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 venlafaxina, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Riscurile bine stabilite de producere a unor consecinte grave ca urmare a tentativelor de suicid, utilizarii
abuzive, supradozelor si intoxicarii grave care implica venlafaxina sunt confirmate de tiparul global al
datelor raportate in cadrul acestei proceduri unice de evaluare a raportului periodic actualizat privind
siguranta (PSUSA). Aceasta include faptul ca o proportie de cazuri, inclusiv cu evolutie letald, sunt
raportate ca intoxicatii combinate si/sau la pacienti cu morbiditate asociata cu riscul unui eveniment
suicidar, incluzand boala de fond (de exemplu, depresie majora) care, in sine, reprezinta un important
factor de risc pentru evenimentele suicidare.

Astfel, tiparul global al evenimentelor raportate confirma o complexitate ridicata, bine-cunoscuta clinic,
in cazurile de eveniment suicidar/de suicid, implicand si intoxicatia severa cu venlafaxina si, adesea,
intoxicatia combinata, care implica alcool etilic si/sau alte medicamente sau alte substante.

Experienta clinica si literatura de specialitate recenta arata ca astfel de cazuri de supradozaj pot fi
extrem de dificil de gestionat, cu simptome care implica, de exemplu, sindromul serotoninergic,
convulsii severe si riscuri cardiace grave. Din literatura de specialitate, exista informatii ce descriu
cantitatile care pot duce la toxicitate severa, inclusiv faptul ca ingestia a aproximativ 3 g sau mai mult
poate duce la simptome severe de intoxicare la adulti. Aceste informatii sunt considerate valoroase
pentru medicul care prescrie. Datorita complexitatii tratamentului de salvare, se recomanda contactarea
imediata a, de exemplu, [a se adapta formularea in functie de tard] centrului national de informare
toxicologica sau a unui specialist in intoxicatii.

Avand in vedere datele disponibile din literatura si rapoartele spontane privind riscul (riscurile), PRAC a
concluzionat cd informatiile referitoare la medicament trebuie modificate in consecinta

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

CMDh considera ca trebuie modificata/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaludri unice a RPAS. in mésura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin venlafaxinad 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 aceasta concluzie a CMDh.



Anexa II

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



<Madificari 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 Pct. 4.4

Addugarea urmatoarelor, inainte de punctul Suicid/ideatie suicidara sau agravarea starii clinice:

Supradozaj
Pacientii trebuie sfituiti sd nu consume alcool etilic, avand in vedere efectele acestuia la

nivelul SNC, potentialul de agravare clinica a afectiunilor psihiatrice si potentialul producerii
unor interactiuni adverse cu venlafaxina, inclusiv a unor efecte depresoare la nivelul SNC

ct. 4.5). Supradozajul cu venlafaxina a fost raportat in special in asociere cu consumul de

alcool etilic si/sau alte medicamente, inclusiv in cazuri cu evolutie letala (pct. 4.9).

Prescrierea de venlafaxina trebuie sa se faca cu cea mai mica doza de medicament
respectand buna conducere a tratamentului pacientului, in scopul reducerii riscului de
supradozaj (vezi pct. 4.9).

. Pct. 4.5

Alcool etilic

Se sterge:

A se inlocui cu:
Pacientii trebuie sfatuiti sa hu consume alcool etilic, avand in vedere efectele acestuia la

unor interactiuni adverse cu venlafaxina, inclusiv a unor efecte depresoare la nivelul SNC.

o Pct. 4.9

In experienta ulterioard punerii pe piatd, supradozajul cu venlafaxing a fost raportat in special in cazul
asocierii cu alcool etilic si/sau alte medicamente, inclusiv in cazuri cu evolutie letala. Reactiile
adverse cel mai frecvent raportate in cazul supradozajului includ tahicardie, modificari ale nivelului de
constienta (mergand de la somnolenta pana la coma), midriaza, convulsii si varsaturi. S-au raportat si
alte reactii adverse, inclusiv modificari electrocardiografice (de exemplu prelungirea intervalului QT,
bloc de ramura, prelungirea complexului QRS [vezi pct. 5.1]), tahicardie ventriculara, bradicardie,
hipotensiune arteriald, vertij si deces. La adulti pot aparea simptome severe de intoxicare dupa
ingestia a aproximativ 3 grame de venlafaxina.

Studiile retrospective publicate indica faptul ca supradozajul cu venlafaxina poate fi asociat unui risc
crescut de evolutie letald, comparativ cu cel observat in cazul antidepresivelor ISRS, dar mai mic decat
cel observat in cazul antidepresivelor triciclice. Studiile epidemiologice au aratat ca pacientii tratati cu
venlafaxind prezinta un numar mai mare de factori de risc suicidar decat pacientii tratati cu ISRS. Nu
este clara masura in care constatarea unui risc crescut de evolutie letala poate fi atribuita toxicitatii



generate de supradozajul cu venlafaxind, sau, dimpotrivd, unor caracteristici ale pacientilor tratati cu
venlafaxina.

Tratament recomandat

Intoxicatia severa poate necesita tratament si monitorizare de urgenta complexe. Prin
urmare, in cazul suspectarii unui supradozaj care implica venlafaxina, se recomanda

contactarea imediata a [de exemplu centrului national de informare toxicologica sau a unui

specialist in intoxicatii — a se adapta in functie de tara].

Se recomanda masuri generale de sustinere a functiilor vitale si masuri simptomatice; vor fi
monitorizate ritmul cardiac si semnele vitale. Nu se recomanda inducerea varsaturilor in cazul in care
exista risc de aspiratie. Poate fi indicat lavajul gastric, daca este efectuat la scurt timp dupa ingestie
sau la pacientii simptomatici. Administrarea de carbune activat poate, de asemenea, sa limiteze
absorbtia substantei active. Diureza fortata, dializa, hemoperfuzia si transfuzia de schimb au o
probabilitate mica de a aduce beneficii. Nu se cunosc antidoturi specifice pentru venlafaxina.

Prospect

Pct. 2. Atentionari si precautii

Addugarea urmatoarelor, inainte de punctul Ganduri de sinucidere si inrautatirea depresiei sau a
tulburarii de anxietate:

Nu consumati alcool in timp ce sunteti tratat cu [denumirea medicamentului], deoarece
poate duce la oboseala extrema si pierderea constientei. Utilizarea concomitenta cu alcool
si/sau anumite medicamente poate agrava simptomele depresiei si alte afectiuni, cum ar fi
tulburarile de anxietate.

[Denumirea medicamentului] impreuna cu alimente, bauturi si alcool

consumati alcool in perioada cat sunteti tratat cu [denumirea medicamentului]. Utilizarea
concomitenta cu alcool poate duce la oboseala extrema si pierderea constientei si poate

agrava simptomele depresiei si alte afectiuni, cum ar fi tulburadrile de anxietate.

Pct. 3. Cum sa luati [denumirea medicamentului]
Daca luati mai mult [denumirea medicamentului] decéat trebuie
Adresati-va imediat medicului dumneavoastra sau farmacistului daca ati luat o cantitate mai mare din

acest medicament decat cea prescrisa de medicul dumneavoastra.

Supradozajul poate pune viata in pericol, in special in cazul utilizarii concomitente de alcool
si/sau anumite medicamente (vezi ,[Denumirea medicamentului] impreuna cu alte

medicamente”).




Simptomele unui posibil supradozaj pot include batdi rapide ale inimii, modificari ale starii de
constienta (de la somnolenta la coma), vedere incetosata, convulsii sau crize convulsive si varsaturi.



Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din ianuarie 2023

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 13.03.2023
pozitie catre autoritatile nationale competente:
Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre 11.05.2023

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