Prilog 1.

Znanstveni zakljucci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje
lijeka u promet



Znanstveni zakljucci

Uzimajudi u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjes¢a o neskodljivosti lijeka (PSUR) za
ropinirol, znanstveni zakljucci su sljededi:

- Sindrom ustezanja od agonista dopamina (engl. dopamine agonist withdrawal syndrome, DAWS)

Pojava sindroma ustezanja od agonista dopamina opisana je kod primjene drugih agonista dopamina
(rotigotin, pramipeksol): Cini se da je taj sindrom farmakoloski uc¢inak skupine neergolinskih agonista
dopaminskih receptora D2/D3 i opsezno je opisan u literaturi. Ovaj se sindrom ocituje klinickim
manifestacijama koje mogu biti psihijatrijske, senzorne te manifestacije u autonomnom zivéanom
sustavu i probavnom sustavu. Buduci da DAWS ne postoji kao MedDRA preporuceni pojam, tesko je
pronadi slucajeve tog sindroma. Moze se pretrazivati po preporuc¢enim pojmovima kao $to su ,sindrom
ustezanja od lijeka”, ,,sindrom ustezanja” i ,,ovisnost o lijeku”. Prema podacima koje je dostavio
nositelj odobrenja tijekom izvjeStajnog razdoblja, kod primjene ropinirola prijavljena su najmanje

23 slucaja ,sindroma ustezanja od lijeka”, ,sindroma ustezanja” i ,,ovisnosti o lijeku”. S obzirom na
navedeno, smatra se da je DAWS identificirani rizik kod primjene ropinirola. Stoga je potrebno
izmijeniti dijelove 4.4 i 4.8 SaZetka opisa svojstava lijeka za ropinirol kako bi se uvrstio taj rizik.
Nadalje, u dijelu 4.2 potrebno je dodati kriznu referencu na dio 4.4. Potrebno je na odgovarajucéi nacin
azurirati i uputu o lijeku.

- Halucinacije

Halucinacije su navedene kao nuspojava u dijelu 4.8 Sazetka opisa svojstava lijeka (uCestalost:
»cesto”). Tijekom izvjestajnog razdoblja nositeljima odobrenja prijavljeno je ukupno 227 slucajeva,
ukljuéujuéi sluéajeve iz literature. Stovise, halucinacije su farmakolo$ki uc¢inak razreda agonista
dopamina i dobro su dokumentirane u literaturi. Stoga, kao i u slu¢aju drugih agonista dopaminergickih
receptora, PRAC preporucuje da se u dio 4.4 Sazetka opisa svojstava lijeka uvrsti upozorenje kojim bi
se propisivace upozorilo da obavijeste bolesnike o tom riziku. Sukladno tome potrebno je aZurirati i
uputu o lijeku, uz upozorenje da bolesnik ne smije upravljati vozilima ni raditi sa strojevima ako pati
od halucinacija.

CMDh je suglasan sa znanstvenim zaklju¢cima koje je donio PRAC.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljuaka za ropinirol, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika lijeka(ova) koji
sadrZe djelatnu tvar ropinirol nepromijenjen, uz predloZene izmjene informacija o lijeku.

StajaliSte je CMDh-a da je potrebna izmjena odobrenja za stavljanje lijeka u promet za lijekove u
sklopu ove jedinstvene ocjene PSUR-a. CMDh je preporucio odgovarajuéu izmjenu odobrenja za
stavljanje lijeka u promet za dodatne lijekove koji sadrze ropiniriol, trenutno odobrene u EU-u ili koji
¢e biti predmetom buduceg postupka odobravanja u EU-u.



Prilog 11.

Izmjene informacija o lijeku nacionalno odobrenog(ih) lijeka(ova)



Izmjene koje treba unijeti u odgovarajuce dijelove informacija o lijeku (novi tekst je potcrtan s
podebljanim slovima, obrisani tekst je-preertan)

Sazetak opisa svojstava lijeka

. Dio 4.4
Potrebno je dodati sljedeée upozorenje:

Sindrom ustezanja od agonista dopamina

Kod prekida lije¢enja u bolesnika s Parkinsonovom boles¢u, doza ropinirola mora se

ostupno smanjivati (vidjeti dio 4.2). Kada se postupno smanjuje doza ili i i
agonista dopamina, ukljucujudi ropinirol. moqu se pojaviti nemotoricke nuspojave.
Simptomi ukljucuju apatiju, anksioznost, depresiju, umor, znojenje i bol, koja moze biti
jaka. Bolesnike treba o tome obavijestiti prije postupnog smanjivanja doze agonista
dopamina te ih nakon toga redovito pratiti. U sluc¢aju da simptomi potraju. mozda ¢e biti
neophodno privremeno povecati dozu ropinirola (vidjeti dio 4.8).

¢

Halucinacije:

rekida

Halucinacije su poznata nuspojava lijecenja agonistima dopamina i levodopom. Potrebno je
obavijestiti bolesnike da se mogu javiti halucinacije.

- Dio 4.8

Sljedece nuspojave treba dodati u obje tablice s nuspojavama, pod organski sustav , Opci poremecaji i
reakcije na mjestu primjene”, uz kategoriju ucestalosti ,nepozato”:

Sindrom ustezanja od agonista dopamina, ukljucujuéi apatiju, anksioznost, depresiju, umor,
znojenje i bol.

)
Dio 4.8 (ispod tablica s nuspojavama)

Sindrom ustezanja od agonista dopamina

Kod postupnog smanjivanja doze ili prekida primjene agonista dopamina, ukljucujudi
ropinirol, mogu nastupiti hemotoricke nuspojave (vidjeti dio 4.4).

Nadalje, u dijelu 4.2 potrebno je dodati kriznu referencu na dio 4.4:

“Kao i kod drugih agonista dopamina, ropinirol je potrebno ukidati postupno, smanjujuc¢i dnevnu dozu
tijekom razdoblja od jednog tjedna (vidjeti dio 4.4).”

Uputa o lijeku

Dio 2, Sto morate znati prije nego pocnete uzimati [TRADENAME]

Upozorenja i mjere opreza

Obavijestite svog lije¢nika ako nakon prestanka primjene ili smanjenja doze ropinirola
primijetite simptome kao Sto su depresija, ravnhodusSnost, tjeskoba, umor, znojenje ili bol.




Ako te tegobe potraju dulje od nekoliko tjedana, lije¢nik ée Vam moZda morati prilagoditi
lijecenje.

G-

Upravljanje vozilima i strojevima

Ropinirol moze izazvati halucinacije (kada vidite

prisutne). Ako patite od halucinacija. nemojte upravljati vozilima ni raditi sa strojevima.

Dio 4, Moguce nuspojave
)
Nepoznata ulestalost:

Nakon prestanka primjene ili smanjenja doze lijeka [TRADENAME]: mogu se pojaviti
depresija, ravnodusSnost, tjeskoba, umor, znojenje ili bol (to se zove sindrom ustezanja od
agonista dopamina, engl. dopamine agonist withdrawal syndrome, DAWS).
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Raspored provedbe ovog stajaliSta



Raspored provedbe ovog stajalisSta

Usvajanje stajaliSta CMDh-a: sastanak CMDh-a u ozujku

Dostava prijevoda priloga stajaliStu nadleznim 6. svibnja 2017.
nacionalnim tijelima:

Provedba stajalista u drzavama Clanicama 5. srpnja 2017.
(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):




DODATAK 1.

PRAC-ovo izvjesce o ocjeni PSUR-a



