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Intrebari si rdspunsuri privind evaluarea medicamentelor
care contin tolperison

Rezultatul unei proceduri de sesizare in temeiul articolului 31 din Directiva
2001/83/CE, astfel cum a fost modificata

La 21 iunie 2012, Agentia Europeana pentru Medicamente a finalizat o evaluare a sigurantei si
eficacitatii tolperisonului. Comitetul pentru medicamente de uz uman (CHMP) al agentiei a concluzionat
ca beneficiile medicamentelor care contin tolperison cu administrare orald (pe gura) continua sa fie mai
mari decat riscurile asociate, dar ca utilizarea acestora trebuie limitata la tratamentul adultilor cu
spasticitate post-accident vascular cerebral (rigiditate). De asemenea, comitetul a recomandat ca
autorizatiile de introducere pe piata pentru medicamentele care contin tolperison cu administrare sub
forma injectabila sa fie retrase pe intreg teritoriul Uniunii Europene (UE).

Dupa reexaminare, comitetul a confirmat aceste recomandari la 18 octombrie 2012.

Ce este tolperison?

Tolperison este un miorelaxant. Medicamentele care contin tolperison au fost autorizate in unele tari
din UE incepand din anii ‘60 pentru tratamentul spasmelor musculare (contractii involuntare) si al
spasticitatii cauzate de diferite afectiuni. Acestea includ afectiuni neurologice (asociate cu creierul sau
nervii, cum ar fi scleroza multipld), afectiuni locomotorii (asociate cu coloana vertebrala si articulatiile
mari, cum ar fi soldul), afectiuni vasculare (asociate cu vasele de sange), recuperarea dupa interventii
chirurgicale si boala Little (cunoscuta si sub numele de paralizie cerebrald, o boald rara in care sunt
deteriorare parti ale creierului care controleaza miscarea).

Modul de actiune exact al tolperisonului nu este cunoscut, dar se considera ca acesta actioneaza la
nivelul creierului si al maduvei spinarii pentru a reduce impulsurile nervoase care fac muschii sa se
contracte si sa devina rigizi. Prin reducerea acestor impulsuri, se presupune ca tolperisonul reduce
contractia musculara, ajutand la atenuarea rigiditatii.

Medicamentele care contin tolperison sunt disponibile sub forma de comprimate si/sau solutie
injectabila in Bulgaria, Cipru, Republica Ceha, Germania, Ungaria, Letonia, Lituania, Polonia, Romania
si Slovacia, sub diferite denumiri comerciale.
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De ce au fost evaluate medicamentele care contin tolperison?

Deoarece medicamentele care contin tolperison au fost dezvoltate de diferite companii si au fost
autorizate in statele membre ale UE prin intermediul procedurilor nationale, acestea sunt utilizate
pentru a trata afectiuni diferite in tari diferite. In Germania, nu au fost autorizate unele indicatii
aprobate in alte tari deoarece agentia germana pentru medicamente a considerat ca eficacitatea
tolperisonului nu fusese doveditd pentru aceste indicatii. in plus, ulterior introducerii pe piata din
Germania, au fost raportate numeroase reactii de hipersensibilitate (alergie) la tolperison. in
consecintd, agentia germana pentru medicamente a considerat ca trebuie efectuata o evaluare
completa a raportului beneficiu-risc pentru tolperison pentru toate indicatiile aprobate. La

15 iulie 2011, aceasta a solicitat CHMP sa emita un aviz prin care sa indice daca autorizatiile de
introducere pe piata pentru produsele care contin tolperison trebuie mentinute, modificate, suspendate
sau retrase de pe intreg teritoriul UE.

Ce date a evaluat CHMP?

CHMP a evaluat datele privind eficacitatea tolperisonului cu administrare orala si sub forma injectabila
pentru diferite indicatii, inclusiv date din studiile clinice publicate si analize ale diferitelor studii
furnizate de companiile care comercializeaza aceste medicamente. Comitetul a evaluat, de asemenea,
datele disponibile ulterior introducerii pe piata obtinute in urma unor raportari spontane privind
efectele secundare.

Care sunt concluziile CHMP?

CHMP a remarcat ca majoritatea studiilor pentru tolperison cu administrare orald, efectuate in anii ‘60
si ‘70, aveau un standard inferior celui impus in prezent. Datele disponibile care sa sustina utilizarea
medicamentelor care contin tolperison in boli locomotorii, afectiuni vasculare, recuperarea dupa
interventii chirurgicale si boala Little sunt limitate si neconvingatoare. Numai in tratamentul spasticitatii
cauzate de boli neurologice a existat un studiu considerat de calitate acceptabila, acesta demonstrand
o ameliorare moderata a spasticitatii cu 32% in grupul tratat cu tolperison cu administrare orala,
comparativ cu o ameliorare cu 14% in grupul placebo (un preparat inactiv). Insd studiul a inclus numai
adulti cu spasticitate post-accident vascular cerebral.

In ceea ce priveste siguranta tolperisonului, CHMP a retinut c& peste jumatate din raportdrile spontane
privind efectele secundare asociate cu tolperisonul au fost reactii de hipersensibilitate, in timp ce, in
cursul studiilor clinice care sustineau autorizatia de introducere pe piata a tolperisonului, a fost
observat doar un numar mic de raportari de hipersensibilitate. Prin urmare, comitetul a recomandat ca
Informatiile referitoare la produs sa fie actualizate pentru a reflecta acest risc si pentru a include o
atentionare cu privire la semnele de hipersensibilitate.

Prin urmare, pe baza evaluarii datelor disponibile in prezent si considerand ca riscul de aparitie a
reactiilor de hipersensibilitate este mai important decat se determinase anterior, CHMP a concluzionat
ca beneficiile medicamentelor care contin tolperison cu administrare orala continua sa fie mai mari
decét riscurile asociate doar atunci cand sunt utilizate in tratamentul adultilor cu spasticitate post-
accident vascular cerebral. In plus, intrucat datele disponibile care s& sustind siguranta si
recomandarile de dozare pentru formele injectabile ale tolperisonului sunt extrem de limitate, CHMP a
concluzionat ca beneficiile acestei formulari nu sunt mai mari decat riscurile identificate si ca
autorizatiile de introducere pe piata pentru medicamentele care contin tolperison cu administrare sub
forma injectabila trebuie retrase.

CHMP a confirmat concluziile de mai sus dupa reexaminarea avizului sau. Modificarile complete ale
informatiilor pentru medici si pacienti sunt prezentate in detaliu aici.
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Care sunt recomandarile pentru pacienti?

e Pacientii trebuie sa fie constienti de faptul ca beneficiile tolperisonului cu administrare orala
continua sa fie mai mari decét riscurile asociate doar pentru tratamentul spasticitatii post-accident
vascular cerebral la adulti.

e Pacientii care in prezent utilizeaza tolperison pentru orice alta indicatie sau cei care utilizeaza
tolperison sub forma injectabila trebuie sa isi consulte medicul la urmatoarea programare de
rutind, astfel incat sa poata trece la un tratament alternativ adecvat.

e Pacientii trebuie sa tina cont de faptul ca simptomele de hipersensibilitate pot include inrosirea
fetei, eruptii cutanate, mancarimi severe ale pielii (cu umflaturi), respiratie suieratoare (stridor),
dificultati de respiratie, dificultati la inghitire, batdi rapide ale inimii, tensiune arteriala scazuta si
scaderea rapida a tensiunii arteriale. Pacientii trebuie sa intrerupa tratamentul cu tolperison si sa
isi informeze medicul la aparitia oricaruia dintre aceste simptome.

e Pacientii care au orice intrebari trebuie sa se adreseze medicului sau farmacistului.
Care sunt recomandarile pentru medicii care prescriu medicamentele?

e Medicii care prescriu medicamentele sunt informati cu privire la faptul ca indicatia pentru tolperison
cu administrare orala a fost limitata la tratamentul spasticitatii post-accident vascular cerebral la
adulti. Medicii nu trebuie sd@ mai prescrie tolperison pentru nicio altad indicatie.

e Medicii care prescriu medicamentele sunt informati cu privire la faptul ca tolperisonul cu
administrare injectabila nu mai trebuie utilizat in UE.

e Pacientii trebuie sa fie informati cu privire la posibilitatea de aparitie a reactiilor de
hipersensibilitate in timpul tratamentului cu tolperison. Daca apar simptome de hipersensibilitate,
tratamentul trebuie intrerupt imediat.

Comisia Europeand a emis o decizie cu privire la acest aviz la 21 ianuarie 2013.
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