Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu
leczniczego Pyretolek (Metamizolum natricum
monohydricum).

To jest streszczenie planu zarzadzania ryzykiem (RMP) dla produktu leczniczego Pyretolek. Dokument
opisuje w szczegotowy sposob istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu Pyretolek, w jaki sposob
ryzyko mozna ograniczy¢ i jak pozyskac wiecej informacji o zagrozeniach i danych na temat brakujacych
informacji zwigzanych z przyjmowaniem produktu leczniczego Pyretolek.

Charakterystyka produktu leczniczego Pyretolek i ulotka dla pacjenta zawiera najwazniejsze informacje
dla oséb wykonujacych zawody medyczne i dla pacjentow, jak produkt leczniczy Pyretolek powinien by¢
stosowany.

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania

Produkt leczniczy Pyretolek zarejestrowany do stosowania w leczeniu ostrego, silnego bélu po urazach
lub operacjach, kolki, bélu w przebiegu choréb nowotworowych, innego ostrego lub przewlektego, silnego
bdlu, gdy inne metody leczenia nie sg wskazane, wysokiej goraczki, ktdra nie odpowiada na inne metody
leczenia. Produkt leczniczy zawiera metamizol sodowy jednowodny jako substancje czynng, podawany
jest doustnie.

II. Ryzyko zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego
i aktywnosci, jakie nalezy podja¢ w celu zmniejszenia ryzyka lub
dalszego jego scharakteryzowania

Istotne ryzyka produktu leczniczego Pyretolek, tgqcznie z dziataniami podejmowanymi w celu zmniejszenia
tych ryzyk i propozycje badan umozliwiajacych lepsze poznanie zagrozen zwigzanych ze stosowaniem
produktu leczniczego Pyretolek wymieniono ponizej.

Dziatania podejmowane w celu zmniejszenia ryzyka to:

e Specjalne informacje, takie jak ostrzezenia i specjalne $rodki ostroznosci, zalecenia odnoszace sie do
prawidtowego sposobu stosowania, zamieszczone w ulotce dla pacjenta, w Charakterystyce produktu
leczniczego przeznaczonej dla os6b wykonujacych zawody medyczne;

e Wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku;
e Zatwierdzenie odpowiedniej wielkosci opakowania leku, zapewniajace jego wlasciwe stosowanie;

e Nadanie wiasciwej kategorii dostepnosci leku — sposdb, w jaki pacjent nabywa lek (np. z lub bez
recepty) moze zminimalizowac¢ ryzyko zwigzane z jego stosowaniem.

Wszystkie te dziatania to rutynowe srodki minimalizacji ryzyka.

W przypadku produktu leczniczego Pyretolek powyzsze dziatania s uzupetniane dodatkowymi
srodkami minimalizacji ryzyka ustalonymi dla konkretnych istotnych zagrozen wymienionych ponizej.



W uzupetnieniu do tych dziatan, regularnie gromadzi sie i analizuje informacje o niepozadanych
dziataniach produktu leczniczego, aby w razie potrzeby niezwtocznie podja¢ konieczne kroki. Dziatania
te stanowig rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

I1.A Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego Pyretolek to ryzyka, ktére wymagajg
specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem, w celu dalszego zbadania lub podjecia krokow
minimalizujacych ryzyko, w taki sposdb zeby produkt leczniczy mégt by¢ bezpiecznie podawany. Istotne
ryzyka mogg odnosi¢ sie do ryzyka zidentyfikowanego lub potencjalnego. Zidentyfikowane ryzyka
odnoszg sie do sytuacji, w ktorych w wystarczajacy sposdéb mozemy udowodni¢ zaleznos¢ ryzyka od
stosowania produktu Pyretolek. Potencjalne ryzyka odnoszg sie do sytuacji, w ktérych zwigzek
zagrozenia ze stosowaniem leku jest oceniany jako mozliwy, po wzieciu pod uwage dostepnych danych,
ale ten zwigzek nie jest dotychczas w petni ustalony i wymaga dalszej oceny. Brakujgce informacje
odnoszg sie do informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania leku, ktorych obecnie brakuje i
wymagajg zgromadzenia niezbednych danych (np. dotyczace bezpieczenstwa podczas dtugotrwatego
stosowania leku).

Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne zidentyfikowane | Agranulocytoza i inne zaburzenia sktadu krwi
ryzyka Reakcje hipotensyjne

Istotne potencjalne ryzyka Brak

Brakujace informacje Brak

II.B Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Agranulocytoza i inne zaburzenia sktadu krwi

Dowody wskazujace | Istnieje szereg badan wskazujacych na zwigzek pomiedzy stosowaniem
na istnienie zwigzku | metamizolu a wystepowaniem agranulocytozy. Ariza i wspoétautorzy
przyczynowo-skutkowego | (2016) badali, czy gtdwne metabolity metamizolu (dipyronu) u ludzi
miedzy stosowaniem leku | mogq uczestniczy¢ w odpowiedzi immunologicznej, wykorzystujgc w tym
a istnieniem danego | celu test aktywacji bazofilow (BAT). Do badania wtaczono osoby z
zagrozenia potwierdzong  selektywna nadwrazliwoscia  natychmiastowa na
metamizol, u ktérych przeprowadzono test BAT z zastosowaniem samego
metamizolu oraz jego metabolitdw (4-MAA, AA, 4-AAA i FAA).

Wyniki testu BAT wykazaty wzrost wynikédw pozytywnych z 37,5% do
62,5% po zastosowaniu metamizolu w pofaczeniu z jego metabolitami, w
poréwnaniu do testu BAT przeprowadzonego wytacznie z substancjg
macierzystaq. Wyniki te potwierdzaja, ze metabolity metamizolu
odgrywajg istotng role w wywotywaniu reakcji i mogg powodowac swoistg,
aktywacje bazofildw u pacjentéw z nadwrazliwoscig natychmiastowg na
ten lek.




Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

. Pacjenci z przebyta agranulocytoza wywotang przez metamizol i
podobne substancje, takie jak pirazolony lub pirazolidyny, w
wywiadzie medycznym.

. Pacjenci z zaburzeniami czynnosci szpiku kostnego lub chorobami
uktadu krwiotwdrczego.

Srodki
ryzyka

minimalizacji

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka

Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace ryzyka wystgpienia
agranulocytozy i innych zaburzen sktadu krwi sg zawarte w ChPL.

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka

. Narzedzie edukacyjne dla fachowego personelu medycznego -
pytania i odpowiedzi na temat metamizolu

. Narzedzie edukacyjne dla pacjentéw - broszura dla pacjentéw

aktywnosci
zwigzane z nadzorem nad
bezpieczenstwem
farmakoterapii

Dodatkowe

Dodatkowe aktywnosci zwigzane z nadzorem nad bezpieczenstwem
farmakoterapii:

Nieinterwencyjne badanie dotyczace bezpieczenstwa stosowania
produktu leczniczego przeprowadzone po wydaniu pozwolenia (PASS)
majace na celu ocene skutecznosci narzedzi edukacyjnych dotyczacych

metamizolu

Patrz sekcja II.C - przeglad dziatan przewidzianych w ramach planu
rozwoju po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu

Reakcje hipotensyjne

Dowody

na istnienie
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

wskazujace
zwigzku

Reakcje hipotensyjne zostaty zidentyfikowane jako istotne, rozpoznane
ryzyko,
konsekwencje kliniczne i w rzadkich przypadkach mogg prowadzi¢ do
znacznego spadku cisnienia tetniczego. Czesto$¢ wystepowania tego
dziatania niepozadanego jest niezbyt czesta.

poniewaz te dziatania niepozgdane mogg mie¢ powazne

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Reakcje hipotensyjne moga by¢ zalezne od dawki. Wystepujg one czesciej
po podaniu parenteralnym niz doustnym.

Ryzyko wystgpienia takich reakcji jest réwniez zwiekszone u:

. pacjentow z cisnieniem skurczowym ponizej 100 mm Hg lub z
niewydolnoscig serca i zaburzeniami krazenia (np. zawat miesnia
sercowego lub urazy wielonarzadowe), a takze u pacjentéw z
obnizong objetosciq krwi krazacej oraz u pacjentdéw
odwodnionych,

. pacjentéw z wysokg goraczka.




Srodki minimalizacji | Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka

ryzyka , . s L
yzy Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace ryzyka wystapienia

reakcji hipotensyjnych sgq zawarte w ChPL.

Dodatkowe $rodki minimalizacji ryzyka

. Narzedzie edukacyjne dla fachowego personelu medycznego -
pytania i odpowiedzi na temat metamizolu

Dodatkowe aktywnosci | Dodatkowe aktywnosci zwigzane z nadzorem nad bezpieczenstwem
zwigzane z nadzorem nad | farmakoterapii:
bezpieczenstwem

. Nieinterwencyjne badanie dotyczace bezpieczenstwa stosowania
farmakoterapii

produktu leczniczego przeprowadzone po wydaniu pozwolenia (PASS)
majace na celu ocene skutecznosci narzedzi edukacyjnych dotyczacych
metamizolu

Patrz sekcja II.C - przeglad dziatan przewidzianych w ramach planu
rozwoju po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu

II.C Plan przewidywanego rozwoju po dopuszczeniu produktu do
obrotu

II.C.1 Badania, ktérych przeprowadzenie stanowi warunek uzyskania
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego

Brak badan stanowigcych warunek dopuszczenia produktu leczniczego do obrotu lub bedacych wynikiem
specyficznych zobowigzan dotyczacych produktu leczniczego Pyretolek.

II.C.2 Inne badania porejestracyjne uwzglednione w planie rozwoju
produktu leczniczego

Krétki opis badania: Nieinterwencyjne badanie dotyczace bezpieczenstwa stosowania produktu
leczniczego przeprowadzone po wydaniu pozwolenia (PASS) majace na celu ocene skutecznosci narzedzi
edukacyjnych dotyczacych metamizolu.

Cel badania: Celem badania jest ocena skutecznosci narzedzi edukacyjnych dotyczacych metamizolu
(Pytania i odpowiedzi na temat metamizolu dla fachowego personelu medycznego (HCPs) oraz broszury
dla pacjentow, w zakresie wskaznikow procesu, takich jak wdrozenie, poziom wiedzy oraz zachowania
zwigzane z informacjami dotyczacymi bezpieczenstwa zawartymi w tych narzedziach. Gtéwnym celem
badania ankietowego jest sprawdzenie, czy docelowy personel medyczny i pacjenci otrzymali narzedzia
edukacyjne oraz ocena ich $wiadomosci i zrozumienia kluczowych informacji dotyczacych ryzyka
agranulocytozy i reakcji hipotensyjnych zwigzanych ze stosowaniem metamizolu.



