Anexa I

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 felbamat, concluziile stiintifice sunt
urmatoarele:

PRAC a analizat datele disponibile privind riscul malformatiilor si riscul asupra dezvoltarii sistemului
nervos dupa expunerea la felbamat in utero, si luand in considerare riscul specific de hematotoxicitate
si hepatotoxicitate a ajuns la concluzia ca modificarile din Informatiile referitoare la medicament au
fost considerate necesare pentru a informa despre utilizarea sa in timpul sarcinii si alaptarii.

Datele clinice referitoare la expunerea la felbamat in utero sunt insuficiente, nepermitand sa se traga
concluzii cu privire la aceste riscuri malformative si asupra dezvoltarii sistemului nervos, cu toate
acestea, avand in vedere toxicitatea specifica a felbamatului si luand in considerare datele din
raportdrile spontane de dupa punerea pe piatd, PRAC a considerat ca modificarile din Informatiile
referitoare la medicament au fost necesare pentru a informa profesionistii din domeniul sanatatii si
pacientii, dupd cum urmeaza:

o femeile aflate la varsta fertila trebuie sa utilizeze masuri contraceptive eficace in timpul
tratamentului si si fie informate cu privire la necesitatea planificarii sarcinii. in plus,
tratamentul cu felbamat a dus la o scadere cu 42% ASC a gestodenului si cu 13% a ASC a
etinilestradiolului, scaderi care ar trebui luate in considerare in alegerea contraceptiei eficace
in cazul tratamentului cu felbamat;

e sdreevalueze necesitatea tratamentului antiepileptic atunci cand o femeie planifica o sarcina si
in cazul unei sarcini;

e sd intdreascd in continuare afirmatiile privind potentialul hematotoxicitatii, dar si riscul
potential de hepatotoxicitate la nivelul fatului, ca urmare a traversarii barierei placentare;

e sd consolideze informatiile referitoare la excretia felbmatului 1n laptele matern;

e sdindice faptul ca, in cazul in care tratamentul trebuie mentinut in timpul sarcinii pacienta
trebuie sd fie informata in totalitate si trebuie sa utilizeze doza minima eficace.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.

w

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata
Pe baza concluziilor stiintifice pentru felbamat CMDh considera cd raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin felbamat este neschimbat, sub rezerva modificarilor
propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca 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 felbamat sau care fac obiectul procedurilor ulterioare
de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca aceste autorizatii de punere pe piata sa fie
modificate in mod corespunzator.



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

o Punctul 4.6

Aceasta sectiune trebuie revizuitd dupd cum urmeaza:
Femei aflate la varsta fertila

Femeile aflate la varsta fertila trebuie sa utilizeze masuri contraceptive eficace in timpul
tratamentului si pand la 1 lund dupi incetarea tratamentului (vezi pct. 4.5).

Sarcina

Riscul asociat cu epilepsia si cu medicamentele antiepileptice in general:

Femeile aflate la varsta fertila trebuie sa fie sfatuite de un specialist. Necesitatea tratamentului cu
medicamente antiepileptice trebuie analizati cind o femeie intentioneazi sa ramana gravida. La
femeile tratate pentru epilepsie, intreruperea brusca a tratamentului cu medicamente
antiepileptice trebuie evitata deoarece acest lucru poate duce la reaparitia crizelor convulsive
care ar putea avea consecinte grave pentru femeie si pentru fat.

Doza minima eficace utilizata in monoterapie ar trebui preferata ori de cite ori este posibil
deoarece, in comparatie cu monoterapia, tratamentul antiepileptic cu medicamente multiple se
asociazi cu risc mai mare de malformatii congenitale, in functie de medicamentele antiepileptice
asociate.

Risc asociat cu utilizarea de felbamat:

Siguranta utilizarii acestui medicament in timpul sarcinii nu a fost stabilitd la om.

Studiile privind toxicitatea asupra functiei de reproducerea efectuate la sobolani si iepuri nu au
evidentiat tulburdri de fertilitate sau efecte daunatoare asupra fetusului induse de utilizarea de
felbamat, cu toate acestea, este posibil ca felbamatul sa traverseze bariera placentara (vezi pct. 5.3).

Deoarece studiile de toxicitate asupra functiei de reproducere efectuate la animale nu sunt intotdeauna
predictive in ceea ce priveste efectele la om si din cauza potentialului de supresie a maduvei osoase la
fat si_hepatotoxicititii, felbamatul nu trebuie utilizat in-timpul-sareinii la femeile aflate la varsta
fertila care nu folosesc metode contraceptive eficace si la femeile gravide, cu exceptia cazului in
care este absolut necesar.

Alaptarea

Felbamatul se excreta in laptele uman. Din cauza riscului potential de_hepatotoxicitate indusa de
felbamat si de supresie a maduvei osoase la copiii care sunt alaptati, felbamatul nu trebuie administrat
mamelor care aldpteaza.

Prospect
Punctul 2 - Aveti grija deosebita cind utilizati felbamat

O atentionare trebuie adaugatd dupa cum urmeaza:



[...]

in cazul in care sunteti o femeie la varsta fertili trebuie si utilizati o miisuri contraceptivi
eficienti in timpul tratamentului si pana la 1 luna dupi incetarea tratamentului. Tratamentul cu
felbamat poate scadea eficacitatea contraceptivelor orale, prin urmare, trebuie utilizata o alta
metoda eficienta.

Punctul 2 — Sarcina si alaptarea
Aceasta sectiune trebuie revizuitd dupd cum urmeaza:

Felbamat nu trebuie utilizat in timpul sarcinii, decat dacé este absolut necesar. Daci sunteti o
femeie la varsta fertili este indicat sa utilizati o masura contraceptiva eficienta in timpul
tratamentului si pana la 1 luna dupi incetarea tratamentului. Tratamentul cu felbamat poate
scadea eficacitatea contraceptivelor orale, prin urmare, trebuie utilizata o alta metoda eficienta.

Daca sunteti gravida sau intentionati sa rimaneti gravida, medietl-dumneaveoastra-va-va-sfatai-daed
puteti-continua-si-tuati-felbamat-adresati-va imediat medicului dumneavoastri; nu trebuie sa

incetati si va luati medicamentul, inainte de a discuta cu medicul dumneavoastra despre acest
lucru. Medicul dumneavoastra poate decide sa va schimbe tratamentul.

Felbamat nu este recomandat mamelor care alapteaza. Felbamat trece in laptele matern. Acesta
poate diuna copilului dumneavoastra determiniand afectiuni la nivelul singelui si ficatului.

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca sunteti gravida sau intentionati sa raméaneti gravida,
adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua acest
medicament.
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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 Iunie 2017

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 5 August 2017
pozitie cétre autoritatile nationale competente:
Punerea 1n aplicare a acestei pozitii 4 Octombrie 2017

de catre statele membre (depunerea variatiei de

catre detindtorul autorizatiei de punere pe piatd):




