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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 granisetronu (w postaciach innych niz system transdermalny), wnioski naukowe
s nastepujace:

W wyniku tacznego przeszukania bazy danych EudraVigilance zidentyfikowano dziewie¢ przypadkow
zespotu serotoninowego, z ktérych dwa stanowity przypadki opisane w publikacjach, a siedem (w tym
trzy przypadki $miertelne) zgtoszono spontanicznie.

W okresie sprawozdawczym w bazie danych podmiotu odpowiedzialnego odnaleziono siedem
przypadkow zespotu serotoninowego, w tym pieé¢ powaznych i dwa nieuznane za powazne.

Komitet przeanalizowat takze przypadek opisany w publikacji, w ktéorym u pacjenta wystgpit zespét
serotoninowy i zespot tylnej odwracalnej encefalopatii (ang. posterior reversible encephalopathy
syndrome, PRES) ze skutkiem $miertelnym. Zwigzek przyczynowo-skutkowy miedzy granisetronem a
opisywanym zespotem serotoninowym uznano za mozliwy.

Biorac pod uwage zgtoszenia przypadkéw wystepowania zespotu serotoninowego w zwigzku ze
stosowaniem antagonistéw 5-HT3; w monoterapii, ale przewaznie w skojarzeniu z innymi lekami
serotoninergicznymi (w tym takze selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny [SSRI]
oraz inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny [SNRI]), komitet PRAC zalecit
uwzglednienie stosownego ostrzezenia w drukach informacyjnych produktu.

Dlatego, w swietle danych przedstawionych w ocenianych raportach PSUR, komitet PRAC uznat zmiany
w tresci drukéow informacyjnych produktdw leczniczych zawierajacych granisetron 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 granisetronu (w postaciach innych niz system
transdermalny) grupa koordynacyjna CMDh uznata, ze bilans korzysci do ryzyka stosowania produktu
leczniczego (produktéw leczniczych) zawierajacego (zawierajacych) granisetron (w postaciach innych
niz system transdermalny) pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia proponowanych
zmian do drukow 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 zawierajace granisetron (w postaciach innych niz system transdermalny)
sq obecnie dopuszczone do obrotu w UE, czy sg 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 (produktow
leczniczych) dopuszczonego (dopuszczonych) do obrotu w ramach
procedur narodowych



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

Charakterystyka Produktu Leczniczego

. Punkt 4.4
Nalezy dodac¢ nastepujace ostrzezenie:

Zespot serotoninowy

Zgtaszano przypadki wystepowania zespotu serotoninowego w zwiagzku ze stosowaniem
antagonistow 5-HT; w monoterapii, ale przewaznie w skojarzeniu z innymi lekami
serotoninergicznymi (w tym takze selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego
serotoniny [ang. selective serotonin reuptake inhibitors, SSRI] oraz inhibitorami wychwytu
zwrotneqgo serotoniny i horadrenaliny [ang. serotonin noradrenaline reuptake inhibitors
SNRI]). Zaleca sie odpowiednia obserwacje pacjentéw pod katem wystepowania objawéw

przypominajacych zespoét serotoninowy.

. Punkt 4.5
Nalezy doda¢ nastepujace informacje:

Produkty lecznicze o dziataniu serotoninergicznym (np. SSRI i SNRI)

Zgtaszano przypadki wystepowania zespotu serotoninergicznego po jednoczesnym
zastosowaniu antagonistéw 5-HT3 i innych produktow leczniczych o dziataniu
serotoninergicznym (w tym SSRI i SNRI) (patrz punkt 4.4).

- Punkt 4.8

Nastepujace dziatania niepozadane nalezy dodacé w kategorii klasyfikacji uktadow i narzadéw (SOC)
»~Zaburzenia ukfadu nerwowego” z czestosciq ,niezbyt czesto”:

Zespot serotoninowy

Ulotka dla pacjenta

e Punkt2

Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Zespot serotoninowy jest niezbyt czesta, ale potencjalnie zagrazajaca zyciu reakcja, ktora
moze wystapi¢ w przypadku stosowania granisetronu (patrz punkt 4). Reakcja ta moze
yst_a_mc po przyjeciu samego qramsetronu, ale prawdopodoblenstwo jej wystgpienia jest

fluoksetyna, paroksetyna, sertraling, fluwoksaming, citalopramem, escitalopramem,

wenlafaksyna, duloksetyna).

Granisetron a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub pielegniarce o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie lub ostatnio,
a takze o lekach, ktére pacjent planuje przyjmowac.



- Selekt ne inhibitor ch tu zwrotnego serotoniny (SSRI1) stosowane w leczeniu

depresiji i (lub) zaburzen lekowych. Na przykiad fluoksetyna, paroksetyna, sertralina,
fluwoksamina, citalopram, escitalopram.

-_Inhibitor ch tu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI) stosowane w leczeniu

depresiji i (lub) zaburzen lekowych. Na przykiad wenlafaksyna, duloksetyna.

e Punkt4

W kategorii czestosci wystepowania okreslonej jako ,niezbyt czesto” nalezy dodad:

Zespot serotoninowy. Do jego objawdéw mozna zaliczyé biegunke, nudnosci, wymioty,
wysoka temperature ciala i wysokie cisnienie krwi, nadmierng potliwosé i przyspieszenie
akcji serca. pobudzenie, splatanie, omamy, dreszcze, drzenie miesni, gwattowne skurcze
miesni lub sztywnos$¢ miesni, brak koordynacji i niepokéj psychoruchowy.
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Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

posiedzenie CMDh w listopadzie 2016 r.

Przekazanie ttumaczen anekséw do stanowiska
wihasciwym organom krajowym:

22 grudnia 2016 r.

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

22 lutego 2017 r.
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