Anexal

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 prometazind, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avand in vedere datele disponibile privind riscurile din literatura, rapoarte spontane, inclusiv, in unele
cazuri, o relatie temporala apropiata, si avand in vedere un mecanism de actiune plauzibil, PRAC ia in
considerare o relatie cauzala intre prometazina si reactiile adverse la medicamente psihiatrice si
neurologice, sindrom neuroleptic malign, prelungirea intervalului QT (inclusiv torsada varfurilor),
trombocitopenie (pentru acele medicamente care nu enumera deja un termen mai larg, cum ar fi
discrazie sanguind) si posibilitatea de deteriorare a tesutului asociata cu administrarea intravenoasa este
cel putin o posibilitate rezonabila. PRAC a concluzionat ca informatiile referitoare la produse pentru
administrare sistemica (preparate orale si preparate parenterale) care contin prometazina trebuie
modificate in consecinta.

In urma analizarii recomand&rii PRAC, CMDh este de acord cu concluziile generale si cu motivele
recomandarii PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

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

CMDh recomanda modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata.



Anexa I1

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul
autorizat/medicamentele 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)

Preparate orale:

Rezumatul caracteristicilor produsului

Punctul 4.4
Trebuie addaugata o atentionare dupa cum urmeaza:

Interval QT

Deoarece fenotiazinele pot prelungi intervalul QT, se recomanda prudenta privind pacientii
tratati pentru bradicardie pronuntata, boala cardiovasculara, cu o forma ereditara de
prelungire a intervalului QT si utilizare concomitenta cu alte produse care duc la prelungirea

intervalului QT.
. Punctul 4.5

Este necesara o atentie speciald atunci cand prometazina este utilizata concomitent cu alte
produse care duc la prelungirea intervalului QT, inclusiv medicamente cum ar fi cele
antipsihotice, adica unele fenotiazine (clorpromazina, levomepromazina), benzamide
(sulpirida, amisulprida, tiaprida), pimozida, haloperidol, droperidol, citalopram, halofantrina,
metadona, pentamidina si moxifloxacina.

. Punctul 4.8

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC tulburari cardiace cu frecventa
»~necunoscuta”:

Prelungirea intervalului QT, torsada varfurilor

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC tulburarilor sistemului nervos cu o frecventa
»~necunoscuta”:

sindrom neuroleptic malign, hiperactivitate psihomotorie

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC tulburari psihiatrice cu o frecventa
,hecunoscuta”:

halucinatii, agresivitate

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC tulburari ale séangelui si ale sistemului
limfatic cu frecventa ,necunoscuta”:

trombocitopenie
. Punctul 4.9
Recomandarile pentru semnele si simptomele de supradozaj trebuie modificate dupa cum urmeaza:

Interval QT prelungit si cazuri de aritmii severe cu rezultat letal au fost descrise in
supradozajul cu fenotiazine.




Prospect

. Punctul 2
Atentionari si precautii pentru utilizare

Adresati-va medicului sau asistentei dvs. medicale inainte de a vi se administra <Medicamentul>
daca:

Aveti orice probleme cardiace grave

Aveti antecedente personale sau familiale de boala cardiaca

Manifestati batai nerequlate ale inimii

[...] impreuna cu alte medicamente

De asemenea, spuneti medicului dvs. sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar
putea sa luati oricare dintre urmatoarele:

medicamente care va pot afecta ritmul cardiac

o Punctul 4
Frecventa ,necunoscuta (nu poate fi estimata din datele disponibile)”:

Activitate electricd anormald a inimii, care ii afecteaza ritmul, inclusiv tulburdrile de ritm care
pun viata in pericol

O reactie grava insotita de febra, de rigiditate musculara, de modificarea tensiunii arteriale si

de coma (sindrom neuroleptic malign)

Valori scazute ale trombocitelor din sdnge (ceea ce poate duce la sdngerare si invinetire)

Neliniste

Halucinatii

Agresivitate



Formule parenterale:

Rezumatul caracteristicilor produsului

. Punctul 4.4

Trebuie adaugata o atentionare dupa cum urmeaza:

Leziune tisulara, inclusiv gangrena

Injectia intravenoasa trebuie efectuata cu extrema prudenta, pentru a evita extravazarea sau
injectarea intraarteriala accidentala, care ar putea duce la necroza si la gangrena periferica.
Daca un pacient acuza durere in timpul injectarii intravenoase, opriti imediat injectarea,
deoarece acesta poate fi un semn de extravazare sau de injectare intraarteriala accidentala.

Injectia intramusculara trebuie, de asemenea, efectuata cu atentie pentru a evita injectarea
subcutanata accidentala, care ar putea duce la necroza locala.

Interval QT

Deoarece fenotiazinele pot prelungi intervalul QT, se recomanda prudenta in tratarea
pacientilor cu bradicardie pronuntata, boala cardiovasculara, cu o forma ereditara de
prelungire a intervalului QT si utilizare concomitenta cu alte produse care duc la prelungirea

intervalului QT.
. Punctul 4.5

Este necesara o atentie speciald atunci cand prometazina este utilizatd concomitent cu alte
produse care duc la prelungirea intervalului QT, inclusiv medicamente precum cele
antipsihotice, adica unele fenotiazine (clorpromazind, levomepromazina), benzamide
(sulpirida, amisulprida, tiaprida), pimozida, haloperidol, droperidol, citalopram, halofantrina,
metadona, pentamidind si moxifloxacina.

. Punctul 4.8

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC Tulburari cardiace cu frecventa
,hecunoscuta”:

Prelungirea intervalului QT, torsada varfurilor

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC tulburari psihiatrice cu o frecventa
»~necunoscuta”:

halucinatii, agresivitate

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in cadrul SOC tulburarilor sistemului nervos cu o frecventa
,hecunoscuta”:

sindrom neuroleptic malign, hiperactivitate psihomotorie

Urmatoarele reactii adverse trebuie addaugate in cadrul SOC tulburari ale sangelui si ale sistemului
limfatic cu frecventd ,necunoscuta”:

trombocitopenie

. Punctul 4.9

Recomandarile pentru semnele si simptomele de supradozaj trebuie modificate dupa cum urmeaza:

Interval QT prelungit si cazuri de aritmii severe cu rezultat letal au fost descrise in
supradozajul cu fenotiazine.



Prospect
o Punctul 2
Atentionari si precautii pentru utilizare

Adresati-va medicului sau asistentei dvs. medicale inainte de a vi se administra <Medicamentul>
daca:

Aveti orice probleme cardiace grave

Aveti antecedente personale sau familiale de boala cardiaca

Manifestati batai neregulate ale inimii

[...] impreuna cu alte medicamente

De asemenea, spuneti medicului dvs. sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar
putea sa luati oricare dintre urmatoarele:

medicamente care va pot afecta ritmul cardiac

. Punctul 3

Administrarea medicamentului

Daca simtiti arsuri sau durere in timpul sau la scurt timp dupa aplicare, spuneti imediat
medicului dvs. sau asistentei medicale.

o Punctul 4
Frecventa ,necunoscuta (nu poate fi estimata din datele disponibile)”:

Activitate electricd anormaléd a inimii, care ii afecteaza ritmul, inclusiv tulburdrile de ritm care

pun viata in pericol

O reactie grava insotita de febra, de rigiditate musculara, de modificarea tensiunii arteriale si
de coma (sindrom neuroleptic malign)

Valori scazute ale trombocitelor din sange (ceea ce poate duce la sangerare si invinetire)

Neliniste

Halucinatii

Agresivitate



Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din decembrie 2024

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

27 ianuarie 2025

Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre
statele membre (depunerea modificarii de catre
detindtorul autorizatiei de punere pe piatd):

27 martie 2025




