Anexo I

Conclusdes cientificas e fundamentos da alteracdo dos termos da(s) autorizacao(des) de
introducao no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatorio de avaliagdo do PRAC sobre os relatorios periddicos de seguranca (RPS)
para {substancia(s) ativa(s) incluida(s) na lista EURD}, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Perante os dados disponiveis na literatura, sobre a informagao sobre medicamentos da mesma classe
terapéutica, sobre um mecanismo plausivel, o PRAC considera que um alerta sobre o possivel efeito
mascarador do flurbiprofeno (formulagoes sistémicas, bucais e adesivos transdérmicos) para os
sintomas de infe¢do, com consequente retardo no inicio do tratamento adequado e agravamento da
infeccdo. O PRAC concluiu que as informagdes do produto contendo flurbiprofeno para uso sistémico,
formulagdes bucais e adesivos transdérmicos devem ser alteradas de acordo.

Perante a informagdo disponivel sobre medicamentos da mesma classe terap&utica, num mecanismo
plausivel, o PRAC considera que deve ser implementada uma adverténcia para o flurbiprofeno tdpico
(formulagdes bucais e adesivos transdérmicos) para risco de utilizagdo na gravidez. O PRAC concluiu
que as informacgdes do produto contendo flurbiprofeno para uso em formulagdes bucais e adesivos
transdérmicos devem ser alteradas de acordo.

O CMDh concorda com as conclusoes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteracio dos termos da(s) autorizacio(oes) de introdu¢io no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a {substancia(s) ativa(s) incluida(s) na lista EURD}, o
CMDh considera que o perfil beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém)
{substancia(s) ativa(s) incluida(s) na lista EURD} se mantém inalterado na condi¢ao de serem
introduzidas as alteragdes propostas na informac¢do do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagdo(des) de introdu¢do no mercado no dmbito desta
avaliagdo unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
{substancia(s) ativa(s) incluida(s) na lista EURD} estao 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 autoriza¢des de introdug@o no mercado tomem em devida
consideracgdo esta posi¢ao do CMDh.



Anexo 11

Alteracoes a Informaciao do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



Resumo das Caracteristicas do Produto

4.2 Posologia e modos de administracio
Para alivio dos sintomas, deve ser usada a dose eficaz mais baixa durante o mais curto periodo
possivel (consulte a seccio 4.4).

4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacao

Encobrimento de sintomas de infecoes subjacentes

Estudos epidemiolégicos sugerem que Anti-inflamatdérios nao-esteroides (NSAIDs) poderio
encobrir sintomas de infecoes, 0 que podera resultar numa iniciacio atrasada do seu devido
tratamento_e consequente agravamento de tais infecdes. Isto foi observado em casos de
pneumonia bacteriana adquiridas na comunidade e complicacoes bacterianas em consequéncia
da varicela. No caso de administracio de [product name] enquanto o paciente estiver a sofrer
de febre ou dores associadas a infecdo, recomenda-se a monitorizacio da evolucio da infecio.

Folheto Informativo
Seccio 2 — Adverténcias e precaucdes

Fale com o seu médico ou farmacéutico se:
[...] tiver uma infecio - por favor consulte a seccio ""Infecoes' abaixo.

[...]

O que precisa de saber antes de <tomar/usar> [product name]
Nao utilizar <product>
Se estiver nos ultimos trés (3) meses da gravidez.

Infecoes
Os anti-inflamatorios nio-esteroides (NSAIDs) poderio ocultar sinais de infecoes como a febre

e a dor. Isto podera atrasar o devido tratamento da infecio, resultando num maior risco de
complicacoes. Se tomar este medicamento enquanto tiver uma infecio e os seus sintomas
persistirem ou piorarem, consulte imediatamente o seu médico ou farmacéutico.

Sec¢ao 3 — Como utilizar

Para alivio dos sintomas, deve ser utiliza a dose eficaz mais baixa durante o mais curto periodo
possivel. Se tiver uma infecdo, consulte imediatamente o seu médico ou farmacéutico se os
sintomas (como febre e dor) persistirem ou piorarem (consulte a seccio 2).

Resumo das Caracteristicas do Produto

4.3
[...]

- terceiro trimestre da gravidez

Seccao 4.6
[...] Gravidez
Niao existem dados clinicos relacionados com o uso de [product name] durante a gravidez. Até

mesmo se a _exposicio sistémica for inferior em comparacio com a administracio oral, ndo é
conhecido se a exposicio sistémica a [product name] alcancada apés uma administracio topica
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podera ser prejudicial a um embrido/feto. Durante o primeiro e segundo trimestres da
oravidez, o [product name] nio deve ser utilizado exceto quando claramente necessario.
Quando utilizado, a dose deve ser a mais baixa possivel e a duracio do tratamento a mais curta

ossivel.

Durante o terceiro trimestre da gravidez, o uso sistémico de inibidores de sintese de
prostaglandina, inclusive [product name], podera induzir toxicidade cardiopulmonar e renal
no feto. Na fase final da gravidez, podera verificar-se hemorragia prolongada tanto na mae
como na crianca, assim como um possivel atraso no parto. Sendo assim, o uso de [product
name] é contraindicado durante o ultimo trimestre da gravidez (consulte a seccio 4.3).

Folheto Informativo

Gravidez, amamentacdo e fertilidade

[...]

Formas orais (por exemplo, comprimidos) de flurbiprofeno poderio causar efeitos adversos a
um bebé em gestacao. Nao é conhecido se 0 mesmo risco se aplica a [product name].

Se estiver gravida ou a amamentar, achar que podera estar gravida ou estiver a planear ter um
bebé, peca conselhos ao seu médico ou farmacéutico antes de tomar este medicamento. Nao
utilizar [product name] se estiver nos ultimos trés (3) meses da gravidez. Nio deve tomar
[product name] durante os primeiros seis (6) meses da gravidez, exceto mediante
aconselhamento médico e apenas se tal for absolutamente necessario. Se necessitar de
tratamento durante este periodo, a dose deve ser mantida a mais baixa possivel e a duracio do
tratamento a mais curta possivel.




Anexo III

Calendario para a implementacio da presente posi¢ao



Calendario para a implementacio da presente posiciao

Adogdo da posi¢ao do CMDh:

Reunido do CMDh de Julho 2023

Transmissao as Autoridades Nacionais 03 09 2023
Competentes das tradugdes dos anexos da

posicao:

Implementacao da posig¢ao 02 11 2023

pelos Estados-Membros (apresentagdo da
alteracdo pelo titular da Autorizagao de
Introdug@o no Mercado):
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