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COMT]I\'ICARE DIRECTA CATRE PROFESIONISTII DIN DOMEMUL
sANnrAru '

Decembrie 2020

Metamizol: Risc de leziuni hepatice induse medicamentos

Stimate profesionist din domeniul snndtdlii,

Delindtorii autorizagiilor de punere pe piafE (DAPP) pentru medicamentele care
confin metamizol, de comun acord cu Agenf,aEuropeanS. a Medicamenhrlui (EMA)
qi cu Agengia NalionalE a Medicamentului Ei a Dispozitivelor Medicale din RomAnia
(ANMDMR), doresc sd vI informeze cu privire la urmitoarele:

Rezumat

r Au fost raportate cazuri de leziuni hepatice induse medicamentos (drug-
induced liver injury - DrLD, asociate cu administrarea de metamizol.

r vi rugim sr instruifi pacien{ii cu privire Ia urmEtoarele aspecte:

o cum sI recunoasc5 simptomele precoce sugestive pentru Ieziuni
hepatice induse medicamentos,

o sI opreascii utilizarea de metamizol in cazul aparifiei acestor
simptome ;i sI solicite asisten(E medicali pentru evaluarea si
monitorizarea functiei hepatice.

o Administrarea de metamizol nu trebuie reluatl la pacienlii care au
prezentat un episod de leziune hepatici iu timpul tratamentului cu
metamizol, in situafia in care Ia acegti pacienfi nu s-a identificat nicio altl
cauzl pentru aparifia leziunii hepatice.

Informafiile de siguranf[ confinute la punctele 4.4. ("Atenfioniri gi precaulii speciale
pentru utilizare") qi 4.8. ("Reacfii adverse") din Rezumarul Caracteristicilor
Produsului (RCP), precum gi cele din Prospect vor fi acfualizate in consecinfa.
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hformalii suplintentare referitoore la problema de siguranld

Metamizol este un derivat de pirazolon6 non-opioid cu proprietlfi analgezice gi antipiretice
putemice 9i proprietifi antiinflamatorii slabe, "care este indicat de la vArsta de 3 luni Ia pacienlii
cu greutatea de cel pufin 5 kg pentru tratarnentul durerii qi febrei severe sau rezistente". [A se
vedea Anexa I pentru indica;iile terapeutice aprobate la nivel nafional pentru fiecare DApp care
comercializeazE rnetamizol in Romdnia].

Metarnizol este disponibil, de asemenea, gi sub formd de combinafii in dozi fixI [A se vedea Anexa
I pentru combinafiile in dozi fixd cu metamizol, precum $i pentru indicafiile terapeutice aprobate
la nivel nalional ale acestoral.

Informafiile noi identificate recent privind leziunile hepatice au determinat o revizuire completE a
datelor asociate cu potenfialul metamizolului de a determina DILI. in timpul revizuirii, Comitetul
EMA pentru evaluarea riscurilor in materie de farrnacovigilenfa (Pharmacovigilance Rlsk
Assessment Comrnittee = PRAC) a luat in considerare informafiile din toate sursele disponibile,
inclusiv rapoartele de reacfii adverse la medicamente gi studiite publicate in literatura qtiinlifici.

S'a observat ci leziunile hepatice sunt predominant de tip hepatocelular, cu debut de la cfiteva zile
pdni la citeva luni de la inilierea tratamentului. Semnele gi simptomele au inclus niveluri crescute
ale enzimelor hepatice, asociate sau nu cu icter, frecvent in contextul altor reacfii de
hipersensibilitate la medicarnente (de exemplu, erupfii cutanate tranzitorii, discrazii sangvine,
febri qi eozinofilie) sau insofite de caracteristici ale hepatitei autoimune. La unii pacienfi, Ieziunile
hepatice au reaplrut la reluarea administrarii.

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

in general, leziunile hepalice induse medicamentos pot evolua cltre forne potenfial grave, curn
este insuficienla hepatica acutE care necesiti transplant hepatic.

Pe baza experienfei cumulative cu metamizol, de dupi punerea pe piafi a acestuia, experienp de
aproape I00 ani, precurn qi pe baza gradului de expunere a pacienfilor Ia acest medicament, aparifia
leziunilor hepatice cauzate de metamizol este consideratd a fi foarte rar6, dar frecvenfa exact6 nu
poate fi calculati.

Este esenfiald recunoa;terea precoce a leziunilor hepatice potenfiale determinatc de uti]izarca
metamizolului. Pacienfilor trebuie si li se recomande sd fie vigilen]i in ceea ce priveqte aparifia
simptomelor de leziuni hepatice potenfiale gi sd fie incurajafi si opreascd utilizarea metamizolului
qi si se adreseze unui medic in cazul in care apar astfet de simptome. Profesionigtii din domeniul
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s6nitS[ii sunt sfEtuifi si evalueze gi si monitorizezefunclia hepaticd la pacienfii care se prezintd
cu semne gi simptome care sugereazi orice leziune hepaticd.

Reexpunerea la metamizol nu este recomandati in cazul unui episod anterior de leziune hepatica
apdrut in timpul tratamentului cu metarnizol, leziune hepatici pentru care nu a fost determinati
nicio alti cauzd.

Apel la raporlarea de reaclii adverse

Este important sE raportafi orice reacfie adversd suspectatS, asociatti cu administrarea de

metamizol, cdtre Agenfia Nafionald a Medicarnentului qi a Dispozitivelor Medicale din Rom6nia,
in conformitate cu sistemul nalional de raportare spontana, ufilizind formularele de raportare
disponibile pe pagina web a Agenfiei Nafionale a Medicamenrului qi a Dispozitivelor Medicale
din Rom6nia (www.anm.ro), la secliunea Medicamente de uz uman/Raporleazd o reacfie adversE.
Agenfia Nafionalii a Medicamentului qi a Dispozitivelor Medicale din Rominia
Str. Aviator Slnitescu nr, 48, sector I

Bucuregti 0 l 1478-RO, Rom8nia
Fax: +4 0213 163 497

E-mail: adr@anrn,.r_o

www.anm.ro

Raportare on I ine Ia I ink-ul urmdtor: h ttps ://adr.anm.rol

TotodatE, reacfiile adverse suspectate se pot raporta Ei citre reprezentantele locale ale delinitori tor
autoriza(iilor de punere pe piaf6 (DAPP), utiliz6nd datele de contact prezentate in Anexa L
Coordonolele de conlact ale reprezentanlelor locale ate delindtorilor qulorizayiitor de punere pe
piald
Pentru intrebari gi informafii suplimentare vE rugtrm sd contactafi companiile farmaceutice,
utilizind datele de contact prezentate in Anexa L

Anexe

Anexa I - Coordonatele de contact ale reprezentanfelor locale ale Defindtorilor de Autorizafie de
Punere pe Pialn care comercializeazd metarnizol in Rom6nia
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