Anexo 1

Conclusoes cientificas e fundamentos para a alteracdao dos termos das
Autorizacoes de Introducao no Mercado



Conclusodes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliacdo do PRAC sobre os relatérios peridédicos de seguranca
(RPS) para a trimetazidina, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

A andlise detalhada dos dados revela que, durante o intervalo de tempo, 25 casos novos de
"vertigem" foram recebidos pelo titular da Autorizacao de Introdugdo no Mercado. Um total
de 86 casos de "vertigem" foram relatados cumulativamente no periodo pds-autorizagédo, 16
dos quais foram considerados sérios. Um grande numero de eventos com um efeito de
suspensao positivo e alguns eventos com um efeito de reintroducao positivo foram descritos
cumulativamente. Embora em varios casos de "vertigem" tenham sido identificados fatores
de confundimento, a relagédo causal com a trimetazidina ndo pode ser excluida em 18 dos 86
casos.

Conforme refletido na literatura, a "vertigem", em particular nos idosos, pode ser um
precursor de quedas e a causa principal de incapacidade. Tendo em consideracdo o exposto
acima, as informacdes do produto devem ser atualizadas para incluir o risco de "vertigem"
com a frequéncia "desconhecida”.

O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da recomendacao da alteracdao dos termos da(s) Autorizacao(oes) de
Introducao no Mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a trimetazidina, o CMDh considera que o perfil
beneficio-risco do(s) medicamento(s) contendo a(s) substancia(s) ativa(s) trimetazidina é
favoravel na condicéo de serem introduzidas as alteragdes propostas na informacéo do
medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) Autorizacdo(Bes) de Introducdo no Mercado no ambito
desta avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos
contendo trimetazidina estdo atualmente autorizados na UE ou seréo objeto de procedimentos de
autorizacéo no futuro, o CMDh recomenda que os termos de tais Autorizac6es de Introducdo no
Mercado sejam alterados em conformidade.



Anexo 11

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



Alteracdes a incluir nas secgdes relevantes da informacao do produto (o novo texto esta sublinhado e a
negrito, o texto a ser eliminado esta rasurads)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
e Seccdo 4.8

A reacdo adversa seguinte deve ser adicionada sob a classe de sistemas de 6rgdos “Afe¢des do ouvido e do
labirinto” com uma frequéncia “Desconhecida”:

“Vertigem”

Folheto Informativo
4 Efeitos secundérios possiveis
Outros efeitos secundarios

Outros efeitos secundarios tém ocorrido num nimero muito reduzido de pessoas, mas a sua frequéncia exata
é desconhecida:

“sensacdo de rotacgdo (vertigem)”



Anexo III

Calendario para a implementacao da presente posicao



Calendario para a implementacao do acordo

Adocéo do acordo do CMDh:

Reunido do CMDh em Marc¢o 2017

Membros (apresentacdo da alteracdo de tipo 1A\
pelo titular da Autorizacdo de Introducéo no
Mercado):

Transmissao as Autoridades Nacionais 06/05/2017
Competentes das tradug¢des dos anexos do

acordo:

Implementacéo do acordo pelos Estados- 05/07/2017






