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Dziatania majgce na celu zminimalizowanie powaznych
skutkdw znanych dziatan niepozadanych srodka
przeciwbolowego metamizol

Aktualizacja drukow informacyjnych w celu zwiekszenia $wiadomosci na
temat znanego ryzyka zwigzanego z agranulocytozg oraz utatwienia jej
wczesnego wykrywania i diagnostyki

W dniu 18 wrzesnia 2024 r. CMDh! zatwierdzita dziatania, ktére zalecit PRAC (komitet EMA ds.
bezpieczenstwa), majace na celu zminimalizowanie powaznych skutkéw agranulocytozy - znanego
dziatania niepozadanego wywotanego przez srodek przeciwbdlowy metamizol. Agranulocytoza to nagty
i gwattowny spadek liczby granulocytéw, rodzaju biatych krwinek, mogacy prowadzi¢ do ciezkich, a
nawet $Smiertelnych zakazen.

Leki zawierajace metamizol sg dopuszczone do obrotu w wielu krajach UE do leczenia bélu i goraczki o
nasileniu umiarkowanym do ciezkiego. Zatwierdzone zastosowania tych lekdw réznig sie w zaleznosci
od kraju: od leczenia bdélu po zabiegach chirurgicznych lub urazach po leczenie gorgczki i bélu
zwigzanego z nowotworem.

Agranulocytoza to znane dziatanie niepozadane zwigzane ze stosowaniem lekéw zawierajacych
metamizol, ktére moze wystgpi¢ w dowolnym momencie podczas leczenia lub krétko po jego
zakonczeniu, takze u oséb, ktdre wczesniej bez problemdw stosowaty metamizol. To powazne dziatanie
niepozadane nie jest zwigzane z dawka przyjetego metamizolu. Dostepne dziatania majqce na celu
zminimalizowanie tego ryzyka réznia sie w zaleznosci od kraju.

Procedure ponownej oceny rozpoczeto na wniosek finskiej agencji ds. lekéw. Przyczyng byto dalsze
zgtaszanie przypadkow agranulocytozy w zwigzku ze stosowaniem metamizolu pomimo tego, ze
niedawno wzmocniono dziatania majace na celu zminimalizowanie ryzyka w Finlandii.

Po dokonaniu ponownej oceny danych dotyczacych ryzyka wystgpienia agranulocytozy wywotanej
metamizolem PRAC stwierdzit, ze konieczna jest aktualizacja istniejgcych ostrzezen w drukach
informacyjnych. Zmiany te majg na celu zwiekszenie $wiadomosci pacjentéw i personelu medycznego
na temat tego powaznego dziatania niepozadanego oraz utatwienie jego wczesnego wykrywania i
diagnostyki.

1 CMDh jest organem regulacyjnym ds. lekow, reprezentujagcym panstwa cztonkowskie Unii Europejskiej (UE), Islandie,
Liechtenstein i Norwegie. Jest on odpowiedzialny za harmonizacje standardéw bezpieczenstwa stosowania lekow
dopuszczonych do obrotu w procedurach krajowych w catej UE.
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Komitet stwierdzit, ze personel medyczny musi informowac pacjentéow o tym, ze w przypadku
wystgpienia objawow agranulocytozy powinni oni odstawi¢ te leki i natychmiast skonsultowac sie z
lekarzem. Objawy te to: goragczka, dreszcze, bdl gardfa i bolesne zmiany na powierzchni
wewnetrznych, wilgotnych czesci ciata (btonach $luzowych), zwtaszcza w jamie ustnej, nosie i gardle
albo w obrebie narzadéw ptciowych lub odbytu. Pacjenci muszg zachowac czujnos¢ na te objawy
zarowno podczas leczenia, jak i przez krotki czas po jego zakonczeniu.

W przypadku przyjmowania metamizolu z powodu goraczki niektérych wczesnych objawow
agranulocytozy mozna nie zauwazy¢. Podobnie jest w przypadku stosowania antybiotykéw w
skojarzeniu z metamizolem - objawy te mogg by¢ zamaskowane.

W przypadku wystgpienia u pacjentow objawdéw agranulocytozy nalezy natychmiast wykona¢ badanie
poziomu krwinek, w tym réznego rodzaju krwinek biatych. Leczenie nalezy wstrzymac podczas
oczekiwania na wyniki badania.

PRAC stwierdzit rowniez, ze metamizolu nie wolno stosowac u pacjentéw ze zwiekszonym ryzykiem
wystgpienia agranulocytozy lub podatnych na agranulocytoze. Dotyczy to pacjentéow, u ktérych
wczesniej wystgpita agranulocytoza wywotana metamizolem lub podobnymi lekami okreslanymi jako
pirazolony lub pirazolidyny, i ktérzy maja problemy ze szpikiem kostnym lub choroby wptywajace na
wytwarzanie lub funkcjonowanie krwinek.

Zalecenia te wynikaja z ponownej oceny wszystkich dostepnych dowoddw, w tym danych z literatury
naukowej, danych o bezpieczenstwie stosowania produktu po jego wprowadzeniu na rynek oraz
informacji przedfozonych przez zainteresowane strony, czyli pacjentéw i personel medyczny. W trakcie
ponownej oceny PRAC zwrdcit sie o opinie do grupy ekspertow ztozonej ze specjalistdw majacych
doswiadczenie w leczeniu bélu, hematologdéw, lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej, farmaceutéw
oraz przedstawiciela pacjentéw.

PRAC stwierdzit, ze korzysci ze stosowania lekow zawierajacych metamizol nadal przewyzszajq ryzyko.
Niemniej jednak druki informacyjne wszystkich lekéw zawierajacych metamizol zostang zaktualizowane
zgodnie z tymi zaleceniami. Zalecenia PRAC przestano do CMDh, ktéra 18 wrzesnia 2024 r. zatwierdzita
je i przyjeta w tej sprawie stanowisko. 22 listopada 2024 r. Komisja Europejska wydata ostateczna,
prawnie wigzacq decyzje majacq zastosowanie w catej UE.

Informacje dla pacjentéow

e Agranulocytoza, nagty i gwattowny spadek liczby granulocytéw (rodzaju biatych krwinek), ktory
moze prowadzi¢ do ciezkich, a nawet $miertelnych zakazen, stanowi znane dziatanie niepozadane
zwigzane ze stosowaniem lekéw zawierajgcych metamizol.

e To dziatanie niepozadane moze wystapi¢ w dowolnym momencie podczas przyjmowania tego leku
lub krétko po jego zakonczeniu, takze u oséb, ktére wczesniej bez problemdw stosowaty
metamizol. Dziatanie to nie jest zwigzane z przyjetq dawka leku.

e Pacjent musi zachowac czujnos$¢ na wystgpienie objawow agranulocytozy, takich jak: gorgczka,
dreszcze, bdl gardta i bolesne zmiany na powierzchni wewnetrznych, wilgotnych czesci ciata
(btonach $luzowych), zwtaszcza w jamie ustnej, nosie i gardle albo w obrebie narzadéw ptciowych
lub odbytu, zaréwno podczas, jak i krétko po zakonczeniu przyjmowania lekdw zawierajacych
metamizol.

e W przypadku wystgpienia tych objawow nalezy przerwac stosowanie leku i natychmiast
skonsultowac sie z lekarzem.
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W przypadku przyjmowania metamizolu z powodu gorgczki niektérych wczesnych objawéw
agranulocytozy mozna nie zauwazy¢. Objawy moga by¢ zamaskowane takze w przypadku
przyjmowania metamizolu z antybiotykiem.

Jesli u pacjenta wystapig objawy agranulocytozy, lekarz powinien natychmiast przeprowadzi¢
badanie krwi w celu sprawdzenia poziomu krwinek.

Lekdéw tych nie wolno stosowac u pacjentdw, u ktérych wczesniej wystgpita agranulocytoza
wywotana metamizolem lub podobnymi lekami okreslanymi jako pirazolony lub pirazolidyny, i
ktérzy majg problemy ze szpikiem kostnym lub choroby wptywajace na wytwarzanie lub
funkcjonowanie krwinek.

W drukach informacyjnych réznych lekdw zawierajacych metamizol wymienia sie agranulocytoze
jako rzadkie lub bardzo rzadkie dziatanie niepozadane, a w niektérych przypadkach dziatanie
niepozadane, ktérego czestos¢ wystepowania jest nieznana. Chociaz dodano juz ostrzezenia
majace na celu zminimalizowanie tego ryzyka, do drukow informacyjnych zostang dodane bardziej
szczegdtowe informacje o tym, jak rozpoznac¢ objawy agranulocytozy i kiedy nalezy skonsultowacd
sie z lekarzem.

W razie jakichkolwiek pytan lub watpliwosci dotyczacych przyjmowanych lekédw nalezy zwréci¢ sie
do lekarza lub farmaceuty.

Informacje dla personelu medycznego

Agranulocytoza wywotana metamizolem nie jest zalezna od dawki i moze wystgpi¢ w dowolnym
momencie trwania leczenia lub krotko po jego zakonczeniu, nawet u pacjentéw, ktérzy wczesniej
przyjmowali te leki bez zadnych powiktan.

Pacjentow leczonych metamizolem nalezy poinstruowaé, aby w przypadku pojawienia sie objawdow
agranulocytozy przerwali leczenie i natychmiast zwrdcili sie do lekarza oraz pozostali czujni na te
objawy przez caty okres leczenia i krotko po jego zakonczeniu, poniewaz agranulocytoza moze
pojawic sie z opoznieniem.

W przypadku przyjmowania metamizolu z powodu goraczki niektérych wczesnych objawow
agranulocytozy mozna nie zauwazy¢. Objawy mogg by¢ zamaskowane takze w przypadku
przyjmowania metamizolu razem z antybiotykiem.

Jezeli u pacjenta wystgpig objawy agranulocytozy, nalezy natychmiast wykona¢ morfologie krwi (z
réznicowaniem leukocytéw) i nie przyjmowac tych lekéw podczas oczekiwania na wyniki
badania. W przypadku potwierdzenia agranulocytozy nie nalezy ponownie rozpoczynac leczenia.

Nie zaleca sie juz regularnego kontrolowania liczby krwinek u pacjentéw, poniewaz podczas
ponownej oceny nie znaleziono zadnych dowodéw potwierdzajgcych skutecznosé takiej kontroli we
wczesnym wykrywaniu agranulocytozy wywotanej metamizolem.

Metamizol jest przeciwwskazany u pacjentdw z wczesniejszym epizodem agranulocytozy wywotanej
metamizolem lub agranulocytozy wywotanej innymi pirazolonami lub pirazolidynami, zaburzeniami
czynnosci szpiku kostnego lub chorobami uktadu krwiotwdrczego.

Wprowadzono juz ostrzezenia majace na celu zminimalizowanie tego ryzyka. Niemniej jednak
ostrzezenia istniejace w drukach informacyjnych zostang dodatkowo wzmocnione w celu
zwiekszenia swiadomosci pacjentéw i personelu medycznego oraz utatwienia wczesnego
wykrywania i diagnostyki agranulocytozy wywotanej metamizolem.

Dziatania majace na celu zminimalizowanie powaznych skutkdw znanych dziatan
niepozadanych $rodka przeciwbdlowego metamizol
EMA/562256/2024 Strona 3/4



Bezposredni komunikat skierowany do personelu medycznego, zawierajacy powyzsze zalecenia,
zostanie w odpowiednim czasie przestany do personelu medycznego przepisujacego, wydajacego lub
podajacego te leki. Bezposredni komunikat do personelu medycznego (DHPC) jest opublikowany na
specjalnej stronie internetowej EMA.

Wiecej informacji o leku

Metamizol (znany rowniez jako dipiron) jest lekiem przeciwbdlowym. W UE jest stosowany od lat 20.
XX w. i przyjmuje sie go doustnie, w czopkach lub we wstrzyknieciach w leczeniu bélu i goraczki o
nasileniu umiarkowanym do ciezkiego. Ponowna ocena obejmuje zaréwno leki zawierajace wytgcznie
metamizol, jak i leki zawierajace metamizol w potaczeniu z innymi substancjami czynnymi.

Leki zawierajace metamizol sq dopuszczone do obrotu w wielu krajach UE: w Austrii, Belgii, Butgarii,
Chorwacji, Czechach, Niemczech, na Wegrzech, we Wtoszech, na totwie, Litwie, w Luksemburgu,
Holandii, Polsce, Portugalii, Rumunii, Stowacji, Stowenii i Hiszpanii. W Finlandii jedyny dopuszczony do
obrotu lek zawierajacy metamizol zostat wycofany.

Sa one dostepne pod réznymi nazwami, w tym 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 i Tempalgin.

Wiecej informacji o procedurze

Procedure ponownej oceny lekow zawierajgcych metamizol wszczeto w dniu 13 czerwca 2024 r. na
wniosek finskiej agencji ds. lekdw, zgodnie z art. 107i dyrektywy 2001/83/WE.

Ocene przeprowadzit Komitet ds. Oceny Ryzyka w ramach Nadzoru nad Bezpieczeristwem
Farmakoterapii (PRAC) — Komitet odpowiedzialny za ocene kwestii bezpieczenstwa stosowania lekow u
ludzi, ktéry wydat zbior zalecen.

Zalecenia PRAC zostaty przestane do Grupy Koordynacyjnej ds. Procedur Wzajemnego Uznania i
Zdecentralizowanej dla produktow leczniczych stosowanych u ludzi (CMDh), ktora przyjeta w tej
sprawie stanowisko. CMDh to organ reprezentujacy panstwa cztonkowskie UE oraz Islandie,
Liechtenstein i Norwegie. Jako ze stanowisko CMDh przyjeto wiekszoscig gtoséw, zostato ono przestane
do Komisji Europejskiej, ktéra wydata ostateczng, prawnie wiazacq decyzje, majaca zastosowanie we
wszystkich panstwach cztonkowskich UE.
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