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



Concluzii stiintifice

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

Pe baza rezultatelor obtinute in urma mai multor studii §i meta-analize care au investigat efectul
etomidat asupra mortalitatii si morbiditatii la diferite populatii de pacienti, nu poate fi exclusé 0
asociere intre supresia functiei glandelor suprarenale cauzata de utilizarea etomidat si un risc crescut
de mortalitate si morbiditate la pacientii aflati in stare critic, inclusiv la pacientii cu sepsis. Tn plus, s-
a dovedit ca insuficienta tranzitorie a glandelor suprarenale apare la toti pacientii, in special prin
inhibarea 11pB-hidroxilazei, avand ca rezultat scaderea valorilor de cortizol. Prin urmare, scaderea
valorilor de cortizol trebuie adaugata ca reactie adversa foarte frecventa in informatiile despre produs
ale medicamentelor care contin etomidat. De asemenea, informatiile despre produs trebuie sa includa o
avertizare care si indice faptul ¢ etomidat trebuie utilizat cu precautie la pacientii aflati Tn stare
critica, inclusiv la pacientii cu sepsis.

Tn plus, deoarece dozele unice de etomidat pentru asigurarea inductiei pot duce la insuficienta
tranzitorie a glandelor suprarenale si la valori scazute de cortizol seric, trebuie eliminate enunturile
care indica faptul ca supresia functiei glandelor suprarenale este observatd numai dupa utilizarea
prelungitd/repetata si ca valorile scazute de cortizol cauzate de supresia functiei glandelor suprarenale
nu au fost asociate cu modificari ale semnelor vitale sau cu dovezi de mortalitate crescuta.

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

CMDh considera cé trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piatd 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 etomidat sau care fac obiectul procedurilor ulterioare
de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si Aplicantii/Detinatorii
Autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceastd concluzie a CMDh.



Anexa Il

Modificari la informatiile referitoare la 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 Toate punctele

Trebuie eliminate enunturile care indica faptul ca supresia functiei glandelor suprarenale este
observata (numai) dupa utilizarea prelungita/repetata si ca valorile reduse de cortizol cauzate de
supresia functiei glandelor suprarenale nu au fost asociate cu modificari ale semnelor vitale sau cu
dovezi de mortalitate crescuta.

e Punctul 4.4
Trebuie addugata o avertizare dupa cum urmeaza:

Dozele unice de etomidat pentru asigurarea inductiei pot duce la insuficientd tranzitorie a
glandelor suprarenale si la valori sciazute de cortizol seric (vezi pct. 5.1 Proprietiti
farmacodinamice).

Etomidat trebuie utilizat cu precautie la pacientii aflati in stare critica, inclusiv la pacientii cu

sepsis.

e Punctul 4.8

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la categoria ,,Tulburari endocrine” conform clasificarii pe
aparate, sisteme si organe, cu categoria de frecventa "foarte frecventa”:

Valori scazute de cortizol

Prospect
e Toate punctele, dupa caz

Trebuie eliminate enunturile care indica faptul ca supresia functiei glandelor suprarenale este
observata (numai) dupa utilizarea prelungita/repetata si ca valorile reduse de cortizol cauzate de
supresia functiei glandelor suprarenale nu au fost asociate cu modificari ale semnelor vitale sau cu
dovezi de mortalitate crescuta.

e Punctul 2
Trebuie adaugata o0 avertizare dupa cum urmeaza:

Dozele unice de etomidat pentru asigurarea inductiei pot duce la insuficienti trecitoare a
glandelor suprarenale si la valori scazute de cortizol seric.

Etomidat trebuie utilizat cu precautie la pacientii aflati in stare critica, inclusiv la pacientii cu
sepsis, deoarece n unele studii a fost asociat cu un risc crescut de mortalitate la aceste grupe de

pacienti.

e Punctul 4
Urmatoarea reactie adversa trebuie addugata cu categoria de frecventa "foarte frecventa”:

Valori scazute de cortizol
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Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din mai 2018

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

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 14 iulie 2018
pozitie cétre autoritatile nationale competente:
Punerea in aplicare a acestei pozitii 12 septembrie 2018




