Bilag 1

Videnskabelige konklusioner og begrundelser for a&endring af betingelserne for
markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne



Videnskabelige konklusioner

Under hensyntagen til PRAC's vurderingsrapport om PSUR'en/PSUR'erne for amantadin er CMDh naet
frem til foglgende videnskabelige konklusioner:

I lgbet af indberetningsperioden blev der modtaget alvorlige rapporter af impulskontrolsygdomme
(impulse control disorders, ICD). Disse er alvorlige og i stigende grad anerkendt som en komplikation
ved Parkinsons sygdom , og opstar hos op til 20 % af patienterne i lgbet af deres sygdom. Der er
imidlertid en plausibel mekanisme for, hvordan amantadin kan inducere impulskontrolsygdomme, og
derfor anbefales det at tilfgje 'Impulskontrolsygdom’ til pkt. 4.4 og 4.8 i produktresuméerne for alle
preeparater, der indeholder amantadin.

Indberettede tilfeelde og publikation af gjensygdomme med amantadinbehandling gav nok evidens for,
at relaterede bivirkninger, f.eks. slgret syn, hornhindelaesion osv. skal anfgres i produktresuméet.
Desuden er der blevet tilfgjet en generel advarsel i tilfeelde af slgret syn.

CMDh tilslutter sig PRAC's videnskabelige konklusioner.

Begrundelser for eendring af betingelserne for markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne

P& baggrund af de videnskabelige konklusioner for amantadin er CMDh af den opfattelse, at
benefit/risk-forholdet for det leegemiddel/de leegemidler, der indeholder amantadin, forbliver ueendret
under forudseaetning af, at de foresldede aendringer indfares i produktinformationen.

CMDh er naet frem til, at markedsfaringstilladelsen/-tilladelserne omfattet af denne PSUR-vurdering
bgr eendres. | det omfang andre laegemidler indeholdende amantadin allerede er godkendt eller sgges
godkendt i EU, anbefaler CMDh, at de relevante medlemslande og ansgger/indehaver af
markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne tager behgrigt hensyn til CMDh's indstilling.



Bilag 11

Andringer i produktinformationen for det/de nationalt godkendte lsegemiddel/laegemidler



Andringer, der skal indfgres i de relevante punkter i produktresumeet (ny tekst med
understregning og fed skrift, slettet tekst med gernemstregning)

Produktresumé
. Pkt. 4.4
Advarslerne skal tilfgjes eller revideres pa folgende made:

L]

“Impulskontrolsygdomme

Patienterne skal overvages regelmeaessigt for udvikling af impulskontrolsygdomme. Patienter og plejere
skal ggres opmaerksomme pa, at adfszerdsmaessige symptomer pa impulskontrolsygdomme, herunder
patologisk ludomani, gget libido, hyperseksualitet, tvangsforbrug eller sygelig kebelyst,
tvangsoverspisning og tvangsspisning kan opsta hos patienter i behandling med preeparater med en
dopaminerg virkning, herunder <preeparatnavn>. Det skal overvejes at reducere dosis eller trinvis
seponering, hvis sddanne symptomer opstar”.

L1

“Hvis der opstar slgret syn eller andre synsproblemer, skal en oftalmolog kontaktes for at udelukke
hornhindegdem. 1 tilfeelde af, at der diagnosticeres hornhindegdem, skal behandlingen med amantadin
seponeres”.

- Pkt. 4.8

Den fglgende bivirkning skal tilfgjes uden systemorganklassen Psykiske forstyrrelser med en hyppighed
pa “ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhdndenveerende data)”:

Impulskontrolsygdomme

Patologisk ludomani, gget libido, hyperseksualitet, tvangsforbrug eller sygelig kabelyst,
tvangsoverspisning og tvangsspisning kan opsta hos patienter i behandling med preeparater med en
dopaminerg virkning, herunder <praeparatnavn> (se pkt. 4.4).

De fglgende bivirkninger skal tilfgjes under systemorganklassen @jne med de relevante hyppigheder,
pa felgende made:

Ikke almindelig: slgret syn

Sjeelden: hornhindelaesion, f.eks. punktat subepitelial uigennemsigtighed, som kan vaere forbundet
med superficial punktat keratitis, hornhindeepitelgdem og markant nedsat synsskarphed.

Indleegsseddel

e Punkt 2:
L]
Forteel det til leegen, hvis du eller din familie/plejer bemaerker, at du udvikler trang til eller overdrevet
behov for at udvise adfaerd, som er usaedvanlig for dig, og du ikke kan modsta impulser til, behov for
eller fristelser til at udfagre visse aktiviteter, der kan skade dig selv og andre. Dette kaldes
impulskontrolsygdomme, og kan omfatte adfserd som ludomani, overspisning eller tvangsforbrug, et



abnormt hgjt behov for sex eller en stigning i seksuelle tanker eller fglelser.
Det kan veere ngdvendigt, at laegen justerer eller stopper din dosis af <preeparatnavn>.

L]
Hvis der opstar slgret syn eller andre synsproblemer, bedes du straks kontakte en gjenlaege.

[-1

e  Punkt 4:
[]

Ikke kendt (hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvaerende data):

- Trang til en unormal adfeerd - kraftig trang til at spille, eendret eller gget seksuel interesse,
ukontrollabelt sygeligt behov for at kabe ind eller bruge penge, tvangsoverspisning (indtagelse
af store maengder mad pa kort tid) eller tvangsspisning (indtagelse af mere mad end normalt,
og mere mad end ngdvendigt for at stille din sult)

L]

Ikke almindelig: slgret syn

Sjeelden: hornhindelaesion, hornhindegdem, nedsat synsskarphed



Bilag 111

Tidsplan for implementering af denne indstilling



Tidsplan for implementering af denne indstilling

Vedtagelse af CMDh's indstilling: September 2018 CMDh-mgde

Overseettelser af bilagene for indstillingen 3. november 2018
fremsendes til de relevante nationale
myndigheder:

Indstillingen implementeres i medlemsstaterne 2. januar 2019
(indehaveren af markedsfgringstilladelsen
indsender variationsansggning):
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