UCHWALA KOMISJI DS. PRODUKTOW LECZNICZYCH
NR 3/2025/01 Z DNIA 17 PAZDZIERNIKA 2025 ROKU

Na podstawie § 8 Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 29 czerwca 2011 r. w sprawie Komisji
dziatajgcych przy Prezesie Urzedu Rejestracji Produktdw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i
Produktéw Biobdjczych (Dz. U. poz. 953), Komisja ds. Produktéw Leczniczych postanawia, co
nastepuje.

§1
W opinii Komisji ds. Produktéw Leczniczych przedstawiona w sprawie dokumentacja uzasadnia
wprowadzenie Planu Zarzadzania Ryzykiem (RMP) i dodanie dodatkowych $rodkéw minimalizacji
ryzyka dla produktéw leczniczych podmiotu odpowiedzialnego Zakfady Farmaceutyczne _

I - o-\olenie na dopuszczenie do obrotu [l

— pozwolenie na dopuszczenie do obrotu -

Zawarte przez podmiot odpowiedzialny we wniosku o dokonanie zmiany porejestracyjnej propozycje
wprowadzenia $rodkéw minimalizacji ryzyka uzasadniaja, w oparciu o kryteria wymienione w
Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 14 listopada 2008 r. w sprawie kryteriéw zaliczenia produktu
leczniczego do poszczeg6inych kategorii dostepnosci, utrzymanie kategorii dostgpnosci ,produkt
leczniczy wydawany bez przepisu lekarza — OTC” dla produktéw leczniczych

§2
W glosowaniu brato udziat 6 cztonkdéw Komisji.
Uchwata zostata przyjeta jednogtosnie.
§3
Uchwata wchodzi w zycie z dniem podjecia.
UZASADNIENIE

Metamizol jest jednym z najstarszych lekéw przeciwgoraczkowych i przeciwbdlowych, dostgpny jest
w Europie od 1922 roku. W 2024 r. preparaty zawierajgce metamizol dostepne byly w 18 krajach
cztonkowskich Unii Europejskiej.

Podmiot odpowiedziainy |

_ ztozyt do Prezesa Urzedu wniosek o dokonanie zmiany porejestracyjnej dotyczacej
bezpieczenstwa stosowania ww. produktow w zakresie wprowadzenia Planu Zarzadzania Ryzykiem

(RMP) i dodanie dodatkowych srodkdéw minimalizacji ryzyka,
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Do materiatu dowodowego skierowanego na posiedzenie Komisji dotagczono m.in.:

_ w przedmiocie oceny przedtozonej zmiany porejestracyjnej oraz

zagadnienia czy w trakcie oceny zmiany porejestracyjnej produktow leczniczych oraz

w zakresie wprowadzenia planu zarzadzania ryzykiem, byta brana
pod uwage kategoria dostepnosci ww. produktow leczniczych (produkt leczniczy wydawany bez
przepisu lekarza — OTC) oraz czy istniejg przestanki do utrzymania kategorii dostgpnosci OTC i pod
jakimi warunkami w zakresie nadzoru nad bezpieczeristwem farmakoterapii,

Il. badanie ankietowe wykonane z inicjatywy _ reprezentowanych przez

_ dotyczace stosowania lekéw przeciwbdlowych, w tym

metamizolu, oraz diagnozowania agranulocytozy w Polsce,

Ill. dane o liczbie zgtoszen dziatan niepozadanych po stosowaniu metamizolu w bazie EudraVigilance

z terenu Polski z okresu 09.10.2015 - 08.10.2025,

IV. pismo Ministerstwa Zdrowia wraz z zatacznikami w postaci opinii ekspertéw, ktére dotyczyly

utrzymania statusu produktéw zawierajacych metamizol w kategorii dostgpnosci »produkt leczniczy

wydawany bez przepisu lekarza — OTC":

L

Jak podaje _ przypadki neutropenii, agranulocytozy i innych

aberracji sktadu krwi u pacjentéw leczonych metamizolem opisywane s3 od kilkudziesigciu lat. Od
czasu wdrozenia statusu OTC dla wybranych produktéw leczniczych zawierajacych metamizol nie
odnotowano zwiekszonej czestosci zgloszen dziataih niepozgdanych zwigzanych ze stosowaniem
metamizolu. Zmiany dostepnosci lekéw przeciwbélowych wptywajg na wielko$¢ ekspozycji na inne
leki z tej grupy. Wprowadzenie dodatkowych $rodkéw w ramach Planu Zarzadzania Ryzykiem w celu
monitorowania przypadkow
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1 -y cyni i do
zwiekszenia bezpieczeristwa stosowania produktéw z metamizolem.

Celem przedstawionego badania ankietowego byto zebrania obserwacji lekarzy réznych specjalnosci
na temat dziatar niepozadanych zwigzanych ze stosowaniem metamizolu oraz diagnozowania
agranulocytozy. Badaniem zostato objetych 701 lekarzy. 98% respondentdw posiadato wiedze na
temat obowiazku zgtaszania niepozadanych dziatar lekow. 86% lekarzy uznato, ze metamizol ma
korzystny profil bezpieczeristwa, natomiast tylko 2% lekarzy uczestniczacych w badaniu uwazato
profil bezpieczeristwa metamizolu za niekorzystny. Zaden z lekarzy nie zgtosit przypadku
agranulocytozy u pacjentéw przyjmujacych metamizol, ktory spetniatby kryteria przypadku pewnego
wg WHO.

W przypadku zmiany kategorii dostepnoséci metamizolu wylgcznie na recepte, pacjenci moga

prébowac kompensowacé brak tego leku poprzez nadmierne
co niesie za sobg istotne ryzyko zdrowotne. Zgodnie z

informacjami o liczbie zgtoszen dziatan niepozadanych po stosowaniu metamizolu w bazie
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EudraVigilance z terenu Polski z okresu 09.10.2015 — 08.10.2025 podmioty odpowiedzialne
zaraportowaty 1 przypadek wystapienia agranulocytozy, 8 przypadkéw neutropenii, natomiast URPL
zgtosit po 3 przypadki agranulocytozy i neutropenii.

Zgodnie z opiniami ekspertéw dostarczonymi wraz z pismem Ministerstwa Zdrowia metamizol w
poréwnaniu z innymi analgetykami charakteryzuje sie niskim ryzykiem indukowania interakcji z
innymi jednoczasowo stosowanymi lekami. Wiedza na temat potencjalnego ryzyka wystapienia
idiosynkratycznej agranulocytozy w chwili obecnej jest tozsama z tg, ktora byta dostgpna w roku
2002, czyli od daty w ktérej metamizol jest dostepny bez recepty. Zgodnie z aktualng wiedza
medyczna nie zidentyfikowano nowych czynnikéw ryzyka wystapienia agranulocytozy ani w
zebranych danych naukowych, ani w analizie danych z europejskiej bazy dziafar niepozadanych za
okres ostatnich 10 lat.

Liczba zgtoszen przypadkéw agranulocytozy zwigzanej ze stosowaniem metamizolu rozni sig w
zaleznosci od regionu Europy. Szczegdlnie narazeni na ryzyko ciezkich dziatart niepozadanych po
metamizolu s Skandynawowie, Brytyjczycy, Irlandczycy, w tych krajach metamizol jest niedostepny.
Dane z Polski (z badan klinicznych, literatury naukowej, zgtoszeri spontanicznych, rejestrow zgtoszeri
dziatan niepozadanych, indywidualnych przypadkéw zarejestrowanych w bazach danych nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii _ EudraVigilance) nie wskazuja na zwiekszone ryzyko
wystepowania agranulocytozy zwigzanej ze stosowaniem metamizolu u polskich pacjentow.
Czestotliwo$¢ wystepowania agranulocytozy réini sie znacznie w zaleznosci od regionu. Istotne
znaczenie ma polimorfizm genéw HLA, a doktadnie wariant HLA-DgWL. Halotyp taki jest duzo rzadszy
w populacji polskiej niz w populacjach skandynawskich.

Metamizol charakteryzuje sie profilem farmakokinetyczno-farmakodynamicznym odmiennym od
dostepnych bez recepty NLPZ czy — W Polsce bez recepty dostepne s takze inne leki
przeciwbolowe — ktére takze mogq indukowadé
agranulocytoze w mechanizmie idiosynkrazji. Nalezy wskazac, iz najczestsza przyczyng
agranulocytozy jest stosowanie chemioterapii, antybiotykéw, lekéw przeciwtarczycowych,
przeciwptytkowych, przeciwpadaczkowych i NLPZ.

W Polsce metamizol dostepny jest bez recepty od 2002 roku, a podstawa uzyskania statusu OTC byly
wyniki badan na duzych grupach pacjentéw, ktére w sposéb jednoznaczny wykazaly niskie ryzyko
wystapienia agranulocytozy w populacji polskiej wynoszace do 0,2 przypadka/milion dorostych
pacjentéw/dzien terapii.

Biorac powyzsze pod uwage nalezy stwierdzi¢, ze wprowadzony Pan Zarzgdzania Ryzykiem oraz
dodane érodki minimalizacji ryzyka moga zostaé przyjete, co uzasadnia mozliwos¢ stosowania leku w
kategorii dostepnosci ,,produkt leczniczy wydawany bez przepisu lekarza — OTC".

Przewodniczgca Komisji ds. Produktéw Leczniczych
Dr. hab. n. med. Ewa Batkowiec-Iskra
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