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Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren for
godkannande for forsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fran kommittén for siakerhetsdvervakning och riskbedémning
av lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sakerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for nefopam dras féljande vetenskapliga slutsatser:

Kommittén for sdkerhetsovervakning och riskbedémning av lakemedel (PRAC) enades om att
biverkningen "forvirringstillstdnd” skulle inforas i produktinformationen (avsnitt 4.8) till parenteral
beredning av nefopam pa grundval av en kand verkningsmekanism och ett stort antal allvarliga
rapporter som bade kommit in under rapporteringsperioden och i samlad form. | 10 av dessa fall
rapporterades nefopam som enda misstankta medicinering, av vilka en positiv utsattning
rapporterades i 4 fall och en aterinsattning i 1 fall. | tva fall rapporterades ett fatalt resultat, av
vilka ett var en direkt foljd av forvirringstillstand inducerat av nefopam. Forvirring ar aven infort i
produktresumén for den orala beredningen av nefopam.

Med tanke pa de rapporterade fallen och nefopams kanda antikolinerga egenskaper fann PRAC det
nodvandigt att ocksa lagga in en varning om nefopams anvandning till patienter med
trangvinkelglaukom i produktresumén (avsnitt 4.4) till oral beredning av nefopam.

Mot bakgrund av den troliga verkningsmekanismen, de granskade fallrapporterna och kdnda
effekterna vid dverdosering av nefopam, som kan framja insattningen av koma, behéver koma
laggas till i avsnitt 4.9 i produktresumén till bade den orala och parenterala beredningen.

Den framlagda samlade analysen av rapporterade fall av abstinenssymtom och
lakemedelsmissbruk gor att PRAC medger att begransade slutsatser kan dras om beroende och
missbruk av oral beredning av nefopam. Lakemedelsberoende och -missbruk ar dock kant och
identifierat for den parenterala beredningen av nefopam, och aterges adekvat i produktresumén
under avsnitt 4.8 och 4.4. Det finns dven en trolig mekanism som tyder pa ett potentiellt beroende
och missbruk till foljd av ett hammat aterupptag av dopamin. Utifran dessa argument enades
PRAC om att en varning ska ingd i avsnitt 4.4 i produktresumén till den orala beredningen vad
galler lakemedelsmissbruk och -beroende.

Slutligen enades PRAC om att de rapporterade fallen av plotslig insattning av koma vid vanliga
terapeutiska doser av nefopam goér det nédvandigt att lagga till termen "koma” i avsnitt 4.8 i
produktresumén.

Mot bakgrund av de uppgifter som presenterades i den granskade periodiska
siakerhetsuppdateringen (de granskade periodiska sikerhetsuppdateringarna) ansdg PRAC att
produktinformationen behoéver dndras for lakemedel som innehéller nefopam.

CMD(h) instdmmer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skal att &ndra villkoren for godkannande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for nefopam anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for
lakemedlet (lakemedlen) som innehaller nefopam &ar oférandrat under forutsattning att de
foreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkdnnandena for forsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska &ndras. | den man ytterligare lakemedel som innehaller nefopam for narvarande ar
godkanda i EU eller genomgar framtida godkannandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
dessa godkannanden for forséljning &ndras i enlighet med detta.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkanda
lakemedlet (de nationellt godkanda lakemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny
text understruken och i fetstil, borttagen text genemstruken)

Produktresumé

. Avsnitt 4.8

Foljande biverkningar ska laggas till under organsystemet Psykiska stérningar med ingen kand
frekvens: forvirringstillstand

Foljande biverkningar ska laggas till under organsystemet Centrala och perifera nervsystemet med
ingen kand frekvens: koma

- Avsnitt 4.9

Symtom: dessa ar av antikolinergt ursprung: takykardi, koma, kramper och hallucinationer.

Bipacksedel

- Avsnitt 4 — Eventuella biverkningar:

Ingen kand frekvens: koma, forvirring
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Tidtabell for implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stallningstagande:

Januari 2017 CMD(h)-moéte

Overforing av dversattningarna av
stallningstagandets bilagor till nationella
behériga myndigheter:

11 mars 2017

Medlemsstaternas implementering av
stallningstagandet (inlamning av andringen fran
innehavaren av godk&nnande for forséljning):

10 maj 2017
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