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FURNIZORILOR DE SERVICII MEDICALE

Avand In vedere adresa CNAS nr. P 10790/06.12.2020 inregistratd la CAS Botosani
la nr. 917/12.01.2021, in conformitate cu adresa ANMDMR nr.12410E/04.11.2020
inregistrata la CNAS cu nr. P10790/07.12.2020 va aducem la cunostintda masurile
intreprinse de ANMDMR si companiile detindtoare de APP pentru medicamentele care
contin metamizol (substantd activa unicd sau in combinatie cu alte substante active), pentru
informarea profesionistilor din domeniul sénatatii referitor la ,riscul de leziuni hepatice
induse medicamentos, asociate cu administrarea de metamizol”’

In acest sens anexdam la prezenta o fotocopie a documentului ,, Metamizol: Risc de
leziuni hepatice induse medicamentos.”

Serviciul medical,
Comisii terapeutice/Clawback,

Morosanu Dragos =
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COMUNICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTI DIN DOMENIUL
SANATATI

Decembrie 2020

Metamizol: Risc de leziuni hepatice induse medicamentos

Stimate profesionist din domeniul santatii,

Detinitorii autorizatiilor de punere pe piati (DAPP) pentru medicamentele care
contin metamizol, de comun acord cu Agentia Europeand 2 Medicamentului (EMA)
si cu Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roménia
(ANMDMR), doresc sé vi informeze cu privire la urmatoarele:

Rezumat

* Au fost raportate cazuri de leziuni hepatice induse medicamentos (drug-
induced liver injury — DILI), asociate cu administrarea de metamizol.

e Vi rugim si instruifi pacientii cu privire la urmitoarele aspecte:

o cum sd recunoasci simptomele precoce sugestive pentru leziuni
hepatice induse medicamentos,

o si opreasci utilizarea de metamizol in cazul aparitiei acestor
simptome §i sd solicite asisten{d medicald pentru evaluarea si
monitorizarea functiei hepatice.

e Administrarea de metamizol nu trebuie relnati la pacientii care au
prezentat un episod de leziune hepaticd in timpul tratamentului cu
metamizol, in situatia in care la acesti pacienti nu s-a identificat nicio alta

cauzi pentru aparitia leziunii hepatice.

Informatiile de siguranti continute la punctele 4.4. ("Atentiondri §i precautii speciale
pentru utilizare") si 4.8. ("Reactii adverse") din Rezumatul Caracteristicilor
Produsului (RCP), precum si cele din Prospect vor fi actualizate in conseciné.



Informaii suplimentare referitoare la problema de sigurantd

Metamizol este un derivat de pirazolond non-opioid cu proprietd{i analgezice §i antipiretice
puternice si proprietati antiinflamatorii slabe, “care este indicat de la varsta de 3 luni la pacientii
cu greutatea de cel putin 5 kg pentru tratamentul durerii §i febrei severe sau rezistente”. [A se
vedea Anexa | pentru indicatiile terapeutice aprobate la nivel national pentru fiecare DAPP care
comercializeazi metamizol in Roménia).

Metamizol este disponibil, de asemenea, si sub forma de combinatii in doza fixa [A se vedea Anexa
1 pentru combinatiile Tn doza fixa cu metamizol, precum §i pentru indicatiile terapeutice aprobate
la nivel national ale acestora].

Informatiile noi identificate recent privind leziunile hepatice au determinat o revizuire completd a
datelor asociate cu potentialul metamizolului de a determina DILL in timpul revizuirii, Comitetul
EMA pentru evaluarea riscurilor in materie de farmacovigilenta (Pharmacovigilance Risk
Assessment Committee = PRAC) a luat in considerare informatiile din toate sursele disponibile,
inclusiv rapoartele de reactii adverse la medicamente §i studiile publicate in literatura stiintifica.

S-a observat ci leziunile hepatice sunt predominant de tip hepatocelular, cu debut de la citeva zile
péini la citeva luni de la inifierea tratamentului. Semnele si simptomele au inclus niveluri crescute
ale enzimelor hepatice, asociate sau nu cu icter, frecvent in contextul altor reactii de
hipersensibilitate la medicamente (de exemplu, erupfii cutanate tranzitorii, discrazii sangvine,
febra si eozinofilie) sau insotite de caracteristici ale hepatitei autoimune. La unii pac 1en;|, leziunile
hepatice au reapirut la reluarea administrarii.

Mecanismul leziunilor hepatice induse de metamizol nu este pe deplin cunoscut, dar datele
disponibile indicd un mecanism imunoalergic.

in general, leziunile hepatice induse medicamentos pot evolua citre forme potential grave, cum
este insuficienta hepaticd acutdi care necesita transplant hepatic.

Pe baza experienfei cumulative cu metamizol, de dupi punerea pe piafa a acestuia, experienfd de
aproape 100 ani, precum 5i pe baza gradului de expunere a pacientilor la acest medicament, aparitia
leziunilor hepatice cauzate de metamizol este consideratd a fi foarte rard, dar frecven{a exacta nu
poate fi calculata.

Este esentiald recunoasterea precoce a leziunilor hepatice potentiale determinatc de utilizarca
metamizolului. Pacientilor trebuie si li se recomande sa fie vigilenti in ceea ce priveste aparitia
simptomelor de leziuni hepatice potentiale si s fie incurajafi s3 opreascd utilizarea metamizolului
si 54 se adreseze unui medic n cazul in care apar astfel de simptome. Profesionistii din domeniul



sanatafii sunt sfituifi sd evalueze §i s@ monitorizeze functia hepatica la pacientii care se prezintd
cu semne §i simptome care sugereaza orice leziune hepatica.

Reexpunerea la metamizol nu este recomandat in cazul unui episod anterior de leziune hepaticd
aparut in timpul tratamentului cu metamizol, leziune hepatica pentru care nu a fost determinata
nicio alt canzi.

Apel la raportarea de reacfii adverse

Este important s& raportati orice reactie adversa suspectatd, asociata cu administrarea de
metamizol, ciitre Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania,
in conformitate cu sistemul national de raportare spontand, utilizind formularele de raportare
. disponibile pe pagina web a Agentiei Nafionale a Medicamentului si 2 Dispozitivelor Medicale
din Romania (www.anm.ro), la seciunea Medicamente de uz uman/Raporteaza o reactie adversa.
Agentia Nationali a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale din Roméinia

Str. Aviator Sandtescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478-RO, Roménia

Fax: +4 0213 163 497

E-mail: adr@anm.ro

WWW.anm.ro

Raportare online la link-ul urmitor: https:/adr.anm ro/

Totodat3, reactiile adverse suspectate se pot raporta §i citre reprezentantele locale ale definitorilor
autorizatiilor de punere pe piata (DAPP), utilizénd datele de contact prezentate in Anexa 1.
Coordonatele de contact ale reprezentanelor locale ale defindtorilor autorizatiilor de punere pe
piafd

Pentru intrebari §i informafii suplimentare vi rugim s contactafi companiile farmaceutice,
utilizand datele de contact prezentate in Anexa 1.

Anexe

Anexa 1 - Coordonatele de contact ale reprezeritantelor locale ale Detinatorilor de Autorizatie de
Punere pe Piati care comercializeazi metamizol in Roménia



Anexa 1 - Coordanatele de contact ale rep

telor locale ale Dejindtorllor de Autorlsaile de Puners pe Flatd
care eomercialicear metamizol In Romdnia

Denumite Nume
Definitorul produs, : reprezentant
autorltajlel de | conceniratle g Bl lingicatli aprobate Reprezentanta Locald Dejladior
punera pe platd formi autorizafie de
farmaceuticl nera pe
Acest medicament esie indicat la adulfl ] adolescenti cit vlista
de peste 15 ani pentru ameliorarea pe termen scurt a dureritor
acute severe de diverse etiologh, cumar fi:
- dure g 1 3
-B__n_-h_muﬁ_ﬁ-n:nnoz traumaticd sau post -operatorie; e sukSAL,
Metamtaol saile - dureri de orlgine fumorals; farmacovigients @pharmaeuio Str. Cozla Nr.8A, Bl. A32, Sc.A, Ap.4, E2.3,
SOPHAAMA AD, | PML 500 mg/ml | METAMIZOLUM . alte durert severe acute sau cronke, atunct cind alte mijloace S Sector 3, Bucurestl, Cod pasral 032731, 9!..»_
Buigaria solugle NATRIUM rerapeutice sunt contralndicate; pharmacovigilance@pharmasy Telefon: 0748195240, Georgescu
lojectabils Ca agent antipiretic in tratamentul complex al diferitelor Emall:
afectiunl, Insolit de febrd, care au rispunde 2 & geongescu@phamaturoconsult.cam
alte terapil,
Administrarea parenterali este indicat numoal atund cind
administrarea orali nu aste o alternativa.
Durerl acute severe pastietionale sau p il colick;
Antlbictice SA, Rominta
500 me. NEAINEL U M—n__“._ ”_M____ -?ﬁ srnmc_..-.rﬂ.___ .E:-.ue i s Str. Valas Lupuiul o 3, 707410, lagt Dr. Mikgeln
comprimate HATREI Cormbatesea febrel, atunci cind aceasta ests refractard laalt oz pallos@antibiteery Tel1+40 232 205 (00; 140372065000 | Moshaguta
tratament tigmedumane@gntiblotice.ro Fax:+40 232209533
Durerl asule severe postierionale sau postoperatori; colicl;
Antibiatice SA, Rominia
NOVOCALMIN durerl de cauzd tumorals; alte duras severe acule sau cronlece,
ANTIRIOTICE SA 00 mg. Zﬂ”ﬂnﬂ.—ﬂ:! ahunc cind alta mifloace terapeutica nu suntindicate. 4“-.# Valea lupulul nr. 1, 207410, lasi Dr. Mihaela
suporiioare Combalerea febrel, atuncicind aceasta sste relractars Ia alt £ 440232 209 000; HD3T20E5000 | Masnegulu
tratamnent. Fax.: 4#40 232 209 633
COMBINATIE:
PIAFEN metamizol sodic, R P {cefalne, dureri d calici Antlbiotice SA, Romania
500mg, 5 mg, clorhidratde oo g sonale, = ’ Str. Vatea Lupulul nr. 3, 707410, lagl Dr. Mikasla
0L me plalenond, f Tel.: 940 232 209 00O; 440372065000 | Mogneguju
by erato amatl 4
comprimate | bromometlat de G e i A e pacaiofy S pOanbaice) fax.: 40232 209 633
fenpipramidi
5.C SANTASA,
Dureri scuse severs pastiezionale sau pastoperataril; collci; 1 Str, Carpatitor, nr. B3, BS, spagiu
ALGIOTOP D dureri de caurd tumarats; alte dureri severe acule sau cronice, a”_””_ dal gunnﬂnnnu_mzﬁ_i .
SANTASA, 500mg, ATHIGIR atunci cind alte mificace terapeutics nu sunt Indicate. farmacovighie nta@santapharm , Brazav, _Eo___.._.._a H.“! cod 500269, —
compsimate mhatereafebrel, atunci cAnd aceasta este refractars la alt %
ralament Tel.: 440 368 4031 092
Fax:+40 368 401093
emall: farmacovigilenta@santapharm.eu
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