Anexo |

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



Conclusbes cientificas
Tendo em conta o relatério de avaliagdo do PRAC sobre os relatérios periddicos de seguranca (RPS)
para (fos)levodopa + (fos)carbidopa, as conclus@es cientificas sdo as seguintes:

Tendo em conta os dados disponiveis sobre convulsdes associadas a diminuicdo dos niveis de
vitamina B6 provenientes de ensaios clinicos, da literatura e de notificacdes espontaneas, incluindo
5 casos bem documentados na literatura, 2 casos pos-comercializagdo com dechallenge positivo e
2 casos com rechallenge positivo e, tendo em conta um mecanismo de acao plausivel, o PRAC
considera que uma relacdo causal entre (fos)levodopa+(fos)carbidopa e convulsdes associadas a
diminuicdo dos niveis de vitamina B6 é, pelo menos, uma possibilidade razoavel.

O PRAC concluiu que o resumo das caracteristicas do medicamento dos produtos contendo
(fos)levodopa+(fos)carbidopa deve ser alterado em conformidade.

Tendo analisado a recomendacdo do PRAC, o0 CMDh concorda com as conclusdes gerais do PRAC e
os fundamentos da sua recomendacéo.

Fundamentos da alteragdo dos termos da(s) autorizacdo(6es) de introducdo no mercado

Com base nas conclus6es cientificas relativas a (fos)levodopa + (fos)carbidopa, 0 CMDh considera
que o perfil beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém) (fos)levodopa +
(fos)carbidopa se mantém inalterado na condi¢do de serem introduzidas as alteracGes propostas na
informacao do medicamento.

O CMDh recomenda a alteragdo dos termos da(s) autorizacdo(6es) de introducdo no mercado.
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Alteragdes a informacéo do medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



Alteraces a incluir nas seccdes relevantes da Informacédo do Medicamento (novo texto
sublinhado e a negrito, texto a ser eliminado rasurads)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
Seccdo 4.4. Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacédo

Texto aplicavel aos medicamentos contendo levodopa+carbidopa

O tratamento com levodopa-+carbidopa pode levar a uma deficiéncia da vitamina B6, 0 que pode
aumentar o risco de convulsées, particularmente em doentes gue recebem doses mais elevadas
e/ou naqueles com estado nutricional deficiente. A monitorizacdo dos niveis de piridoxina
(vitamina B6) e a suplementacdo com vitamina B6 devem ser consideradas em doentes a receber
levodopa+carbidopa em doses elevadas e naqueles que apresentem manifestacdes clinicas
sugestivas de deficiéncia de vitamina B6.

Texto aplicavel aos medicamentos contendo foslevodopa+foscarbidopa

O tratamento com foslevodopa+foscarbidopa pode levar a uma deficiéncia da vitamina B6, o
gue pode aumentar o risco de convulsdes, particularmente em doentes gue recebem doses mais
elevadas e/ou nagueles com estado nutricional deficiente. A monitorizacdo dos niveis de
piridoxina (vitamina B6) e a suplementacio com vitamina B6 devem ser consideradas em
doentes a receber foslevodopa+ foscarbidopa em doses elevadas e nagueles que apresentem
manifestacdes clinicas sugestivas de deficiéncia de vitamina B6.

Seccao 4.8. Efeitos indesejaveis

A seguinte reacao adversa deve ser adicionada sob a Classe de sistema de 6rgaos “Doengas do
metabolismo e da nutri¢do” com a frequéncia “frequente”:

Deficiéncia de Vitamina B6

Folheto Informativo
Secgdo 2. Adverténcias e precaugoes

Texto aplicdvel aos medicamentos contendo levodopa+carbidopa

O tratamento com doses elevadas de levodopa+carbidopa pode levar a niveis baixos de

vitamina B6, 0 que pode aumentar o risco de convulsdes. Se estiver a receber doses elevadas
deste medicamento, o seu médico podera realizar analises ao sangue para verificar os seus niveis
de vitamina B6. Informe o seu médico se sentir sinais de niveis baixos de vitamina B6, tais como
pele palida, fragueza ou falta de ar (anemia), dor neuropdtica ou formigueiro nas méos e nos pés
(polineuropatia) ou convulsées.

VOGO Pd

Texto aplicavel aos

O tratamento com doses elevadas de foslevodopa+foscarbidopa pode levar a niveis baixos de
vitamina B6, 0 que pode aumentar o risco de convulsdes. Se estiver a receber doses elevadas
deste medicamento, o seu médico podera realizar analises ao sangue para verificar os seus niveis
de vitamina B6. Informe o seu médico se sentir sinais de niveis baixos de vitamina B6, tais como
pele palida, fragueza ou falta de ar (anemia), dor neuropatica ou formigueiro nas maos e nos pés
(polineuropatia) ou convulsées.




Seccdo 4. Efeitos indesejaveis possiveis
Frequentes: podem afetar até 1 em 10 pessoas:

Niveis demasiado baixos de vitamina B6
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Calendario para a implementacgéo da presente posi¢éo



Calendério para a implementacéo da presente posi¢ao

Adocao da posi¢do do CMDh:

Reunido do CMDh de junho/2026

Membros (apresentacao da alteragéo pelo
Titular da Autorizacao de Introducéo no
Mercado):

Transmisséo as Autoridades Nacionais 10/08/2026
Competentes das traducgdes dos anexos da

posicao:

Implementacdo da posi¢do pelos Estados- 08/10/2026




