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Al Segretario del SUMAT Regionale -
Via dei Grimand, 11
20146 MILANO

Al Segretario di Federazione Medici
Lo ViaPicIl 3
DA 20153 MILANO

Al Segretario CIPE
Largo dei Lomberdi, 4
00135 ROMA

OGGETTO:  Nota informativa EMEA sul profila di sicurezza dei farmact a base di ranelate di stronzio
(PROTELOS/QSSEQCOR) e di carisoprodol (SOMA COMPLEX),

Al fine di diffondere I’informazione agli operatori sanitari interessati all’utilizzo, alla preserizione
ed alla dispensazione dei farmaci in oggetio, 8i trasmettono le note informative EMEA sulla loro sicurezza
d’ugo.

In particolare si segnala:

- i farmaci a base di ranelato di stronzio approvati nell"Unione Europea per ridhurre il rischio di
fratture vertebrali e dell’anca nell’osteoporosi post menopausale, possana provocars gravi reazioni
di ipersensibilitd.

Al pazienti in trattamenio con detfi farmaci, dovrebbe essere consigliate di interrompere la rerapia
fiel cago in oui & verifichi un rash cutapeo e di informare it medico curantes:

- I'EMEA raccomanda la sospensione della commercializzazione di tuth 1 predotti a base di
carisoprodol a seguito di possﬂ:ula aumentato tischio di abuse o dipendenza che potrebbero
provocare casi di intossicazione con insorgenza di alterazioni psicomotorie,

A proposito =i segnala che I'ATFA ha sospeso la commercializzazione di SOMA C'CE)MPLEX con
provvedimento gid rasmesso dalla serivents Unita Organizzativa in dama 19 novemtire-2007.

Distinti saluti.

Referante: Almalisa Rivolta
Tel. 0267653348
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COMUNICATO STAMPA
DELL’AGENZIA EUROPEA DEI MEDICINALI (EMEA)

L’EMEA raccomanda di modificare le informazioni dei prodotti
PROTELOS/OSSEOR a causa del rischio di gravi reazioni di ipersensibilita

L'Agenzia Buropea dei Medicinali (EMEA), come misura urgente, raccomanda I'introduzione di fortj
avvertenze nelle informazioni al prescrittori e ai pazienti in merito al rischio di gravi reazioni di
ipersensibilitd con Protelos / Osseor. Cuesti prodetti, che cottengono il ranelato di stronzio, sono stati
approvati nellUnione europea nel mese di settembre 2004 per il trattamento dell'osteoporosi

postrenopausale per ridurre il rischio di frattute vertebrali ¢ dell'anca.

Fino ad ora, sono stati segnalati allEMEA 16 casi di rash cutaneo con sintomi sistemici di eosinofilia
(sindrome di Dress) in pazienii trattati con Protelos / Ossecr, a seguito di un totale di circa 370.000
anni/paziente di esposizione in tutto il rnondo, Due di questi casi sono stati fatali.

La sindrome di Dress & una condizione grave che mette in pericolo di vita. Le gravi reazioni segnalate
si sono verificate da 3 a 6 settimane dall’inizio del trattamento, con rash cutaneo, accompagnato da

febbre, ingrossamento delle ghiandole linfatiche, aumento del numero dei globuli bianchi nel sangue ed

effetti sul fegato, reni e polmoni.

Dopo aver valutato i nuovi dati disponibili, il Comitato Scientifico per | medicinali per usc umano
dell’ Agenzia (CHMP), ha deciso, come misura urgente, di aggiornare provvisoriamente, tramite rapida
procedura, le informazioni del prodotte per i prescrittori ¢ per 1 pazienti in mede da includere Ie

avvertenze sulle gravi sindromi di ipersensibilitd, comprese la sindrome di DRESS = quella di Stevens

Johnson.
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Al pazienti si consiglia di interrompere il trattamento con Protelos / Osseor quando si verifica un rash
cutaneo & di consultare il medico. Una volta che il trattamento 2 stato intarratto, Protelos / Osseor nan

dovrebbero essere somministrati puovaments,

Come per tutti i medicinali commercializzati nell'Unione eunropea, il CHMP continuerd a monitorars

Protelos / Osseor e ad adottare le opportune azioni qualora dovessero verificarsi ulteriori problemi.

FINE
Mote:
1. The European Public Assessment Report (EPAR) for Protelos/Osseor pud essere trovato qui:
http//y ea.europa.cwhumandocs/Humans/EPAR/mrotelos protelos. itm

2. Un documento separato di domande ¢ risposte (FAQ) pud essere trovato gui.

3. Queste modifiche alle informazioni del prodofto sono state provvisoriamente introdotie
attraverso una procedura di "provvedimento restrittivo urgente” su richiesta del ftitolare
delfamtorzzazions all'immissione in commercio, Queste modifiche saranno formalments
approvate dal CHMP tramite un parere scientifico nella riuntone plenaria di dicembre,

4, 1l presente comunicato stampa, insieme ad altre informazioni sul lavero dellEMEA, possang
essere trovate sul sito dellEMEA: www.emea europa.eu
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DOMANDE E RISPOSTE SULLA SICUREZZA DI PROTELOS / OSSEOR
(RANELATO DI STRONZIO)

Come parte integrante del continuo monitoraggio dei medicinali, I'Agenzia europea dei medicinali
(EMEA), ha acquisito nuove informazioni sulla sicurezza Protelos / Osseor (ranelato di stranzio), per
guanto riguarda il rischio di una grave reazione allergica al farmaco denominata " rash cutaneo con
sintomi sisternici di eosinofilia (sindrome di Dress).

Il Comitato scientifico per i medicinali per uso umano (CHMP) dellEMEA ha concluso che
un’avvertenza swi rischi della sindrome di Dress dovrsbbe essere introdotta nelle informaezioni del
medicinale, precisando che i pazienti che presentano i sintomi della sindrome devono immediatamente

interrompere il frattamento e contattare il proprio medico.

Cos’2 Protelos / Osseor?
Protelos / Osseor & un medicinale contenente il principio attive, ranelato di stronzio. E usato per curare
{'ocsteoporosi (una malattia che rende le ossa fragili) in donne con menopausa, per riduree i rischio di

fratture alla colonna vertebrale @ all'anca. Protelos / Osseor va preso ogni giorno come trattamento a

lungo termineg,

IL’Osteoporosi si verifica quando la produzione di nuovo tessuto osseo & minore di quella riassorbita,
Gradualmente le ossa divemtapo fragili & pil esposte al rischio di frattura. Il principio aitive di
Protalos/Osseor, il ranelato di stronzio, agisce sulla struttura ossea. Una volta raggiunte |’intestino, il
ranelato di stronzio rilascia lo stronzio, che ¢ simile al calcio. Come il calcio, ess0 viene assorbito

nell’osso, dove stimola la formazione ossea ¢ riduce Ia frattura delle ossa.

Cos’2 la Sindrome di Dress?
La Sindrome di Dress, conosciuta anche come sindrome di ipersensibilitd al farmaco, & wna reazions

allergica ad alcuni farmaci vara, grave & che mette in pericolo di vita, Inizia manifestrsi con un rash
(arrossamento) cutaneo, accompagnato da febbre, ingrossamento delle ghiandole linfariche, aumento

del numero di globuli bianchi nel sangue ed effetti sul fegato, reni ¢ polmoni. Cid pud condurre ad
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insufficienza epatica o renale. L'interruzione del trattamento insieme con la terapia con corticosteroidi
(farmaci che riducono Tattivitd del sistema immunitario) & di solito efficace nel miglioramento deij
sintomi, ma il recupero pud essers lento ¢ vi & il rischio di ricomparsa dei sintomi durante il periodo dj

recupero.

{uali sono state le preoccupazioni del CHMP?

Nel novemnbre del 2007, come parte integrante del continuo monitoraggio sulla sicurezza di questo
medicinale, il CHMP & venuto a conoscenza di un numero crescente di segnalazioni di sindrome di
Diress nei pazienti che assumono Protelog/Osseor. Da quando il farmaco & stato commercializzato per la
prima volta in Buropa (2004), 16 casi di tale sindrome sono stati riportati a seguito di un totale di circa
570.000 “anni/paziente di esposiziong™, che & equivalente a 570.000 pazienti che hanno preso il
farmaco per un anno. Nei 16 casi segnalati al CHMP, i sintomi della Sindrome di Dress si sono
verificate da 3 a & settimane dall’inizio del frattamento Protelos / Osseor. Tutti i casi sono stati gravi e
hanno richigsto il ricovero ospedaliero, Due dei pazienti sono morti. La correlazione tra il trattamento
con Protelos / Osseor e sindrome di Dress non & stato riconosciuto immediatamente e vi & stato un

ritardo prima della sospensione del farmaco. Cid potrebbe avere peggiorato I"esito di questi pazienti.

Quali sono state le concluzioni del CHMP?

Il CHMP ha concluso che 'uso di Protelos / Osseor & collegata aun anmento del rischio di sindrome di
Dircss ¢ che vi & la necessitd di un rapido intervento. Afla luce di questo, il Comitato ha raccomandato
che un’avvertenza sulla sindrome di Dress deve essere immediataments introdotta nelle informazioni
dei medicinali Protelos / Osseor per i prescrittori e per | pazienti. Mediei e pazienti devono essere
avvertiti dei rischic di gravi reazioni allergiche con tale mﬂdicin;ale: ¢ della necessita per 1 pazienti che
sviluppane rash durante I'assunzione di Proteleos / Osseor di interrompere l'assunzione del] farmaco e di
contattare immediatamente il proprio medico.

Questa avvertenza & stata provvisoriamente introdotta atiraverso'una procedura regolatoria di urgenza,
Tl Comitato ha inoltre rchiesto alle ditte farmaceutiche di inviare una letrera agli operatori sanitari per

spiegare |e modifiche apportate nelle raccomandazioni d'uso di P]}'ntelos { Osgeor.
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Qual ¢ la consulenza ai pazienti ¢ medici prescrittori?

* Le donne che iniziano a manifestare { sintomi della sindrome di Dress, come rash cutanet,
dovrebbero interrompere l'assupzione di Protelos / Qsseor ¢ consultare immediatamente il
proprio medico. Questi pazienti non dovrebbero assumere nuavamente Pratelos / Osseor.

s = I medici devono prescrivere Protelos / Osseor soltanto secondo le informazioni aggiomate.
= Le donne che stanno assumendo Protelos / Osseor e hanno domande o dubbi dovrebbero

parlarne con il loro medico o il farmacista.

Per ulteriori infonmazioni, consultare ia versione aggiomata delle informazioni del prodotto adottata dal
|
|

CHMP il 15 novembre 2007,
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Comunicato stampa del’EMEA

L’ Agenzia Europea del Farmsaco raccomanda la sospensione della
autorizzazione alla immissione in commercio dei farmaci contenenti
carisoprodol

L' Agenzia Europea del Farmaco (EMEA) ha raccomandato laisospensione della antorizzazione alla
immissiong in commercio di tutt i prodotti medicinali canteneniti carisoprodol,

Medicinali a base di carisoprodol sono dispenibili su prescrizione medica in 12 Passi Europei e
indicati nel trattamento della lombalgia acuta .

I1 CHMP, il Comitato dei farmaci per uso umano dell’EMEA, al termine della revisione hg
concluso che il rischio di questi farmact supera di gran lunga il beneficio e ha raccomandato la
sospensione della autorizzazione nei Passi dove tali farmaci sono autorizzati.

La revisione dei farmaci contenenti carisoprodol é iniziata me}l Settembre 2007 a seguite della
decisione della Norvegia di revocare 'autorizzazione e ritirare il farmaco dal mercato -a partire dal
Maggio 200%. La decisione assunta dalle autoritd norvegesi & stata determinata da nuove
informazioni relative ad un aumentato rischio di abuso o dipendenza e casi di intossicazione che
hanno causato alterazioni psicomotorie,

I CHMP ha revisionato il profilo di sicurezza di questi farmaci per valutare se le azioni regolatorie
prese dalla Norvegia dovessero essere assunte anche negli altri Paesi Europel.

Dopo la valutazione delle informazioni di sicurezza disponibili i1 CHMP ha conecluso che le
evidenze confermano 1’associazione tra il rischio di abusp, dipendenza, intossicazione con
alterazioni psicomotorie e 1'uso di carisoprodol.

Alla luce di queste informazioni il CHMP ha concluse che il rischio di questi farmaci supera i
benefici e ha raccomandato pertanto la sospensione della autorizzazione di tutti i farmaci contenenti
carisoprodol,

A causa del rischio di sintomi da astinenza i pazienti non devono sospendere il irattamento prima di
aver sentito il parere del proprio medico su possibili altemnative terapeutiche.

Il passaggio ad un nuove trattammento deve essere fatto in modo graduale e sotto controllo medico.
Il parere del CHMP sard inviato alla Commissione Europea per 'adozione di una decisions valida
per tutt i Paesi.

Nota:

1. Maggiori informazioni sulla tevisions sono disponibili nel documento Domende & Rispaste
pubblicato separatamente.

2.  Farmaci condenenti carisoprodaol sono disponibili nei seguenti passi europei : Repubblice Ceca,
Danimarca, Finlandia, Grecia, Ungheria, Islanda, Italia, Norvegia, Repubblica Slovacca e Inghilterra.

3. - Tfiemaci contenenti carisoprodol awtonzzati nel paesi Europei sono Somadril, Somadril comp,
Carisoma, 3oma Complex, Scutamil C, Relacton-C, Mio Relax and Relaxibys.
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DOMANDE E RISPOSTE SULLA SOSPENSIONE
DELL’AUTORIZZAZIONE ALL'IMMISSIONE IN COMMERCIO DI SPECIALITA®
MEDICINALI CONTENENTI CARISOPRODOL

L Agenzia Europea del Farmaco (EMEA) ha completaio una revisione del profilo di sicurezza del
carisoprodol. Il Comitato dei farmaci per uso umano dellEMEA(CHMFP) ha concluso che | benefici
dei farmaci contenenti carisoprodsl won superano pit i lore rischi, € che tutte le amorizzaziont
all"imtmissione in commercio devono essere sospese in tuth i Paesi eurapei.

Che cos’2 il carisoprodol?

I} carisoprodol & un farmaco usato per il trattamento del dolore acuto (di breve duratm) della
schiena. Esso agisce sulle cellule nervose del cervello e del midollo spinale, aiutando a ridurre il
dolore causato dalle contratture muscolas.

Le specialitA medicinali confenenti carisoprodol sono disponibili dal 1959, Comprendono
compresse contehenti carisopradel solo ¢ in associazione con paracetamolo o aliri farmaci, Queste
medicine sone avtorizzate in 12 Pacsi ewropei' con diverse denominazioni? e sono dispensate solo
dietro ricetta medica.

Perché il carisoprodel & stato rivalutate?

Nel marzo 2007 I’Agenzia Regolatoria per | farmaci noryegese ha completato una revisione dei
beneficl & dei rischi di carisoprodol, dopo essere venuta & conoscenza di puove informazioni
sull’aumento del rischio di abuso e di dipendenza neci pazienti norvegesi, del rischio di
intossicazione (con alterazioni dello stato mentale) ¢ di alterazioni psicomotore (pensieri
neonsueti e difficolta di coordinere i movimenti),

Suila base di queste muove informaziond, |'Autoritd norvegese ha concluso che i rischi del
carisoprodol superavano i benefici e che in Norvegia il farmaco non doveva essere pitl disponibile
in commercio. -

Di conseguenza, I’ Autorith norvegese ha chiesto all’azienda che commercializzava il carisoprodol
in Morvegia di ritirare I’ autorizzazione per tutti { prodatt contenenti carisoprodol

129 marzo 2007 |'z2zienda ha accettato di revocare i prodotti. L’ Autoritd norvegese ha pianificato
il ritivo definitive di tutti i prodotti autorizzati in Marvegia a partire dal 1 maggio 2008.

Come richiesto dall*articole 107 della Direttiva 2001/83 EC, [’ Autoritd norvegess ha informato il
CHMP di questa azione in modo che potesse esprimere un’opinione sul mantenitnento, modifica,
sospensjone o ritiro dei prodotti contenenti carigoprodol in tutti i Paesi Europei.

1. ' Farmaci contenenti carisoprodol sono disponibili nei seguenti paesi suropei : Repubblica
Ceca, Tlanimarca, Finlandia, Grecia, Ungheria, Islanda, Ttalia, Worvegia, Repubblica Slovacea e
Inghilterra.

2. 21 farmaci contenents carisoprodo]l autorizzati ned paesi Buropei sono Somadeil, Somadril
comp, Carisoma, Soma Coraplex, Seutamil C, Relacton-C, Mio Relax and Relax bys.
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Omali dati ba riviste il CHMP?

Mella presente revisione, il CHMFP ha esaminato tutte le informazioni disponibili sulla sicurezza
del carisoprodelo, in particolare la sua potenzialitd di cansare dipendenza, intossicazione e
alterariom pgicomotorie. Queste informazioni sono state fornite dalle ariende che hanmo in
commercio prodotti contenenti carisoprodol in Europe & comprendono anche ssgnalazioni di
effetti avversi in pazienti che hanno assunto il farmaco, 1 risultarti di un nuove studie sui Fvelli
plasmatici del farmaco in wolontari in trattamento ¢ informazioni dalla letteratura scientifica
pubblicata.

Quali sono le conclugioni del CEMP?

In base alle informazioni farnite , il CHMP ha concluso che:
*  esiste un rischio di abuso, dipendenza, intossicaziona e alterazioni psicomotorie con
carisoprodaol;
v sono disponibili medicine alternative per il trattamente de? dolore di schisna acuto,
efficaci quanta il carisoprodal e con un migliote profilo di sicurezza,
1l Comitato Scientifico del’EMEA ha avidenziato che i livelli di carisoprodol nel sangue sono
spesso pit elovati rispetto a quelli attesi, anche quando i pazienti assumono la dose raceomandata
del farmaco. '
Questo significa che i pazientl che assumono 1l fampaco possono inzvvertitamente presentare
lvelli plasmmatici pericolosi di carisoprodol. Questo rende difficile un uso sicuro di questo
farmaco. '
Alla luce di queste nuove conoseenze, 1 CHMP ha conelusa che 1 rischi di carisoprodol superana i
berefici. Quindi il Comitato ha raccomandato che 1" autorizzaziene all’immissions in commercio
di questi farmaci venga sospesa in tutti i mercati europei.

Quali sono le raccomandazioni per i pazlenti e per | prescrittori?

« | pazienti che sonp attualmente in trattimento con carisoprodol devono consultare il
proprio medico o farmacista per discutere quale altro farmaco usare.

= I medici prescrittori non devono effettuarc nuove preserizioni di farmaci contenenti
carisoprodol e se necessario devono indirizzare i pazienti verso alternative terapeutiche. I
pazienti non devono intsrrompers il trattamento bruscamente, me devono chiedere
consiglio al propric medice sui trattamenti disponibili,

* | pazienti sono invitati a contattare il proprio medico o farmacista per qualsiasi ulteriore
chiarimeato.

Quali medicinali in Italia contengono carisoprodol?

In Italiza & autorizzato un golo farmaco a baze di carisoprodo! in aseociarione 2 metamizolo.ll
farmaco & presente nelle farmacie con il nome di Soma Cornplex ed & disponibile in compresse e
"supposte. In Italis la quantitd di carisoprodol contenufs nelle compresse & notevolmente inferiore
rispetta agli altri Paesi Europel,

In halia non sonc statl segnalatl casi di reazioni avverse conrispondenti ad abuso, dipendenza ,
intossicazione ron alterazioni psicomotorie.

La decisione della Commissione Europea su questa opinione sarddiffusa appena disponibile.
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