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Pytania i odpowiedzi dotyczace wycofania pozwolen na dopuszczenie do obrotu lekow
zawierajacych dekstropropoksyfen

W dniu 25czerwca 2009r. Europejska Agencja Lekoéw zakonczyla oceng bezpieczenstwa
i skutecznosci lekow zawierajacych dekstropropoksyfen. Dziatajacy przy Agencji Komitet
ds. Produktow Leczniczych Stosowanych uLudzi (CHMP) uznal, Zze korzySci wynikajace
ze stosowania dekstropropoksyfenu nie przewyzszaja ryzyka, izalecit wycofanie wszystkich
pozwolen na dopuszczenie do obrotu lekéw zawierajacych dekstropropoksyfen na obszarze catej Unii
Europejskiej (UE).

Na wniosek podmiotow odpowiedzialnych posiadajacych pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
CHMP ponownie rozpatrzyl swoja opini¢. W dniu 21 pazdziernika 2009 r. Komitet potwierdzil swoje
pierwotne zalecenie dotyczace wycofania pozwolen na dopuszczenie do obrotu postaci lekow
zawierajacych dekstropropoksyfen podawanych droga inng niz parenteralna (tabletki, kapsulki,
czopki). Natomiast w odniesieniu do postaci leku do stosowania parenteralnego (roztwor do
wstrzykiwan) CHMP zalecit zawieszenie pozwolen na dopuszczenie do obrotu do czasu, az dostgpne
beda dodatkowe dane.

Komitet zalecit, aby wycofywanie i zawieszanie pozwolen na dopuszczenie do obrotu odbywato sig
stopniowo, zgodnie z zaleceniami krajowymi.

Ocena zostata przeprowadzona na podstawie procedury arbitrazu okreslonej w art. 31".

Co to jest dekstropropoksyfen?

Dekstropropoksyfen jest to s$rodek przeciwbolowy stosowany w leczeniu krotkotrwatego
1 dlugotrwatego (przewleklego) bolu. Jest to slaby opioid (opioidy to leki bedace pochodnymi
morfiny), ktory tagodzi bol poprzez wplyw na receptory w moézgu irdzeniu krggowym. Od okoto
40 lat produkt ten jest dostgpny wylacznie na recepte, jako lek prosty oraz jako lek ztozony w postaci
tabletek, kapsutek, czopkoéw i roztworow do wstrzykiwan.

Leki zawierajace sam dekstropropoksyfen sa dopuszczone do obrotu w dziesigciu panstwach
cztonkowskich (Belgia, Dania, Finlandia, Francja, Grecja, Hiszpania, Holandia, Luksemburg, Szwecja
1 Wlochy), a leki zawierajace dekstropropoksyfen w potaczeniu z paracetamolem (niekiedy z kofeina)
sa dopuszczone do obrotu w sze$ciu panstwach cztonkowskich (Belgia, Cypr, Francja, Luksemburg,
Malta i Portugalia) oraz w Norwegii.

Dlaczego dokonano ponownej oceny dekstropropoksyfenu?

Od kilku lat zglaszano zastrzezenia dotyczace ryzyka zgonu z powodu przedawkowania — zarowno
zamierzonego, jak iprzypadkowego — upacjentow przyjmujacych leki zawierajace
dekstropropoksyfen i paracetamol. Z tego powodu w wielu panstwach cztonkowskich dokonano oceny
bezpieczenstwa takiego skojarzenia lekow, jednakze wnioski byly rozbiezne. W Wielkiej Brytanii
1 Szwecji pozwolenia na dopuszczenie do obrotu tych lekow sa wycofane od 2005 r.

W listopadzie 2007 r. Komisja Europejska wystapita do CHMP z wnioskiem o dokonanie pelnej
oceny stosunku korzy$ci do ryzyka dla zlozonych produktéw leczniczych zawierajacych
dekstropropoksyfen i paracetamol oraz wydanie opinii, czy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
tych lekow na obszarze Unii Europejskiej powinny zosta¢ utrzymane, zmienione, zawieszone lub tez

" Art. 31 dyrektywy 2001/83/WE ze zmianami, procedura arbitrazu w interesie Wsp6lnoty.
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wycofane. Poniewaz Komitet miat rowniez zastrzezenia odnos$nie do bezpieczenstwa lekow
zawierajacych sam dekstropropoksyfen, w marcu 2009 r. w uzgodnieniu z Komisja oceng rozszerzono
na wszystkie leki zawierajace dekstropropoksyfen, sam lub w skojarzeniu.

Jakie dane zostaly poddane ocenie CHMP?

Na poczatku CHMP dokonal oceny danych przedstawionych przez firmy, ktore wprowadzity do
obrotu leki zawierajace dekstropropoksyfen, a zawierajacych informacje dotyczace skutecznos$ci
1 bezpieczenstwa wytwarzanych przez te firmy lekéw. Komitet dokonat takze oceny danych
opublikowanych w literaturze naukowej, takich jak analizy poréwnujace wyniki réznych badan
(meataanalizy) dotyczacych leczenia bolu krotkotrwatego.

W $wietle réznic wystepujacych pomiedzy panstwami czlonkowskimi w odniesieniu do liczby
zgloszen $miertelnych przypadkéw przedawkowania Komitet poszukiwal réowniez dostgpnych
w panstwach cztonkowskich danych zinnych Zrédet dotyczacych badan opublikowanych oraz
niepublikowanych, takich jak: zgloszenia $miertelnych przypadkow przedawkowania, dane
z zaktadow toksykologii, raporty koronerow, rejestry szpitalne, krajowe rejestry zgonow oraz dane
toksykologiczne z zaktadow medycyny sadowe;j.

CHMP zwrécit uwage, ze dane dotyczace zgloszen $miertelnych przypadkéow przedawkowania oraz
pochodzace z krajowych zakladow toksykologii zanizaja rzeczywista liczbe zgondéw wywolanych
przedawkowaniem lekéw zawierajacych dekstropropoksyfen. Rozmiar zagrozenia zwiazanego
ze stosowaniem leku zawierajacego dekstropropoksyfen staje si¢ ewidentny dopiero na podstawie
pelnych danych pochodzacych z zaktaddéw medycyny sadowej oraz z krajowych rejestrow zgondw,
w tym danych toksykologicznych.

Jakie byly wnioski CHMP po ocenie wstepnej?

CHMP uznat, ze dostgpne dane wskazuja, iz leki zawierajace dekstropropoksyfen sa stabymi srodkami
przeciwbolowymi i maja jedynie ograniczong skuteczno$¢ w leczeniu bolu. Dostgpne dane sugeruja,
ze wleczeniu bolu krotkotrwatego skuteczno$¢ dekstropropoksyfenu i paracetamolu stosowanych
lacznie nie jest wigksza niz skuteczno$¢ samego paracetamolu lub ibuprofenu. W odniesieniu do
leczenia bolu dlugotrwalego Komitet zwrocit uwage, ze brak jest dowodow wskazujacych, iz
dekstropropoksyfen  z paracetamolem jest skuteczniejszy od  alternatywnych  $rodkow
przeciwbdlowych.

W odniesieniu do bezpieczenstwa gltdéwnym zastrzezeniem Komitetu byt ,,waski wspotczynnik
terapeutyczny” dekstropropoksyfenu. Oznacza to, ze roznica pomigdzy dawka lecznicza a dawka
szkodliwa dla pacjenta jest niewielka. Pacjenci moga ztatwoscia przyja¢ zbyt duza dawke
dekstropropoksyfenu iryzykuja $miertelne przedawkowanie, poniewaz dekstropropoksyfen moze
szybko spowodowa¢ zgon. Ocenione przez Komitet dane wskazaly, ze wiele z obserwowanych
$miertelnych przypadkow przedawkowania byto niezamierzonych. Dos¢ czgsto pacjenci stosowali leki
przepisane innym osobom.

CHMP uznat takze, ze dane pochodzace z kilku panstw cztonkowskich, zwtaszcza te z zakladow
medycyny sadowej i krajowych rejestrow zgondéw, wskazaly na istotng liczbg zgonoéw zwiazanych
z przedawkowaniem u pacjentéw stosujacych dekstropropoksyfen. Uznano, ze dzialania zalecone
w celu zmniejszenia ryzyka, takie jak zamieszczenie dodatkowych ostrzezen lub ograniczen czy
zmniejszenie wielko$ci opakowan, sa niewystarczajace, aby wyeliminowa¢ zagrozenie dla zdrowia
publicznego.

Na podstawie oceny obecnie dostgpnych danych idyskusji naukowej przeprowadzonej wewnatrz
Komitetu CHMP uznal, ze korzysci wynikajace ze stosowania wszystkich lekow zawierajacych
dekstropropoksyfen, sam lub w skojarzeniu, nie przewyzszaja ryzyka. Dlatego tez Komitet zalecit
wycofanie pozwolen na dopuszczenie do obrotu tych lekow na obszarze Unii Europejskie;.

Komitet przyznal, ze wazne jest, aby pacjenci nadal otrzymywali odpowiednie leczenie
przeciwbolowe, oraz ze konieczne jest umozliwienie zmiany leczenia przeciwbolowego u os6b
obecnie stosujacych leki zawierajace dekstropropoksyfen. W celu zapewnienia lekarzom
przepisujacym lek wystarczajacej iloSci czasu na ustalenie najwlasciwszego sposobu leczenia
poszczegblnych pacjentow, Komitet zalecit, aby wycofywanie lekow zobrotu rynkowego
przeprowadzano stopniowo. Kazde panstwo cztonkowskie bedzie odpowiedzialne za ustalenie ram
czasowych wycofywania leku oraz dokonanie oceny potrzeby zastosowania innych dziatan, takich jak
ustalenie zalecen dotyczacych bezpiecznego i skutecznego tagodzenia bolu dla lekarzy przepisujacych
lek oraz dla pacjentow.

Strona 2/3



Co si¢ wydarzylo w trakcie ponownego rozpatrzenia opinii?

W trakcie ponownego rozpatrzenia decyzji CHMP dokonat ponownego przegladu wczesniej
otrzymanych danych biorac pod uwage rozne postaci lekow zawierajacych dekstropropoksyfen.
CHMP rozpatrzyt réwniez stanowiska przedstawione przez organizacje pacjentow.

Jakie byly wnioski CHMP w nastepstwie ponownego rozpatrzenia opinii?

Po ponownym rozpatrzeniu opinii Komitet potwierdzit, ze korzysci wynikajace ze stosowania innych
niz podawane droga parenteralna postaci lekow zawierajacych dekstropropoksyfen nie przewyzszaja
ryzyka, i zalecit ich wycofanie.

CHMP zwrocit uwage, ze w przypadku postaci do stosowania parenteralnego zgloszono mniej
zastrzezen dotyczacych bezpieczenstwa, poniewaz leki te sa podawane wylacznie w warunkach
szpitalnych, gdzie ryzyko przedawkowania jest mniejsze. Dane dotyczace ich skutecznosci byly
jednak niewystarczajace. Dlatego tez CHMP zalecil zawieszenie pozwolen na dopuszczenie do obrotu
postaci do stosowania parenteralnego lekow zawierajacych dekstropropoksyfen do czasu, az dostepne
beda dodatkowe dane wskazujace, ze korzysci wynikajace ze stosowania tych lekow przewyzszaja
ryzyko.

Jakie sg zalecenia dla pacjentow?

. Pacjenci obecnie stosujacy leki zawierajace dekstropropoksyfen powinni omowi¢ sposob
dalszego leczenia podczas kolejnej wizyty u lekarza.

o Zachgca si¢ pacjentow posiadajacych leki zawierajace dekstropropoksyfen, ktorzy juz tych
lekéw nie przyjmuja, aby zwrocili je do apteki w celu bezpiecznego usunigcia.

Jakie sg zalecenia dla lekarzy przepisujacych lek?

o Lekarze przepisujacy lek powinni doktadnie rozwazy¢ najlepsze alternatywne metody leczenia
u pacjentow obecnie stosujacych leki zawierajace dekstropropoksyfen, zgodnie z zaleceniami
krajowymi.

. Lekarze przepisujacy lek powinni mie¢ $wiadomosé, ze dostgpnosé lekow zawierajacych

dekstropropoksyfen bedzie coraz mniejsza, poniewaz begda one wycofywane z obrotu
rynkowego zgodnie z ustalonymi w poszczegodlnych krajach ramami czasowymi. Tymczasem
zaleca sig, aby nie rozpoczynac¢ leczenia srodkami zawierajacymi dekstropropoksyfen u nowych
pacjentow.

Komisja Europejska wydata decyzje w dniu 14 czerwca 2010 r.
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