropropoxyphene/
Pranciizija ’ . Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
92593 Levallois-Perret .
Cafeine G Gam
France
Sandoz
. 49, avenue Georges Pompidou Dextropropoxyphene/
Pranciizija ’ Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna

92300 Levallois-Perret
France

Cafeine Sandoz




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

Vaisto forma

Vartojimo budas

pavadinimas paracetamolis/
kofeinas
TEVA Santé
Le Palatin 1 Dextropropoxyphene/
Pranciizija 1, cours du Triangle Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tablete Vartoti per burng
92936 Paris la Défense Cedex Cafeine Teva
France
Zydus France
25, rue des Peupliefs Dextropropoxyphene/
Pranciizija ZAC L,es H-a}lt’es Patures . Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
Parc d’Activités des Peupliers Cafeine Zydus
92000 Nanterre
France
Sanofi-aventis France
Pranciizija ;_51031 fgiizmam Rolland Propofan 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burng
France
Sanofi-aventis France Dextropropoxyphene/
Pranciizija 1-13 Bd R.O main Rolland Paracetamol/ 27 mg/400 mg/30 mg Tableté Vartoti per burna
75014 Paris . .
Cafeine Winthrop
France
S.M.B
Liuksemburgas é?if)%gugriié?li’:storale Algophene 30 mg/400 mg Tableté Vartoti per burna
Belgium
Medochemie LTD
Medochemie Building
Malta 1-10 Constantinoupoleos Str., Medonol 32.5 mg/325 mg Tableté Vartoti per burng

3011 Limassol,
Cyprus




Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

Vaisto forma

Vartojimo budas

pavadinimas paracetamolis/
kofeinas
Phadisco Ltd
185 Giannou Kranidioti Avenue
Malta CY-2235 Distalgesic 32.5 mg/325 mg Tableté Vartoti per burng
Latsia
Cyprus
Actavis group hf
Norvegija 2D2a ésgrﬁ; r; é ordur Aporex 70 mg/400 mg Tableté Vartoti per burna
Iceland
Ferraz Lynce S.A
Rua Consiglieri Pedroso
Portugalija 123 Queluz de Baixo Apartado 1001 | Algifene 25 mg/300 mg Dengta tableté Vartoti per burng

2731 901 Barcarena
Portugal
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Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas
pavadinimas

Stiprumas/
dekstropropoksifenas/

paracetamolis/
kofeinas

Vaisto forma

Vartojimo biidas

Belgija

Pfizer s-a.

Boulevard de la Plaine 111050
Bruxelles

Belgium

Depronal

150 mg

Pailginto atpalaidavimo
kieta kapsulé

Vartoti per burng

Danija

Dansk Lagemiddelforsyning DLF
ApS, Lodshusvej 11, DK-4230

Skealskor
Denmark

Abalgin

65 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng

Danija

Dansk Laegemiddelforsyning DLF
ApS, Lodshusvej 11, DK-4230
Skeelskar

Denmark

Abalgin

65 mg

Plévele dengta tableté

Vartoti per burna

Danija

Dansk Legemiddelforsyning DLF
ApS, Lodshusvej 11, DK-4230
Skeelsker

Denmark

Abalgin retard

150 mg

Pailginto atpalaidavimo
kapsulé

Vartoti per burna

Danija

NordMedica A/S, Bredgade 41,
DK-1260 Copenhagen K
Denmark

Doloxene

100 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng

Suomija

Alternova A/S, Lodshusvej 11
4230 Skaelskoer
Denmark

Abalgin

65 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng

Suomija

Alternova A/S, Lodshusvej 11
4230 Skaelskoer
Denmark

Abalgin retard

150 mg

Pailginto atpalaidavimo
kieta kapsulé

Vartoti per burng

Pranciizija

Sanofi Aventis France

1-13 boulevard Romain Rolland
75014 Paris

France

Antalvic adultes

65mg

Tableté

Vartoti per burng
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Vaistiniai preparatai su dekstropropoksifenu, kuriy rinkodaros teisé suteikta Europos Sajungoje

Valstybé naré

Registravimo liudijimo turétojas

Sugalvotas
pavadinimas

Stiprumas/

dekstropropoksifenas/

paracetamolis/
kofeinas

Vaisto forma

Vartojimo budas

Graikija

Stargen Ltd
Favierou 48
Athens 10439
Greece

Romidon

65 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng

Liuksemburgas

PFIZER s-a.

Boulevard de la Plaine 11
1050 Bruxelles

Belgium

Depronal

150 mg

Pailginto atpalaidavimo
kapsulé

Vartoti per burna

Nyderlandai

Pfizer B.V.

Rivium Westlaan 142
2909 LD Capelle a/d Ijssel
Nederlands

Depronal

150 mg

Modifikuoto atpalaidavimo
tableté

Vartoti per burna

Ispanija

Parke Davis, S.L. Avda. de
Europa, 20 B. Parque Empresarial
La Moraleja; Alcobendas;

28108 Madrid

Espafia

Deprancol a.s.

150 mg

Pailginto atpalaidavimo
kieta kapsulé

Vartoti per burng

Svedija

Meda AB, Box 906
170 09 Solna
Sweden

Doloxene

50 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng

Svedija

Meda AB, Box 906
170 09 Solna
Sweden

Doloxene

100 mg

Kieta kapsulé

Vartoti per burng

Svedija

BioPhausia AB, Blasicholmsgatan
2 111 48 Stockholm
Sweden

Dexofen

50 mg

Tableté

Vartoti per burng

Svedija

BioPhausia AB, Blasieholmsgatan
2 111 48 Stockholm
Sweden

Dexofen

100 mg

Tableté

Vartoti per burng
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II PRIEDAS

EUROPOS VAISTU AGENTUROS PATEIKTOS MOKSLINES ISVADOS IR RINKODAROS
TEISIU GALIOJIMO PANAIKINIMO PAGRINDAS
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MOKSLINES ISVADOS

BENDRA VAISTINIJ PREPARATU, KURIY SUDETYJE YRA DEKSTROPROPOKSIFENO
(Zr. i prieda), MOKSLINIO [VERTINIMO SANTRAUKA

Vaistiniai preparatai, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno (kaip vienintelés sudedamosios dalies arba
kartu su paracetamoliu ar paracetamoliu ir kofeinu), skirti skausmo simptominiam gydymui. Juy rinkodaros
teisés Siuo metu suteiktos keliose valstybése narése. Skirtingose valstybése narése patvirtintos indikacijos
gerokai skiriasi: ,,vidutinio stiprumo ir stiprus skausmas®, ,lengvas ir vidutinio stiprumo skausmas® ir
,ivairios kilmés timinis ir 1étinis skausmas®.

Remdamasi zalos jrodymais, gautais i$ praneSimy apie mirtino perdozavimo atvejus, taip pat remdamasi
skirtingais saugumo vertinimo rezultatais ir ankstesniais reguliavimo veiksmais, kuriy imtasi keliose
valstybése narése, Europos Komisija inicijavo kreipimosi procediira pagal i§ dalies pakeistos Direktyvos
2001/83/EB 31 straipsnio 2 dalj, kad biity iSsprestas §is su vaistiniais preparatais, kuriy sudétyje yra
dekstropropoksifeno ir paracetamolio, susij¢s visuomenés sveikatos klausimas, todél 2007 m. lapkricio
30 d. perdaveé §j klausima svarstyti Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetui (CHMP).

Apsvarsciusi pagrindines CHMP abejones dél dekstropropoksifeno toksiskumo, atsizvelgiant i jo siaura
terapini indeksa ir nepageidaujama poveiki Sirdies ir kvépavimo sistemai bei nepakankama informacija
apie vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra tik dekstropropoksifeno, vartojima, Europos Komisija 2009 m.
kovo 31 d. sutiko i$plésti kreipimosi procediiros taikymo sritj ir jtraukti jregistruotus vaistinius preparatus,
kuriy sudétyje yra tik dekstropropoksifeno.

Siekdamas panaikinti minétas abejones, CHMP perzitiréjo rinkodaros teisés turétojy pateiktus duomenis
bei turimus valstybiy nariy duomenis apie apsinuodijima vaistais, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno,
ir itartiny mir¢iy tose Salyse tyrimy rezultatus.

Veiksmingumas

Veiksmingumo duomeny turima nedaug dél metodologiniy trikumy, pvz., daugumoje dvigubai koduoty
iminio skausmo tyrimy neapskaiCiuotas méginiy imties dydis, be to, truksta ilgalaikio veiksmingumo
duomeny, kurie pagristy fiksuoty dekstropropoksifeno ir paracetamolio doziy derinio vartojima ilgesniam
gydymui.

Nors turimos metaanalizés apémé daugiausia vienkartinés dozés tyrimus, Sie duomenys taip pat suteiké
daugiau informacijos apie vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, veiksminguma.
Vartojant vienkarting 65 mg dekstropropoksifeno doz¢ pooperaciniam skausmui gydyti, kad skausmas
sumazéty bent 50 proc., reikiamy gydyti pacienty skaicius (angl. number needed to treat, NNT) buvo 7,7
(95 proc. pasikliautinasis intervalas nuo 4,6 iki 22), palyginti su placebu per 4—6 valandas. Tai reiskia,
kad, vartojant vienkarting 65 mg dekstropropoksifeno doze, vienam i§ astuoniu vidutinio stiprumo ar
stipry skausma patirianciy tiriamyjy, kurie nebiity patyr¢ palengvéjimo vartodami placeba, skausmas
sumazéty bent 50 proc. Vartojant lygiaverte dekstropropoksifeno doze su 650 mg paracetamolio, reikiamy
gydyti pacienty skaicius, palyginti su placebu, buvo 4,4 (nuo 3.5 iki 5,6), taigi veiksmingumas buvo
didesnis.

Gydant timinj skausma, fiksuoty dekstropropoksifeno ir paracetamolio doziy derinys pasirodé esas
veiksmingas analgetikas; tai galima numatyti, nes vienas vartojamas paracetamolis yra veiksmingas
analgetikas. Taciau aiSkiy klinikiniais tyrimais pagristy irodymu, kad dekstropropoksifeno ir
paracetamolio derinys yra veiksmingesnis uz iprastines terapines vieno paracetamolio dozes, néra;
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bandymuose, kurie parodé pranaSuma vieno paracetamolio atzvilgiu, buvo vartojamos maZzZesnés uz
terapines paracetamolio dozés. [rodyta, kad vienkartiné ibuprofeno dozé taip pat veiksmingiau malSina
stipry pooperacinj skausma, tramadolis Siuo atveju yra lygiai toks pat veiksmingas.

Irodyta, kad, gydant Iétini skausma, kiti paracetamolio ir opioido deriniai (pvz., fiksuoty paracetamolio ir
kodeino fosfato doziy derinys) arba nesteroidinio vaisto nuo uzdegimo ir kito opioido nei
dekstropropoksifenas derinys yra bent tokie pat veiksmingi kaip fiksuoty dekstropropoksifeno ir
paracetamolio doziy derinys.

Saugumas

Vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, bendrieji saugumo duomenys paremti didele
(daugiau nei 40 mety) patirtimi, sukaupta po ju iregistravimo.

Dazniausiai buvo praneSsama apie Sias nepageidaujamas reakcijas su mirtinomis pasekmémis: kepeny,
tulzies puslés ir lataky sutrikimai, odos pazeidimai, bendrieji sutrikimai, kraujo ir limfinés sistemos
sutrikimai, nervy sistemos sutrikimai, vir§kinimo sistemos sutrikimai ir Sirdies sutrikimai.

Taciau didziausia rupesti dél dekstropropoksifeno saugumo kelia labai siauras jo terapinis indeksas,
preparatus vartojant iprastomis vartojimo salygomis — jo perdozavus, netrukus prasideda Sirdies ritmo
sutrikimai (kuriy negalima pasalinti vartojant naloksona) ir pasireiSkia opioidy Salutinis poveikis
(kvépavimo slopinimas), kurie neretai baigiasi mirtimi; jrodyta, kad vartojant Siuos preparatus jvyksta
daugiau mirties atvejuy negu vartojant, pvz., triciklius antidepresantus.

Siauras terapinis indeksas reiSkia, kad yra reali galimybé atsitiktinai perdozuoti vaistinio preparato
Iprastomis vartojimo salygomis, ypac¢ pacientams, kurie tuo pat metu vartoja kitus vaistus, arba uzsigeriant
net ir nedideliu alkoholio kiekiu.

Nuo to laiko, kai 2005 m. Jungtinéje Karalystéje, Svedijoje, Pranciizijoje ir Airijoje buvo atliktos
preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, naudos ir rizikos santykio perziiiros, po kuriy fiksuotu
doziy sudétinis preparatas (paracetamolis + dekstropropoksifenas) buvo iSimtas i§ rinkos Jungtinéje
Karalystéje, Svedijoje ir Airijoje, buvo gauta daug naujos svarbios informacijos apie preparato sauguma.

Visy pirma, apzvelgus Pranciizijoje nacionaliniu lygmeniu surinktus iSsamesnius mirtingumo duomenis,
butent teismo medicinos toksikologiniy tyrimy rezultatus, rasta jrodymuy, kad su preparatais, kuriy
sudétyje yra dekstropropoksifeno, susijusiy mirties atvejy buvo gerokai daugiau, nei nustatyta pirmiau.

2009 m. Airijoje atlikta i§ Sveikatos moksliniy tyrimy tarybos Alkoholio ir vaisty moksliniy tyrimy
skyriaus gauty papildomy duomeny analizé taip pat atskleidé, kad uzregistruojama gerokai maziau su
preparatais, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifenu, susijusiy mirties atveju, nei ju yra is tikryju — i$ tiesy
tokiy mirties atvejy skai¢ius yra 15 karty didesnis.

Be to, Jungtingje Karalystéje atlikti tyrimai parodé, kad iSimti i§ rinkos dekstropropoksifena buvo
naudinga — gauta akivaizdziy irodymu, kad sumaZzéjo su dekstropropoksifenu susijusiy mirties atveju,
taciau mirtingumas nuo apsinuodijimo kitais daznai vartojamais analgetikais nepadidéjo.

Perzitiréjes visus turimus duomenis, CHMP nusprendé, kad i$ ivairiy Saltiniy (spontaniniy prane$imuy,
teismo medicinos ir apsinuodijimy kontrolés centry, nacionaliniy mirtingumo statistiky) gauti skirtingi
duomenys bendrai jvertinus rodo dideli mirCiy, esant toksiSkai dekstropropoksifeno koncentracijai,
skaiciy.
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Remdamasis S§iais turimais duomenuy Saltiniais, CHMP laikési nuomonés, kad spontaniniuose
praneSimuose buvo nepakankamai jvertintas su dekstropropoksifeno vartojimu susijusiy mirCiy, apie
kurias buvo pranesta, skai¢ius. CHMP taip pat mané, kad i$ nacionaliniy apsinuodijimy kontrolés centry
surinkti duomenys Siuo atveju yra menkos vertés, nes dekstropropoksifenas gali sukelti mirtj ypac greitai
(maziau kaip per valanda); jei pacientas mirsta pries§ suteikiant jam medicinos pagalba, mazai tikétina, kad
bus kreiptasi i apsinuodijimy kontrolés centra. Todél patikimiausi duomenys gaunami i§ teismo
ekspertizés ir nacionaliniy mirtingumo statistiky, o i§sami su dekstropropoksifeno vartojimu (atskirai ir
kartu su paracetamoliu ir (arba) kofeinu) susijusiy mirtiny perdozavimo atvejy apzvalga patvirtino
didziausius nuogastavimus dél jprastomis vartojimo salygomis vartojamy vaistiniy preparaty, kuriy
sudétyje yra dekstropropoksifeno, mirtino toksiskumo, kuris pasireiskia dél jy siauro terapinio indekso.

Rizikos maZinimo priemonés

Rinkodaros teisés turétojai pasitilé Sias rizikos mazinimo priemones: apriboti preparato vartojima (t.y.
padaryti pakeitimus preparato charakteristiky santraukoje, siekiant apriboti populiacija; sumazinti
pakuotés dydi), pakoreguoti dozavima (sumazinti preparato dozes pagyvenusiems zmonéms) ir |
informacinius dokumentus itraukti papildomus ispéjimus dél saugumo (t.y. preparaty vartojimo su
alkoholiu, priklausomybés ir toleravimo, derinimo su kitais centrinio veikimo analgetikais ir preparato
perdozavimo vaikams).

Taciau neatkreiptas démesys i tai, kad siekiant isitikinti rizikos mazinimo priemoniy veiksmingumu,
reikéty atlikti nacionaliniy mirtingumo duomeny ir visy pirma teismo medicinos patologiniy tyrimy
duomeny analiz¢: negalima rizikos mazinimo priemoniy veiksminguma vertinti, remiantis jprasta tvarka
surenkamais (spontaniniais) duomenimis dél to, kad net ir rimty nepageidaujamy reiskiniy, iskaitant mirti,
uzregistruojama gerokai maziau, nei juy pasireiskia i§ tikryju. Be to, kai kuriose valstybése narése (Sios 31
straipsnyje numatytos kreipimosi procediiros tikslais) buvo sunku sugretinti susijusius duomenis ir tai
pareikalavo daug laiko, ir stebéti rizikos mazinimo priemoniy veiksminguma Siose Salyse biity
nepraktiska, o vidutiniuoju laikotarpiu ir nejmanoma.

Be keliy rinkodaros teisés turétojuy pasiiilyty grieZtesniy ispéjimy ir iSsamesniy kontraindikacijy, pateikti
pasiiilymai ir dél kity preparato charakteristiky santrauky ir pakuotés lapeliy pakeitimy, pvz., susijusiy su
preparato indikacijomis, taciau jie buvo panasis i skirtingose Europos Salyse patvirtintus esamus variantus
ir neretai buvo nenuosekliis, pvz., buvo sitiloma létini skausma jtraukti i kontraindikacijy sarasa preparato
charakteristiky santraukoje, kurioje taip pat yra nurodymai, susij¢ su galimybe pakartotinai iSrasyti vaisto
receptus, ,,kurie galioty i§ viso ne ilgiau kaip tris ménesius*.

Viena i§ galimy rizikos mazinimo priemoniy — sumazinti pakuotés dydi (pvz., iki 10 tableCiy) — nebttu
labai naudinga siekiant sumazinti Siy preparaty keliama rizika, kadangi mirtina dozé (ypac, jeigu
uzsigeriama alkoholiu) yra maziau nei 10 tableciy. Be to, sumazinus pakuotés dydi, nebitinai sumazeés
paciento namuose turimos vaisto atsargos, nes nuo létinio skausmo gydomam pacientui vienu kartu gali
buti skiriama toks vaisty kiekis, kurio pakakty ménesiui.

Pasitilymai apriboti vienu receptu skiriama preparato kieki, kad jo pakakty ne daugiau kaip 15 dienu arba
vienam meénesiui, po kuriy vaista iSrasanciam gydytojui reikéty atlikti perziiira, taip pat nebity labai
naudingi siekiant sumazinti §iy preparaty keliama rizika, nes pacientas vis tiek galés gauti pakankamai
dideli, mirting dozg virSijanti vaisto kieki.
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Nauda ir rizika

Turimi duomenys rodo tik ribota wvaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno,
veiksminguma vartojant juos simptominiam skausmo gydymui. Nors kai kuriems pacientams Sie
preparatai padeda malSinti skausma, klinikiniy bandymy rezultatai nepateikia irodymu, kad atskirai ar
kartu su paracetamoliu vartojamas dekstropropoksifenas yra veiksmingesnis uz jprastas paprasty
analgetiky terapines dozes. Be to, ilgalaikio veiksmingumo duomeny trikumas neleido padaryti tiksliu
i8vady dél vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, veiksmingumo vartojant juos
ilgalaikiam gydymui.

Nors spontaniniy praneSimuy duomenys rodé, kad persp¢jimai dél perdozavimo yra nereikSmingi, kiti
iSsamesni duomenys, ypa¢ gauti i§ teismo medicinos centry ir nacionaliniy mirtingumo statistikuy,
patvirtino, kad jprastomis vartojimo salygomis vartojamy vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra
dekstropropoksifeno, keliama atsitiktinio mirtino perdozavimo rizika kelia didelj susirtipinima, daugiausia
dél ju siauro terapinio indekso ir didelio mirtingumo laipsnio. I§ turimy $altiniu (spontaniniy praneSimuy,
teismo medicinos ir apsinuodijimy kontrolés centry, nacionaliniy mirtingumo statistiky) gauti skirtingi
duomenys rodo dideli mir¢iy, esant toksiskai dekstropropoksifeno koncentracijai, skai¢iy. Didelg mirtiny
perdozavimo atvejy dali sudaro atsitiktiniai perdozavimo atvejai (kai vaistinis preparatas vartojamas
Iprastomis vartojimo salygomis pagal rinkodaros teis¢je patvirtinta skausmo indikacija), ir vien Sie atvejai
turi didziulj poveiki visuomenés sveikatai.

Atsizvelgdamas | sudétingas aplinkybes, kurioms esant mirtinai perdozuota jprastomis vartojimo
salygomis vartotais vaistiniais preparatais, ir | siaura terapinj indeksa bei greitos mirties galimybe, CHMP
laikési nuomonés, kad pirmiau minétos sitilomos rizikos mazinimo priemonés — indikaciju apribojimas,
pakuociy dydzio sumazinimas ir (arba) naujy saugumo perspéjimy ir kontraindikacijy (iskaitant
nenurodytus preparato informaciniuose dokumentuose) itraukimas — nesumazins rizikos iki priimtino
lygio.

Atsizvelgdamas | ribota Siy vaisty veiksminguma ir didel¢ mirtino perdozavimo (ypac¢ atsitiktinio
perdozavimo) rizika, CHMP laikési nuomonés, jog vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra
dekstropropoksifeno, naudos ir rizikos santykis buvo nepalankus. Todé¢l jis rekomendavo panaikinti visy
vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, rinkodaros teisiy galiojima.

Kai kurie rinkodaros teisés turétojai nesutiko su nuomone, rekomenduojancia panaikinti rinkodaros teisiy
galiojima, ir paprasé ja persvarstyti.

ISnagringjes rinkodaros teisés turétojy rastu ir zodziu pateiktas praS§ymo persvarstyti nuomong priezastis,
CHMP mané, kad dekstropropoksifeno ir paracetamolio derinio didesniam veiksmingumui uz
paracetamolio irodyti pasitlyto klinikinio tyrimo planas turi triikumy ir kad net ir tinkamai suplanuotas
tyrimas nepakeisty vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, naudos ir rizikos santykio
dél ju siauro terapinio indekso.

Todél CHMP balsy dauguma nusprendé, kad vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno,
naudos ir rizikos santykis yra nepalankus ir kad 2009 m. birzelio 25 d. nuomonés dél geriamyjy arba i
tiesiaja zarng vartojamy vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, pakeisti nereikia ir
rekomendavo per 15 ménesiy nuo Komisijos sprendimo paskelbimo panaikinti visu rinkodaros teisiy
galiojima, kad pacientams bty galima skirti saugesnes gydymo alternatyvas, ypac atsizvelgiant | plataus
masto vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, klinikinj vartojima ir i tai, kad jie
skiriami dideliam pacienty skaiciui kai kuriose valstybése narése.
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RINKODAROS TEISIU GALIOJIMO PANAIKINIMO PAGRINDAS
Kadangi

- Komitetas apsvarsté kreipimasi, pateikta remiantis i§ dalies pakeistos Direktyvos 2001/83/EB
31 straipsniu, dél vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno;

- Komitetas ivertino 2009 m. liepos 15 d. rinkodaros teisés turétoju grupés pateiktas praSymo persvarstyti
nuomong priezastis, taip pat 2009 m. spalio 20 d. ju Zodziu pateikta paaiskinima ir Komiteto mokslinés
diskusijos i$vadas;

- Komitetas mané, kad jrodytas tik ribotas simptominiam skausmo gydymui skirty vaistiniy preparaty,
kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, veiksmingumas;

- Komitetas taip pat mané, kad buvo pranesta apie dideli mir¢iy, esant toksiskai dekstropropoksifeno
koncentracijai, skaiciy, ir tai patvirtina, kad atsitiktinio mirtino perdozavimo rizika, susijusi su vaistiniy
preparaty, kuriy sudétyje yra dekstropropoksifeno, vartojimu, kelia didelj susirtipinima;

- Komitetas padaré iSvada, kad, atsizvelgiant | turimus duomenis, atsitiktinio mirtino perdozavimo rizika,
susijusi su simptominiam skausmo gydymui vartojamais vaistiniais preparatais, kuriy sudétyje yra
dekstropropoksifeno, yra didesné uz ju ribota nauda. Be to, Komitetas mané, kad sitlomos rizikos
mazinimo priemonés negali sumazinti rizikos iki priimtino lygio;

Apsvarstes klausima, kaip iSdéstyta pridedamoje kreipimosi vertinimo ataskaitoje, CHMP rekomendavo
per 15 ménesiy nuo Komisijos sprendimo paskelbimo panaikinti visy I priede iSvardyty geriamyjy ir i
tiesiaja Zarng vartojamy vaistiniy preparaty rinkodaros teisiy galiojima, kad pacientams biity galima skirti
saugesnes gydymo alternatyvas, ypac¢ atsizvelgiant i plataus masto vaistiniu preparaty, kuriy sudétyje yra
dekstropropoksifeno, klinikini vartojima ir tai, kad jie kai kuriose valstybése narése skiriami dideliam
pacienty skaiciui.
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