Anexo |

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracé@o dos termos da(s) autorizagdo(des) de
introducao no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliagdo do PRAC sobre os relatérios periddicos de seguranca (RPS)
para a toxina botulinica a — complexo hemaglutinina, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:
Relativamente ao desenvolvimento de botulismo apds sobredosagem, existem evidéncias bastante
limitadas que suportem os efeitos benéficos do uso de antitoxina. A impresséo geral sugere que a
administracdo de antitoxina pode, pelo menos em alguns casos, ter um efeito favoravel na interrupcao
da progresdo da paralisia. Além disso, existem recomendacdes em algumas diretrizes, incluindo o
Centro Europeu de Prevencao e Controlo de Doencas, sobre 0 uso de antitoxina em alguns casos de
botulismo. No entanto, 0 uso de antitoxina esta associado a riscos de efeitos adversos graves, incluindo
reacOes anafilaticas / anafilactoides. Além disso, existem diferentes tipos de antitoxina e incerteza
relativamente a disponibilidade de antitoxina nos diferentes estados membros. No seu conjunto, 0
PRAC n&o encontrou prova suficiente para incluir uma recomendacdo para se considerar o uso de
antitoxina na limitagdo da progressdo e duragéo dos sinais e sintomas de botulismo. No entanto, o
PRAC concluiu gque existem evidéncias suficientes para remover a afirmacéo atual de que “*N&o existe
antidoto especifico; a antitoxina ndo tem eficacia nestas situacfes”, recomendando-se cuidados gerais
de suporte.

O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteragdo dos termos da(s) autorizac@o(des) de introduc@o no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a toxina botulinica a — complexo hemaglutinina, o
CMDh considera que o perfil beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém toxina botulinica a —
complexo hemaglutinina se mantém inalterado na condi¢cdo de serem introduzidas as alteragdes
propostas na informacao do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagdo(Bes) de introdugdo no mercado no ambito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
toxina botulinica a — complexo hemaglutinina estdo atualmente autorizados na UE ou serdo objeto de
procedimentos de autorizagdo na UE no futuro, o CMDh recomenda que os Estados Membros
envolvidos e o requerente/titulares das autorizagdes de introducdo no Mercado tomem em devida
consideracéo esta posi¢cdo do CMDh.
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Alteracdes a Informacgédo do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



AlteracGes a incluir nas seccdes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado e a
negrito, texto a ser eliminado rasurado)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

e 4.9 Sobredosagem

Doses locais excessivas podem provocar paralisia neuromuscular profunda, mesmo a distancia do
local de aplicagdo. Uma sobredosagem pode originar um aumento do risco de entrada da neurotoxina
na corrente sanguinea, podendo causar complicacdes associadas aos efeitos de um envenenamento oral
com toxina botulinica (por ex. a nivel da degluticdo e disfonia). Pode ser necessario ventilacdo
a55|st|da caso a dose em excesso cause paraI|S|a dos musculos respiratdrios. Nao—existe—antidoto
Recomendamnde-se cuidados gerais de

suporte.

Em caso de sobredosagem o doente deve ser monitorizado quanto a sinais e/ou sintomas de fraqueza
muscular excessiva ou paralisia muscular. Deve ser instituido tratamento sintomético se necessario.

Os sintomas de sobredosagem podem ndo estar presentes imediatamente apos a inje¢do. Caso haja
injecdo acidental ou ingestéo oral, o doente deve ser monitorizado durante varias semanas quanto a
sinais e sintomas de fraqueza muscular excessiva ou paralisia muscular.
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Calendario para a implementacgdo da presente posi¢ao



Calendério para a implementacéo da presente posi¢ao

Adocdo da posi¢do do CMDh: Reunido do CMDh de setembro de 2019
Transmissao as Autoridades Nacionais 03/11/2019

Competentes das tradugdes dos anexos da

posicao:

Implementacao da posicdo 02/01/2020

pelos Estados-Membros (apresentacdo da
alteracdo pelo titular da Autorizacdo de
Introducdo no Mercado):
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