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Vedecké zavery a dévody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti)
O registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilancnych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre baklofén (peroralny) su vedecké zavery
nasledovné:

Pokial' ide o kumulativny prehlad vSetkych pripadovych hlaseni centralneho syndromu spankového
apnoe suvisiaceho s baklofénom, vybor PRAC dospel k zaveru, ze predloZzeny subor Gdajov podporuje
dbékazy o pri¢innom vztahu s baklofénom. Hoci vybor uznava, Ze rizikovym faktorom pre ,syndrom
spankového apnoe“ je alkohol, suhlasil s tym, Ze su potrebné zmeny v Cdasti 4.8 suUhrnu
charakteristickych vlastnosti lieku s uvedenim tejto ADR s frekvenciou ,neznama“ spolu s vysvetlenim
v poznamke pod diarou.

Vybor PRAC tiez konStatoval, ze kumulativna kritickd analyza pripadov rabdomyolyzy a suvisiacich
vyrazov poskytla doékaz o pri¢innom vztahu v kontexte predavkovania baklofénom aj nahleho
vysadenia baklofénu. Vybor preto dospel k nazoru, Ze si potrebné zmeny v castiach 4.4 a4.9 s
pridanim ,rabdomyolyzy* ako mozného nasledku nahleho vysadenia baklofénu, respektive
predavkovania baklofénom.

Na zaklade preskimania pripadov toxickej encefalopatie suvisiacej s baklofénom vybor PRAC napokon
konstatoval, ze vacsina hlasenych pripadov sa vyskytla pri podavani baklofénu pacientom s ochorenim
obliciek v poslednom stadiu alebo s poruchou funkcie obliCiek v davke prekracujlcej davku odporicanu
v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku; u pacientov so symptémami predavkovania baklofénom
bola vacsina z nich neurologickej povahy. Vybor preto dospel k nazoru, Ze je potrebna zmena v Casti
4.4 s cielom optimalizovat upozornenia a opatrenia pri pouzivani v populécii s poruchou funkcie
obliciek.

Vzhladom na Udaje predloZzené v skimanych spravach PSUR preto vybor PRAC usudil, Ze zmeny
v informéaciach o lieku pre lieky obsahujlce peroralny baklofén st opravnené.

Koordinacna skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) suhlasi s vedeckymi
zavermi vyboru PRAC.

Do6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre baklofén (peroralny) je CMDh toho néazoru, Ze pomer prinosu
a rizika lieku (liekov) obsahujuceho (obsahujucich) baklofén (peroralny) je nezmeneny za predpokladu,
Ze budu prijaté navrhované zmeny v informéaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registréacii liekov, ktorych sa tyka jednotné
hodnotenie PSUR, maju byt zmenené. CMDh odportdéa takato zmenu rozhodnuti o registracii aj pre
dalsie lieky obsahujlice baklofén (peroralny), ktoré si v sucasnej dobe registrované v Eurépskej unii,
alebo st predmetom buddcich schvalovacich postupov v ramci EU.
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Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany liek (registrované
lieky)



Do prisluénych &asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy
text poddéiarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preciarknuty)

Sudhrn charakteristickych vlastnosti lieku
- Cast 4.4
Upozornenie sa méa zmenit takto:

Nahle vysadenie:

~Lie¢ba sa méa vzdy (ak sa nevyskytnl zdvazné nezZiaduce Ucinky) vysadit postupne znizovanim
davkovania v priebehu obdobia trvajuceho asi 1 — 2 tyzdne. Pri nahlom vysadeni baklofenu, najma po
dlhodobej liecbe, boli hldsené stavy Gzkosti a zmatenosti, delirium, halucinacie, psychoticka poruchaé,
manické alebo paranoidné stavy, konvulzie (status epileptikus), dyskinéza, tachykardia,

hypertermia, rabdomyolyza a do¢asné zhorsSenie spastickosti ako tzv. rebound fenomén.*

- Cast 4.4
Upozornenie sa ma zmenit takto:
Renalna porucha :

,Baklofén sa musi pouzivat s opatrnostou u pacientov s renalnou poruchou a u pacientov
s terminalnym Stadiom renéalneho zlyhania sa ma podavat len v pripade, Zze olakavany prinos prevysi
potencialne riziko (pozri ¢ast 4.2 Davkovanie a spdsob podavania). U pacientov s poruchou funkcie

vvrs

obliciek uzivajucich peroralny baklofén v davkach vyssich ako 5 mg denne sa pozorovali
neurologické prejavy a symptomy predavkovania vratane klinickych prejavov toxickej
encefalopatie (napr. zméitenost, dezorientacia, somnolencia a zniZena drovern vedomia).
Pacientov s poruchou funkcie oblidiek treba starostlivo sledovat s cielom rychlo

diagnostikovat skoré symptémy toxicity.

Mimoriadna pozornost je potrebnd, ked sa baklofén kombinuje s liekmi, ktoré mézu vyrazne ovplyvnit
renalnu funkciu. Treba starostlivo sledovat renalnu funkciu a denna davka baklofénu sa musi upravit
tak, aby nedoslo k toxicite baklofénom.“

[....]

. Cast 4.8

Do triedy orgdnovych systémov Poruchy nervového systému sa ma pridat neZiaduca reakcia ,syndréom
spankového apnoe** s frekvenciou ,,neznama“.

Tato neziaduca reakcia ma byt sprevadzana tymto vysvetlenim v pozndmke pod &iarou: ,* Pri
podavani baklofénu vo vysokych davkach (2 100 mqg) sa u pacientov zavislych od alkoholu

pozorovali pripady centralneho syndrému spankového apnoe.*
- Cast 4.9

Znenie sa ma zmenit takto:

[....]

»~MOZu sa tiez vyskytnut: zméatenost, halucinacie, agitacia, konvulzie, zmeny elektroencefalogramu
(vzorec potlacenia vykyvov (burst suppresion pattern) a trifazické viny), porucha akomodacie,



naruSeny pupilarny reflex; generalizovana svalova hypoténia, myoklénia, hyporeflexia alebo areflexia;
krCe; periférna vazodilatacia, hypotenzia alebo hypertenzia, bradykardia alebo tachykardia i srdcova
arytmia; hypotermia; nauzea, vracanie, hnacka, hypersekrécia slin; zvysena hladina peceniovych
enzymov, SGOT a AP, rabdomyolyza.*

Pisomna informacia pre pouzivatela
e Cast 4 Mozné vedlajsie Ucinky
Takisto uvedené (neznama frekvencia)

TaZkosti s dychanim podas spanku (syndrém spankového apnoe)




Priloha 111

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh: Zasadnutie CMDh v juni 2017

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 5. august 2017
prislusnym vnuatroStatnym organom:

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi 4. oktober 2017
(predlozenie ziadosti o zmenu drzitefom
rozhodnutia o registracii):
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