Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpec¢nosti (PSUR) pro tapentadol byly pfijaty tyto védecké zavéry:

Zachvaty/epilepsie/kieCe

S ohledem na riziko zachvati je tfeba uvést, ze v ramci kumulativni analyzy bylo zaznamenano
celkové 156 spontannich hlaseni, z toho u 72 hlaseni bylo uvedeno soubézné podavani alespon
jednoho léku, o kterém je znamo, Ze snizuje prah zachvati, véetn¢ inhibitorti zpétného vychytavani
serotoninu (SSRI), inhibitort zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu (SNRI) a tricyklickych
antidepresiv. Krome¢ toho ve 25 ptipadech méli pacienti kieCe, zachvaty nebo epilepsii v anamnéze.
Vybor PRAC se domniva, ze informace tykajici se rizika u pacientli uzivajicich jiné lécivé ptipravky,
které snizuji prah zachvatt a u pacientt s epilepsii, by mély byt uvedeny v bodech 4.4 a 4.5 souhrnu
udaji o ptipravku pro tapentadol v souladu s informacemi o piipravku pro tramadol.

Serotoninovy syndrom

Vybor PRAC uznal, ze riziko serotoninového syndromu je jiz uvedeno v bodé 4.5 souhrnu daji o
ptipravku ve form¢ informace, Ze byly hlaSeny ojedinélé pfipady serotoninového syndromu a ze
existuje ¢asova souvislost mezi serotoninovym syndromem a pouzitim tapentadolu v kombinaci s
jinymi 1éky. Kumulativni pocet ptipadi je vSak vysoky (191), ve véts$iné ptipadt bylo hlaSeno
soucasné podavani 1ékt, které vedly ke vzniku serotoninového syndromu (148/191). Vzhledem k
vysokému kumulativnimu poétu piipadd se vybor PRAC domniva, Ze stavajici udaj o frekvenci
vyskytu serotoninového syndromu je zavadéjici a mél by byt zménén.

Vybor PRAC dale usoudil, ze drzitel rozhodnuti o registraci by mél nahradit informaci o projevech
serotoninového syndromu, tak jak je uvedena v sou¢asné dob¢ v informacich o pfipravku novou
informaci, kterd k popisu serotoninového syndromu pouziva Hunterova kritéria, obdobné jako v
souhrnu udaju o pripravku pro tramadol. Hunterova kritéria jsou mezinarodn¢ uznavana pro hodnoceni
moznych pfipadd serotoninového syndromu, zatimco projevy uvedené v aktualnim souhrnu tdajt o
pripravku jsou méné specifické. Kromé toho by mély byt do ¢asti 4.5 souhrnu udajti o piipravku
pridany dalsi serotonergni l€ky jiné nez SSRI, véetné SNRI a tricyklickych antidepresiv, které byly
pozorovany jako soub&zné 1éky ve spontannich hlasenich.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdiavodnéni zmény v registraci

Na zéklad¢ védeckych zavéra tykajicich se tapendatolu skupina CMDh zastava stanovisko, ze pomeér
piinost a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho / 1é¢ivych ptipravki obsahujicich tapendatol ziistava
nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmeény.

Skupina CMDh dosp¢la ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci pfipravkt zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, ze v EU jsou v sou¢asné dob&
registrovany dalsi 1é¢ivé pripravky s obsahem tapentadolu nebo jsou takové piipravky predmétem
budoucich registracnich tizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zucastnéné ¢lenské staty a
zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadn¢ zvazili toto CMDh stanovisko.
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Zmény v informacich o pripravku pro lécivy pripravek registrovany / 1é¢ivé piipravky
registrované na vnitrostatni urovni



Zmeény, které maji byt vloZzeny do ptislusnych bodt informaci o ptipravku (novy text podtrzeny a
tucné, vymazany text pieSkrtnuty)

Souhrn udaji o piipravku
e bod44
Krecové stavy

Piipravek <OCHRANNA ZNAMKA> nebyl systematicky hodnocen u pacientil se zichvatovitym
onemocnénim a tito pacienti byli z klinickych studii vylouceni. Stejné¢ jako ostatni analgetika s
agonistickou aktivitou na p-opioidnich receptorech, se ptipravek <OCHRANNA ZNAMKA>,
doporucuje podavat s opatrnosti pacientim se zachvatovitym onemocnénim v anamnéze nebo
pacientim v jakémkoli stavu zvySujicim riziko zachvat. Kromé toho miZe tapentadol zvysit riziko
vzniku kiefi u pacientui uzivajicich jiné 1é¢ivé pripravky, které sniZuji prah pro vznik kieéi (viz

bod 4.5).

e bod4.5

Pripravek <OCHRANNA ZNAMKA> miiZe vyvolat ki‘ete a zvySit potencial pro vznik ki‘ei
selektivnich inhibitoru zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), inhibitoru zpétného
vychytavani serotoninu a noradrenalinu (SNRI), tricyklickych antidepresiv, antipsychotik a
jinych lé¢ivych pripravkii, které snizuji prah pro vznik kie¢i.

V-ojedinclyehpiipadech-bylpPri 1€Cbe¢ tapentadolem byl hlasen vznik serotoninového syndromu
casove souvisejici s uzitim v kombinaci se serotonergnimi lécivymi ptipravky, jako jsou selektivni
inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a

noradrenalinu (SNRI) a tricyklicka antidepresiva. Péiznalkyseretoninového-syndromu-mohoubyt
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Serotoninovy syndrom je pravdépodobny, jestliZe je pozorovan jeden z nasledujicich
symptomii:

* Spontanni myoklonus

* Indukovanyv nebo o¢ni myoklonus s agitovanosti nebo pocenim

* Tremor a hyperreflexie

* Hypertonie a télesna teplota > 38°C a indukovany oéni myoklonus.

Vysazeni serotonergnich 1é¢ivych ptipravki obvykle vede k rychlému zlepSeni. Lécba zavisi na
povaze a zavaznosti symptomd.

Pribalova informace
Bod 2
Upozornéni a opatfeni

<Pfed uzitim p¥ipravku <OCHRANNA ZNAMKA> se porad'te se svym lékafem nebo lékarnikem,
jestlize:>



v w7 wr 7

- mate sklon Kk epilepsii nebo ki'e¢im nebo jestlize uzivate jiné 1é¢ivé pripravky o nichz je
znamo, ze zvySuji riziko zachvati, protoze se mize zvysit riziko kreci.

Dalsi 1écivé pripravky a pripravek X
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<Informujte svého lékaie nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.>

Riziko nezadoucich ucinki se zvySuje, jestliZe uzivate 1éky, které mohou zpisobit zichvaty
(ki‘ece), jako jsou nékteré léky k 1é¢bé depresi (tzv. antidepresiva) a duSevnich poruch (tzv.
antipsychotika). Riziko vzniku Kkieli se zvySuje, jestliZe soucasné uZivate pripravek
<OCHRANNA ZNAMKA>. Lékaf Vam fekne, zda je pro Vis ptipravek <OCHRANNA
ZNAMKA> vhodny.

Jestlize uzivate druh 1€k, které ovliviiuji hladinu serotoninu (naptiklad nékteré 1éky k 16¢bé deprese),
informujte svého lékafe diive, nez zagnete uzivat piipravek <OCHRANNA ZNAMKA>, jelikoz se
vyskytly ptipady ,,serotoninového syndromu®. Serotoninovy syndrom je vzacny, ale zivot ohrozujici

stav. Mezi jeho ptiznaky patii zmatenestnelklidherecka,poceninekeoordinovanépoehybykence
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rytmické stahy svali, véetné svalu, které ovladaji pohyb oka, neklid, vyrazné poceni, tres,
prehnané reflexy, zvySené napéti svali a télesna teplota nad 38°C. Vas Iékat Vam poradi.
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Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéru

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v ¢ervenci 2018

Predani prelozenych ptiloh téchto zavéra
prislusnym narodnim organim:

8. zari 2018

Implementace zaveri ¢lenskymi staty
(predlozeni zmény drzitelem rozhodnuti o
registraci):

8. listopadu 2018




