Anexa I

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere
pe piata



Concluzii stiintifice

Avand 1n vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru donepezil, concluziile stiintifice sunt
urmatoarele:

Avand 1n vedere cateva raportari din literatura (Segrec et al. 2015, sase prezentari de caz publicate de
Triquet et al. 2017, Lo Coco si Cannizzaro 2010, Chemali 2003), in care legétura temporald intre
initierea tratamentului cu donepezil si aparitia de comportamente sexuale necorespunzétoare (CSN),
remiterea prompta a simptomelor dupa intreruperea donepezil si recurenta la scurt timp dupa reinitiere
in unele cazuri, sustin cu tarie o legatura intre CSN si donepezil, PRAC recomanda adaugarea
termenului de libido crescut, hipersexualitate la informatiile despre produs.

Pe baza datelor disponibile, inclusiv articole din literatura si cazuri relevante de dupa punerea pe piata
care prezintd ameliorarea sau Incetarea RA legate de somn dupa trecerea de la administrarea de seara
la cea de dimineatd, PRAC recomanda includerea unei recomandari pentru a lua in considerare
trecerea la administrarea de dimineatd daca apar RA legate de somn.

Avand 1n vedere datele disponibile, inclusiv raportari dupa punerea pe piata si cateva raportari din
literatura care sugereaza o legatura de cauzalitate intre donepezil si pleurototonus, inclusiv cazuri cu
reactie pozitiva la oprirea tratamentului si doud cazuri din literatura cu reactie pozitiva la oprirea
tratamentului si reaparitia reactiei adverse la reluarea acestuia, si date fiind mecanismele plauzibile ale
dezechilibrului dopaminergic-colinergic, PRAC recomanda adaugarea sindromului Pisa/pleurototonus
la informatiile despre produs, la categoria ,,cu frecventa necunoscuta”.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.
Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru donepezil, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin donepezil este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaluari unice a RPAS. In masura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin donepezil sau care fac obiectul procedurilor
ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si
Aplicantii/Detinatorii Autorizatiilor de punere pe piatd sa ia In considerare aceasta concluzie a CMDh.



Anexa I1

Modificari la informatiile referitoare l1a medicament pentru medicamentul/medicamentele
autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la medicament
(textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-taiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

e RCPpct. 4.2

Mod de administrare

<Denumirea medicamentului> trebuie luat pe cale orala, seara, exact nainte de culcare.

In cazul unor tulburiari ale somnului, inclusiv vise anormale, cosmaruri sau insomnie (vezi
pct. 4.8) poate fi luati in considerare administrarea de <denumirea medicamentului> dimineata.

e RCPpct. 4.8

Urmatoarea reactie adversd trebuie addugata cu o frecventa ,,cu frecventd necunoscutd” la categoria
ASO Tulburari psihice:

Cu frecventa necunoscuta: libido crescut, hipersexualitate

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata cu frecventa ,,cu frecventd necunoscutd” la categoria
ASO Tulburari ale sistemului nervos:

Cu frecventa necunoscuti: Pleurototonus (sindromul Pisa)

Prospect

e Prospect pct. 3:

Luati intotdeauna acest medicament exact aga cum v-a spus medicul dumneavoastra sau farmacistul.
Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul dacé nu sunteti sigur.

Nota: Urmatoarea propozitie ar trebui adaugata intr-un loc adecvat in sectiunea 3 din Prospect (de preferinta, imediat sub
paragraful care contine primele instructiuni referitoare la administrarea de seard, cu putin timp inainte de a merge la
culcare):

Daca prezentati vise anormale, cosmaruri sau dificultate de a dormi (vezi pct. 4) medicul
dumneavoastra va poate recomanda sa luati < denumirea medicamentului> dimineata.

e Prospect pct. 4:

Cu frecventd necunoscutd (care nu poate fi estimata din datele disponibile): libide crescut,
hipersexualitate.

Cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile): sindromul Pisa (o
afectiune care implica contractii musculare involuntare cu aplecarea anormala a corpului si a
capului intr-o parte)




Anexa II1

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh iulie 2022

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie citre autoritdtile nationale competente:

4 septembrie 2022

Punerea 1n aplicare a acestei pozitii

de catre statele membre (depunerea variatiei de
catre detinatorul autorizatiei de punere pe
piata):

3 noiembrie 2022




