Anexa |

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 granisetron (alte forme farmaceutice, cu exceptia
plasturelui transdermic), concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

O cercetare cumulativa a EudraVigilance a identificat noua cazuri de sindrom serotoninergic, dintre
care doua cazuri din literatura de specialitate si sapte cazuri raportate spontan, incluzand trei cazuri cu
evolutie letala.

Pe parcursul intervalului de raportare, sapte cazuri de sindrom serotoninergic au fost regasite in baza
de date a detinatorului autorizatiei de punere pe piata, incluzand cinci evenimente grave si doua
evenimente non-grave.

De asemenea, Comitetul a analizat un caz descris in literatura de specialitate, Tn care pacientul a
dezvoltat sindrom serotoninergic si sindrom de encefalopatie posterioara reversibila (SEPR), care au
fost letale. S-a considerat posibila o legatura cauzala intre administrarea de granisetron si sindromul
serotoninergic descris.

Luand in considerare faptul ca au existat raportari ale sindromului serotoninergic in cazul utilizarii de
antagonisti ai 5-HT3 fie in monoterapie, fie mai ales concomitent cu alte medicamente cu efecte
serotoninergice [inclusiv inhibitori selectivi ai recaptdrii serotoninei (ISRS) si inhibitori ai recaptarii
serotoninei si noradrenalinei (IRSN], PRAC a recomandat ca in informatiile referitoare la medicament
sa fie inclusa o atentionare corespunzatoare.

Prin urmare, avand in vedere datele prezentate in RPAS-urile revizuite, PRAC a considerat ca se
justifica modificarile aduse informatiilor referitoare la medicamentele care contin granisetron.

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 granisetron (alte formule cu exceptia plasturelui transdermic),
CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru medicamentul/medicamentele care contine/contin
granisetron (alte formule cu exceptia plasturelui transdermic) 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 evaludri unice a RPAS. in m&sura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin granisetron (alte formule cu exceptia plasturelui
transdermic) 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 1l

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-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

. Punctul 4.4
Trebuie adaugata o atentionare, dupa cum urmeaza:

Sindromul serotoninergic

Au existat raportari de sindromul serotoninergic in cazul utilizarii de antagonisti ai 5-HT3 fie
in monoterapie, fie mai ales in concomitent cu alte medicamente cu efect serotoninergic
[inclusiv inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei (1SRS) si inhibitori ai recaptarii
serotoninei si noradrenalinei (IRSN)]. Se recomanda urmarirea corespunzatoare a
pacientilor pentru depistarea simptomelor asemanatoare sindromului serotoninerqgic.

- Punctul 4.5
Trebuie addugate urmatoarele informatii:

Medicamente cu efecte serotoninergice (ex. ISRS si IRSN)

Au existat raportari ale sindromului serotoninergic dupa utilizarea concomitenta a

(a se vedea punctul 4.4).

. Punctul 4.8

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul Clasificarii pe aparate, sisteme si organe (ASO)
LTulburdri ale sistemului nervos” la ,mai putin frecvente”:

Sindrom serotoninergic

Prospect

e Punctul 2

Atentionari si precautii

Sindromul serotoninergic este o reactie adversa mai putin frecventa, dar care poate pune

sertralind, fluvoxamina, citalopram, escitalopram, venlafaxina, duloxetina).

Granisetron impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra sau asistentei medicale daca utilizati, ati utilizat recent sau s-ar
putea sa utilizati orice alte medicamente.



e Punctul 4

Urmatoarele reactii trebuie adaugate la ,mai putin frecvente”:

Sindrom serotoninergic. Semnele pot include diaree, greata, varsaturi, temperatura si
tensiune arteriald mare, transpiratie excesiva si batai rapide ale inimii, agitatie, confuzie,
halucinatii, frisoane, contractii, spasme sau rigiditate la nivelul muschilor, pierdere a
coordonarii si stare de neliniste.




Anexa lll

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din noiembrie 2016

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta

pozitie catre autoritatile nationale competente:

22 decembrie 2016

Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre
statele membre (depunerea variatiei de catre
detinatorul autorizatiei de punere pe piata):

22 februarie 2017
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