Anexo I

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracao dos termos da(s)
autorizacao(oes) de introducao no mercado



Conclusodes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliacdo do PRAC sobre o(s) RPS para tapentadol, as conclusdes
cientificas sdo as seguintes:

Tendo em conta os dados disponiveis sobre o risco de afegdo por uso de opioides (opioid use
disorder, OUD; incluindo toxicodependéncia/abuso de drogas) e sobredosagem provenientes de
relatorios espontdneos e da literatura, e tendo em conta um mecanismo plausivel de agdo/efeito de
classe dos opiaceos, bem como os conselhos existentes na informagdo sobre o produto de outros
produtos que contém opiaceos, o PRAC concluiu que a informacgdo sobre o medicamento de
medicamentos que contém tapentadol deve ser alterada em conformidade, incluindo um aviso de
caixa preta nas informagdes do medicamento.

Tendo em conta os dados disponiveis sobre exposicdo acidental de relatérios espontaneos e tendo
em conta o aviso existente na informagao sobre o medicamento de outros medicamentos que
contém opioides, o PRAC concluiu que o folheto informativo dos medicamentos que contém
tapentadol deve ser alterado para destacar a necessidade de conservar o medicamento num local
seguro e protegido.

Tendo em conta os dados disponiveis sobre a interacdo entre os opioides e anticolinérgicos
provenientes de relatorios espontaneos e da literatura, e tendo em conta um mecanismo de agdo
plausivel e tendo em conta o aviso existente na informagdo do medicamento de outros
medicamentos que contém opioides, o PRAC concluiu que a informacdo do medicamento de
medicamentos que contém tapentadol deve ser alterada para refletir a interagdo com
anticolinérgicos.

Tendo analisado a recomendacao do PRAC, o CMDh concorda com as conclusdes gerais do PRAC e
com os fundamentos da sua recomendacao.

Fundamentos da alteracdao dos termos da(s) autorizacao(des) de introducao no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas ao tapentadol, o CMDh considera que o perfil de
beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém) tapentadol se mantém inalterado na
condicdao de serem introduzidas as alteragdes propostas na informagdao do medicamento.

O CMDh recomenda a alteragao dos termos da(s) autorizacao(0es) de introdugdo no mercado.



Anexo I1

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



<Alteragoes a incluir nas secc¢oes relevantes da Informacao do Medicamento (novo texto
sublinhado e a negrito, texto a ser eliminado rasurade)>

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
e Secgdo 4.2
Modo de administracao

(]

Objetivos do tratamento e descontinuacao

Antes de iniciar o tratamento com [nome do medicamento], deve ser acordada com o doente
uma estratégia de tratamento que inclua a duracido e os objetivos do tratamento, bem como
um plano para a descontinuacdo do tratamento, de acordo com as diretrizes para o controlo
da dor. Durante o tratamento, deve existir um contacto frequente entre o médico e o doente
para avaliar a necessidade de continuar o tratamento, considerar a sua descontinuacdao e
ajustar a posologia, se necessario. Quando um doente deixar de necessitar de terapéutica
com [nome do medicamento], pode ser aconselhavel reduzir gradualmente a dose para evitar
sintomas de abstinéncia. Na auséncia de um controlo adequado da dor, deve ser considerada
a possibilidade de hiperalgesia, tolerancia e progressdo da doenca subjacente (ver seccao
4.4).

[..]

Duracdo do tratamento

[Nome do medicamento] nao deve ser utilizado durante mais tempo do tempo do que o
necessario.

e Seccdo 4.4

[...]

Tolerancia e afecdo por uso de opioides (abuso e dependéncia)

Podera ocorrer tolerancia, dependéncia fisica e psicoldgica e afegdo por uso de opioides (AUO) apds a
administragdo repetida de opioides, tais como [nome do medicamento]. A utilizagdo de doses
mais elevadas e/ou por periodos mais prolongados pode aumentar o risco de
desenvolvimento de AUO. O abuso ou a ma utilizagdo intencional de opioides podera resultar em
sobredosagem e/ou morte. O risco de desenvolvimento de AUO estd aumentado em doentes com
antecedentes pessoais ou familiares (pais ou irmdos) de afecao pelo uso de substancias (incluindo
afegdo por consumo de alcool), em atuais consumidores de tabaco ou em doentes com antecedentes
pessoais de perturbacdes de salude mental (p. ex., depressdo grave, ansiedade e perturbacdes da
personalidade).

Antes de iniciar o tratamento com [nome do medicamento] e durante o tratamento, os

objetivos do tratamento e um plano de descontinuacdao devem ser acordados com o doente




(ver secgdo 4.2). Antes e durante o tratamento, o doente deve também ser informado sobre
os riscos e sinais de AUO. Se estes sinais ocorrerem, os doentes devem ser aconselhados a
contactar o seu médico.

Os doentes precisardo de monitorizacdo de sinais de comportamento de procura de farmacos (p. ex.,
pedidos de reabastecimento demasiado precoces). Isto inclui a revisdo de opioides e farmacos
psicoativos (como benzodiazepinas) concomitantes. Para doentes com sinais e sintomas de AUO, deve
ser considerada a consulta de um especialista em dependéncias.

e Seccdo 4.5
Uma interagdo deve ser adicionada da seguinte forma.

A administracdo concomitante de [nhome do medicamento] com anticolinérgicos ou

- o - -

medicamentos com atividade anticolinérgica (por exemplo, antidepressivos triciclicos, anti-

resultar num aumento dos efeitos indesejaveis anticolinérgicos.

e Seccdo 4.8

A seguinte reacdo adversa deve ser acrescentada na CSO Perturbagdes do foro psiquiatrico com uma
frequéncia «pouco frequente» apenas para formulacoes de libertacao imediata:

Dependéncia
Deve ser acrescentado o seguinte paragrafo a seguir a tabela resumo das reagées adversas:

Dependéncia

O uso repetido de [nome do medicamento] pode levar a dependéncia, mesmo em doses
terapéuticas. O risco de dependéncia pode variar dependendo dos fatores de risco individuais
do doente, da posologia e da duracdo do tratamento com opioides (ver seccao 4.4).

e Seccdo 4.9
Os sinais de sobredosagem devem ser corrigidos da seguinte forma:

A experiéncia no Homem com a sobredosagem de tapentadol é muite limitada. [...] Em principio, estes
sintomas incluem, consoante o enquadramento clinico, especialmente miose, vomitos, colapso
cardiovascular, perturbacGes da consciéncia que podem ir até ao coma, convulsdes e depressao
respiratdria que pode levar a paragem respiratoria que pode ser fatal.

Folheto informativo

e Seccgdo 2, O que precisa de saber antes de <tomar> <utilizar> [nome do medicamento]

]

Fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar [nome do medicamento] se:

[...]




Tolerancia, dependéncia e adicdo

Este medicamento contém tapentadol, que é um opioide. Pode causar
dependéncia e/ou adicdo.

Este medicamento contém tapentadol, que é um medicamento opioide. A utilizagdo repetida de
anatgésices opioides podepede resultar numa menor eficadcia do medicamento (fica habituado ao
medicamento, também designada por tolerancia). A utilizacdo repetida de [nome do
medicamento] pode-Pede também resultar em dependéncia,—e abuso_e adicdo o que podera resultar
numa sobredosagem potencialmente fatal._O risco destes efeitos indesejaveis pode aumentar
com uma dose mais elevada e uma duracao de utilizacdo mais prolongada.

A dependéncia ou adicdo podem fazé-lo sentir que ja ndo controla a quantidade de
medicamento que necessita de tomar ou a frequéncia com que precisa de o tomar.

O risco de se tornar dependente ou viciado varia de pessoa para pessoa. Podera apresentar

um risco maior de se tornar dependente ou viciado em [nome do medicamento] se:

e tem historial pessoal ou familiar de abuso ou dependéncia de alcool, de medicamentos
sujeitos a receita médica ou de drogas ilegais («dependéncia»).

o ¢é fumador.

e ja teve problemas de humor (depressao, ansiedade ou uma perturbacao da
personalidade) ou ja foi tratado por um psiquiatra para outras doencas do foro mental.

Se se aperceber de algum dos sinais sequintes enquanto toma [nome do medicamento],
pode ser um sinal de que se tornou dependente ou viciado:
e Precisa de tomar o medicamento durante mais tempo do que o recomendado pelo
seu médico.
e Precisa de tomar mais do que a dose recomendada.
e Pode sentir que precisa de continuar a tomar o medicamento, mesmo quando este
nao ajuda a aliviar a sua dor.
o Esta a utilizar o medicamento por outros motivos que ndo os prescritos, por
exemplo, para «manter a calma» ou «ajuda-lo a dormir».
o Fez tentativas repetidas e sem éxito para parar ou controlar a utilizacdao do
medicamento.
e Quando para de tomar o medicamento, sente-se indisposto e sente-se melhor
quando volta a tomar o medicamento («efeitos de abstinéncia»).
Se notar algum destes sinais, fale com o seu médico para discutir a melhor forma de
prosseguir o tratamento, incluindo quando deve parar e como parar com seguranga (ver

seccao 3, «Se parar de tomar [nome do medicamento]>»).




[...]

Outros medicamentos e [nome do medicamento]

[...]

Se tomar [nome do medicamento] juntamente com os medicamentos abaixo que tém efeitos
anticolinérgicos, o risco de efeitos indesejaveis pode aumentar:

e medicamentos para tratar a depressao.
¢ medicamentos utilizados para tratar alergias, enjoos em viagem ou nauseas

(anti-histaminicos ou antieméticos).

neurolépticos);

e relaxantes musculares.
e medicamentos para tratar a doenca de Parkinson.

e Seccgdo 3, Como <tomar> <utilizar> [nome do medicamento]

<Tome> <Utilize> este medicamento exatamente como indicado pelo seu médico <ou farmacéutico>.
Fale com o seu <médico> <ou> <farmacéutico> se tiver davidas.

Antes de iniciar o tratamento e reqularmente durante o tratamento, o seu médico discutira
consigo o que pode esperar da utilizacdo de [nome do medicamento], quando e durante

quanto tempo deve toma-lo, quando deve contactar o seu médico e quando tem de parar de
o tomar (ver também «Se parar de tomar [nome do medicamento]>» abaixo).

<Se <tomar> <utilizar> mais [nome do medicamento] do que deveria>
Apos tomar doses muito elevadas deste farmaco, pode sofrer os seguintes efeitos indesejaveis:

e contracdo das pupilas, vomitos, diminuicdo da tensdo arterial, batimentos cardiacos rapidos, colapso,
perturbacdes da consciéncia ou coma (inconsciéncia profunda), ataques epiléticos, respiragdo
perigosamente lenta ou superficial, ou paragem respiratéria, o que pode ecerrerlevar a morte.

Se isso acontecer, deve ser de imediato contactado um médico!
e Seccdo 4, Efeitos indesejaveis possiveis

A seguinte reacdo adversa deve ser acrescentada com uma frequéncia "pouco frequente" apenas para
formulagOes de libertagcao imediata:

Dependéncia

e Seccdo 5 Como conservar [nome do medicamento]

Devem ser acrescentadas as seguintes informacOes. Se ja existir texto relativo a recomendacGes de

conservagao (por exemplo, relativo a temperatura ou a um espago fechado), adicione o novo texto
diretamente acima ou diretamente abaixo da informagao existente, conforme apropriado.

Conserve este medicamento num local seguro e protegido, fora do alcance de outras pessoas.
Pode causar danos graves e ser fatal para pessoas para as quais nao tenha sido prescrito.




Anexo III

Calendario para a implementacao da presente posicao



Calendario para a implementacao da presente posicao

Adogdo da posicdo do CMDh:

Julho 2025 Reunidao do CMDh

Transmissdo as Autoridades Nacionais

Competentes das tradugdes dos anexos da
posigao:

7 de setembro de 2025

Implementacdo da posicao pelos Estados-
Membros (apresentacao da alteracao pelo titular
da Autorizacdo de Introdugdo no Mercado):

6 de novembro de 2025




