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Whnioski naukowe i podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na
dopuszczenie do obrotu



Whnioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportdow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych baklofenu (podawanego doustnie), wnioski naukowe sg nastepujace:

W nawigzaniu do zbiorczego przegladu wszystkich opiséw przypadku, dotyczacych zespotu
o$rodkowego bezdechu sennego zwigzanego z baklofenem, komitet PRAC stwierdzit, ze przekazane
zbiory danych potwierdzaja zwigzek przyczynowy z baklofenem. Potwierdzajac, ze czynnikiem ryzyka
»~zespotu bezdechu sennego” jest alkohol, komitet ustalit, ze uzasadnione sg zmiany w punkcie 4.8
ChPL polegajace na zamieszczeniu tego dziatania niepozadanego z czestoscig ,czestos¢ nieznana”,
wraz z przypisem objasniajgcym.

Ponadto komitet PRAC odnotowat, ze zbiorcza krytyczna analiza przypadkéw rabdomiolizy i terminow
zwigzanych dostarcza dowoddéw na wystepowanie zwigzku przyczynowego zarowno w kontekscie
przedawkowania baklofenu, jak i jego nagtego odstawienia. Komitet jest wiec zdania, ze konieczne jest
wprowadzenie zmian w punktach 4.4 i 4.9, z dodaniem ,rabdomiolizy” jako mozliwego skutku
odpowiednio nagtego odstawienia baklofenu lub jego przedawkowania.

Na koniec, na podstawie przegladu przypadkéw toksycznej encefalopatii zwigzanej z baklofenem,
komitet PRAC odnotowat, ze wiekszo$¢ zgtoszonych przypadkdéw wystgpita w wyniku podania baklofenu
w dawce przekraczajacej dawke zalecang w ChPL pacjentom ze schytkowg chorobg nerek lub z
ostabiong czynnoscig nerek; u pacjentow wystgpity objawy przedawkowania baklofenu, w wiekszosci
neurologiczne. Komitet uwaza wiec, ze konieczne jest wprowadzenie zmian w punkcie 4.4 w celu
zoptymalizowania ostrzezen i srodkow ostroznosci dotyczacych stosowania w populacji z ostabiong
czynnoscig nerek.

Dlatego, w $wietle danych przedstawionych w ocenianych raportach PSUR, komitet PRAC uznat zmiany
w tresci drukéw informacyjnych produktow leczniczych zawierajacych baklofen w postaci do podawania
doustnego, za uzasadnione.

Grupa koordynacyjna CMDh zgodzita sie z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.

Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych baklofenu (podawanego doustnie) grupa
koordynacyjna CMDh uznata, ze bilans korzysci do ryzyka stosowania produktéw leczniczych
zawierajacych baklofen (podawanych doustnie) pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia
proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktdw objetych oceng niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy
dodatkowe produkty lecznicze zawierajqce baklofen (podawane doustnie) sq obecnie dopuszczone do
obrotu w UE, czy sq przedmiotem przysztych procedur wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w
UE, grupa koordynacyjna CMDh zaleca ich odpowiednig zmiane.
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Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktéw
leczniczych) dopuszczonego (dopuszczonych) do obrotu w ramach
procedur narodowych



Zmiany, ktore zostana wprowadzone w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych
(nowy tekst jest podkresélony i pogrubiony, usuniety tekst jest przekrestony)

Charakterystyka Produktu Leczniczego
. Punkt 4.4
Nalezy zmieni¢ ostrzezenie w nastepujacy sposob:

Nagte odstawienie

~Produkt leczniczy nalezy zawsze (jesli nie wystepujq ciezkie dziatania niepozadane) odstawiaé powoli,
stopniowo zmniejszajac dawke w ciggu okoto 1-2 tygodni. Po nagtym odstawieniu produktu Lioresal,
zwtaszcza po dtugotrwalym stosowaniu, notowano stany lekowe i stany splatania, majaczenie, omamy,
zaburzenia psychiczne, manie lub paranoje, drgawki (stan padaczkowy), dyskineze, tachykardie,
hipertermie, rabdomiolize i przemijajace nasilenie spastycznosci w wyniku efektu z odbicia”.

. Punkt 4.4
Nalezy zmienic¢ ostrzezenie w nastepujacy sposob:
Zaburzenia czynnosci nerek

»~Baklofen nalezy stosowac ostroznie u pacjentdéw z ostabiong czynnoscig nerek, a u pacjentow ze
schytkowg chorobg nerek mozna go podawacé wytgcznie wtedy, gdy oczekiwane korzysci przewyzszajg

ryzyko (patrz punkt 4.2 Dawkowanie i sposéb podawania). U pacjentow z ostabiong czynnoscia
nerek przyjmujacych baklofen doustnie w dawkach powyzej 5 mg na dobe obserwowano

neurologiczne przedmiotowe i podmiotowe oblawv Drzedawkowanla w_tym objawy

swiadomosci). Pacjentow z ostabiona czynnosécia nerek nalezy uwaznie obserwowaé w celu
natychmiastowego rozpoznania objawdéw toksycznosci.

Szczegoblna ostroznosc jest konieczna podczas stosowania baklofenu z substancjami lub produktami
leczniczymi, ktédre mogg miec¢ znaczny wptyw na czynnos$¢ nerek. Czynnos¢ nerek nalezy uwaznie
kontrolowac i stosownie zmodyfikowa¢ dobowg dawke baklofenu w celu unikniecia jego toksycznosci”.

[....]

- Punkt 4.8

Nastepujace dziatanie niepozadane ,zespot bezdechu sennego*” nalezy doda¢ w kategorii
»zaburzenia uktadu nerwowego” klasyfikacji uktadéw i narzadéw (SOC) z czestosciq ,,czestosc
nieznana”.

Dziatanie niepozadane nalezy opatrzy¢ nastepujacym przypisem objasniajacym: “* Obserwowano
przypadki zespotu osrodkowego bezdechu sennego wystepujaceqgo w zwiazku z
podawaniem baklofenu w duzych dawkach (2100 mg) u pacjentéw uzaleznionych od
alkoholu”.

e Punkt 4.9

Nalezy zmieni¢ tre$¢ w nastepujacy sposob:



[....]

~Mogaq takze wystgpic¢: splatanie, omamy, pobudzenie, drgawki, nieprawidtowy elektroencefalogram
(sttumienie wytadowan i fale trojfazowe), zaburzenia akomodacji, ostabienie odruchu zrenic;
uogdlniona hipotonia miesni, mioklonia, ostabienie lub brak odruchéw, drgawki, rozszerzenie naczyn
obwodowych, niedocisnienie lub nadciénienie, bradykardia lub tachykardia albo arytmia serca;
obnizenie temperatury ciata; nudnosci, wymioty, biegunka, nadmierne wydzielanie sliny; zwiekszenie
aktywnosci enzyméw watrobowych, AspAT i AP, rabdomioliza™.

Ulotka dla pacjenta
- Punkt 4 ,Mozliwe dziatania niepozgdane”

Zgtaszano takze (czestos¢ nieznana)

Trudnosci z oddychaniem podczas snu (zespoét bezdechu sennego)



Aneks 111

Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

posiedzenie CMDh w czerwcu 2017 r.

Przekazanie ttumaczen anekséw do stanowiska
wihasciwym organom krajowym:

5 sierpnia 2017 r.

Wdrazanie stanowiska przez panstwa
cztonkowskie (przedtozenie zmiany przez
podmiot odpowiedzialny):

4 pazdziernika 2017 r.
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