I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalomba hozatali engedély(ek)
feltételeit érinto modositasok indoklasa



Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilanciai Kockazatértékel6 Bizottsagnak (PRAC) a nefopamra
vonatkoz6 id6szakos gydgyszerbiztonsagi jelentésekkel (PSUR) kapcsolatos értékel6 jelentését, a
tudomanyos kovetkeztetések az aldbbiak:

Az ismert hatdsmechanizmus és a jelentési id6szakban, valamint Gsszességében kapott, sulyos
esetekrdl szo6l6 jelentések nagy szama alapjan a Farmakovigilanciai Kockazatértékel6 Bizottsag
(PRAC) megallapodott abban, hogy a ,,zavart allapot” gyoégyszer-mellékhatast beillesztik a
nefopam parenteralis gydgyszerformajanak kisérdirataiba (4.8 pont). A fentiek kozll tiz esetben
azt jelentették, hogy a nefopam volt az egyetlen gyanuba kerilt gyoégyszer, négy esetben pozitiv
dechallenge-rél, egy esetben pedig pozitiv rechallenge-rél szamoltak be. Két esetben a kimenetel
halédlos volt, ezek kozil egy a nefopam altal kivaltott zavart allapot kdzvetlen kdvetkezménye volt.
Ezenfellll a zavartsag szerepel a nefopam oralis gyogyszerformajanak alkalmazasi el6irdsaban.

A PRAC tovabba arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy a jelentett esetek és a nefopam ismert
antikolinerg sajatossagainak tikrében a nefopam oralis gydgyszerforma alkalmazasi eldirasat
(4.4 pont) egy figyelmeztetéssel kell kiegésziteni a nefopam zart zugu glaukémaban szenvedd
betegeknél torténd alkalmazasat illetéen.

Figyelembe véve a lehetséges hatasmechanizmust, az attekintett esettanulmanyokat, valamint a
nefopam tuladagolas ismert hatasait, amely kdma kialakulasat valthatja ki, indokolt mind az oralis,
mind pedig a parenteralis gyogyszerforma alkalmazasi elGirdsanak 4.9 pontjat a kémaval
kiegésziteni.

Figyelembe véve az elvonasi tiinetekrdl és gydgyszerabuzusrél beszamold esetek benyujtott
kumulativ elemzését, a PRAC elismeri, hogy az oralis nefopam fliggéségre és abuzusra
vonatkozéan korlatozott kdvetkeztetéseket lehet levonni. Azonban a nefopam parenteralis
gyogyszerformaja esetén a gydgyszerablzus és -fliggéség mar ismert és azonositott, és az
alkalmazasi elGirds a 4.8 és 4.4 pontban megfelelben tikrozi azt. Létezik egy olyan plauzibilis
mechanizmus is, amely a dopamin Gjrafelvételének gatlasa révén kialakuld abuzus és fligg6ség
lehetOségét veti fel. Ezen érvek alapjan a PRAC egyetértett abban, hogy az oralis gyégyszerforma
alkalmazasi elGirasaban a 4.4 pontot a gydgyszerablzussal és -fliggéséggel kapcsolatos
figyelmeztetéssel kell kiegésziteni.

Végul a PRAC megallapodott abban, hogy a nefopam szokasos terapias adagjanak alkalmazasaval
kapcsolatosan a hirtelen kialakulé kéma eseteir6l sz6l6 beszamoldk alapjan az alkalmazasi elGiras
4.8 pontjaba be kell illeszteni a ,kdma” kifejezést.

Ezért az attekintett id6szakos gydgyszerbiztonsagi jelentés(ek)ben bemutatott adatok tilkrében a
PRAC ugy Vvélte, hogy a nefopamot tartalmazé gydgyszerek kisérGiratainak mddositasai indokoltak.

A CMDh egyetért a PRAC tudomanyos kévetkeztetéseivel.

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté moédositasok indoklasa

A nefopamra vonatkoz6 tudomanyos kovetkeztetések alapjan a CMDh-nak az a véleménye, hogy a
nefopamot tartalmazé gyogyszerek elény-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a
kisérdiratokat a javasoltaknak megfeleléen mddositjak.

A CMDh allasfoglalasa szerint az ezen PSUR-értékelés hatalya ala tartozé gyoégyszerek forgalomba
hozatali engedélyét/engedélyeit mdodositani kell. Amennyiben vannak olyan tovabbi, nefopamot



tartalmazé gyoégyszerek, amelyeket a kézelmultban engedélyeztek, illetve a jovében engedélyezési
eljaras targyat képezik az EU-ban, a CMDh javasolja, hogy ezek forgalomba hozatali engedélyeit is
ennek megfelel6éen mddositsak.



11. melléklet

A nemzeti szinten engedélyezett gyogyszer(ek) kiséroiratainak
maodositasai



A kiséréiratok vonatkozé pontjaiba bevezetend6 moédositasok (az Uj szoveg alahtzva és
vastag betiivel kiemelve, a torolt szoveg athtzva)

Alkalmazasi eloiras

- 4.8 pont

A ,Pszichiatriai kérképek” szervrendszeri besorolasnal az alabbi mellékhatast kell beilleszteni ,,nem
ismert” gyakorisaggal zavart allapot

Az ,ldegrendszeri betegségek és tlinetek” szervrendszeri besorolasnal az alabbi mellékhatasokat
kell beilleszteni ,,nem ismert” gyakorisaggal: kdma

- 4.9 pont

Tlnetek: antikolinerg eredetliek: tachikardia, kdma, gorcsok és hallucinaciok.

Betegtajékoztatod

. 4. pont - Lehetséges mellékhatasok:

Nem ismert gyakorisag: kbma, zavartsaqg




111. 7 1V. melléklet

Utemterv az allaspont végrehajtasahoz



Utemterv az allaspont végrehajtasahoz

A CMDh allaspont elfogadasa:

2017. januari CMDh ulés

Az allaspont leforditott mellékleteinek a

tovabbitasa a nemzeti illetékes hatésagokhoz:

2017. méarcius 11.

Az éallaspont tagallamok altali végrehajtasa (a
modositas benyujtasa a forgalomba hozatali
engedély jogosultja altal):

2017. majus 10.
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