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Fragor och svar om granskningen av lakemedel
. ] . .
innehallande modafinil

Indikationerna begransades efter granskningsférfarande i enlighet med
artikel 31 i direktiv 2001/83/EG i dess senaste lydelse

Europeiska ldkemedelsmyndigheten har avslutat en granskning av modafinils sakerhet och effekt.
Myndighetens kommitté for humanlakemedel (CHMP) har dragit slutsatsen att férdelarna med
ldkemedel innehdllande modafinil fortfarande uppvéger riskerna, men att deras anvéndning bér
begransas till behandling av narkolepsi. CHMP rekommenderade dessutom andringar i
produktinformationen for att sakerstalla att Iakemedlen anvands pa ratt sétt, och bad tillverkarna att
infora atgarder for riskminimering. Efter omprovning bekréftade kommittén dessa rekommendationer
den 18 november 2010.

Vad ar modafinil?

Modafinil anvands for att 6ka vakenheten (hjélpa personer att halla sig vakna). Exakt hur modafinil
fungerar ar inte helt klarlagt, men det troligaste ar att det interagerar med vissa substanser i hjarnan
som kallas signalsubstanser, t.ex. dopamin och noradrenalin. Lakemedel innehdllande modafinil
anvands till patienter som lider av kraftig somnighet. Kraftig somnighet kan orsakas av narkolepsi, en
sjukdom som gor att personen somnar under dagtid, eller kan bero pd stért ssmnmoénster nattetid
vilket leder till sémnighet under dagtid. Detta kan ses hos personer med skiftarbete eller hos dem som
har obstruktiv sémnapné (ett tillstadnd dar andningsuppehdll forekommer upprepade gadnger under
natten, vilket stér sdmnen). Kraftig sémnighet kan ocksd uppsta utan kdnda orsaker (idiopatisk
hypersomni).

Lakemedel inneh8llande modafinil marknadsférdes forsta gangen i Europa 1992. De finns i Osterrike,
Belgien, Cypern, Tjeckien, Danmark, Finland, Frankrike, Tyskland, Grekland, Ungern, Island, Irland,

Italien, Luxemburg, Nederlanderna, Polen, Portugal, Slovakien, Spanien, Sverige och Storbritannien.
De finns under féljande namn: Modasomil, Modiodal, Provigil och Vigil, och som generiska ldkemedel.

Varfor granskades modafinil?

CHMP:s arbetsgrupp for biverkningsévervakning (PhVWP) granskade 2007 sdkerheten hos lakemedel
innehdllande modafinil p& grund av farhagor fér att lakemedlen var férknippade med allvarliga
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psykiska stérningar (sjdlvmordstankar, mani och psykossymtom sasom vanférestéllningar) och med
hudreaktioner, déribland allvarliga reaktioner sdsom Stevens-Johnsons syndrom, en livshotande typ av
allergisk reaktion som drabbar hud och slemhinnor. Detta ledde till en uppdatering av
produktinformationen fér lakemedel innehallande modafinil i hela Europa for att férstarka varningarna
for dessa risker. PhVWP bad ocksa de féretag som tillverkar lakemedel innehallande modafinil att
tillhandah3lla all information som de hade fér att bedéma om ytterligare dtgarder var nédvandiga.

N&r PhVWP hade fatt och pabérjat sin bedémning av data, hade arbetsgruppen ytterligare farhdgor om
Idkemedlen, och den 14 maj 2009 bad darfér den brittiska lakemedelsmyndigheten CHMP att
genomfdra en fullstéandig utvardering av nytta/risk-forhallandet for ldkemedel innehdllande modafinil
och att avge ett yttrande om huruvida godkénnandena for férsélining bor bibehdllas, andras, tillfalligt
aterkallas eller dras in i hela Europeiska unionen.

Vilka data har CHMP granskat?

Kommittén tittade pa alla data frén kliniska prévningar av modafinil vid narkolepsi,

obstruktiv sémnapné, sémnstérning pa grund av skiftarbete och idiopatisk hypersomni, samt artiklar
fran publicerad litteratur. CHMP granskade ocksa alla biverkningar som rapporterats med ldkemedel
innehdllande modafinil. En grupp av experter inom klinisk neurovetenskap sammankallades ocksd for
att ge rad.

Vilka slutsatser drog CHMP?

Vid genomgéng av data fran kliniska prévningar konstaterade kommittén att man hade visat effekt av
modafinil hos narkoleptiska patienter. Data fr@n prévningar pa andra sjukdomar gav dock inte
tillrdckligt starka bevis for att stédja anvandning av lakemedlet.

Vid genomgéng av sikerhetsdata konstaterade kommittén att modafinil &r starkt férknippat med risk
for allvarliga, livshotande hudreaktioner, och denna risk forefaller vara hogre hos barn. Kommittén
noterade ocksd ett samband mellan modafinil och psykiska biverkningar, sdsom sjalvmordstankar,
depression, psykotiska episoder, samt mellan modafinil och kardiovaskuléra biverkningar sdsom
hypertoni (hégt blodtryck) och oregelbundna hjartslag.

Baserat pa utvarderingen av nuvarande tillgéngliga data och den vetenskapliga diskussionen inom
kommittén drog CHMP slutsatsen att fordelarna med lakemedel innehdllande modafinil fortfarande
uppvager riskerna endast vid behandling av narkolepsi. Nar det géller obstruktiv sémnapné (inklusive
patienter med kraftig sémnighet trots korrekt anvéandning av en CPAP-apparat, dvs. en apparat for
kontinuerligt positivt luftvagstryck), sémnstérning pa grund av skiftarbete och idiopatisk hypersomni
drog CHMP slutsatsen att effektdata inte var tillréackliga for att uppvaga riskerna och att nytta/risk-
forhallandet darfér var negativt. Kommittén rekommenderade att dessa indikationer skulle tas bort
fran produktinformationen. Dessutom rekommenderade kommittén att Idkemedel innehallande
modafinil inte anvands till patienter med okontrollerad hypertoni eller oregelbundna hjartslag.
Kommittén noterade ocksd den dkade risken for allvarliga livshotande hudreaktioner med modafinil hos
barn och avrddde fran anvéndning till barn.

CHMP har ocksa bett de féretag som tillverkar lakemedel innehallande modafinil att vidta atgérder for
att minimera riskerna. Dessa omfattar att informera halso- och sjukvdrdspersonal om &ndringarna i
produktinformationen till f6ljd av denna senaste granskning, samt att genomfora studier som
undersoker modafinils sdkerhet nar det galler hjart-karlsystemet och huden. Eftersom kommittén vid
sin forsta granskning konstaterade att modafinil ofta har anvénts vid tillstdnd for vilka det inte &r
avsett, har féretagen dven ombetts att genomfora ytterligare studier, daribland en “studie pa
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ldkemedelsutnyttjande” fér att undersdka varfor familjelakare ordinerar lakemedlen. Dessutom
kommer data pa universitetsstudenters missbruk av modafinil, vilka just nu samlas in, att analyseras

nar de finns tillgangliga.

CHMP bekraftade ovan ndmnda slutsatser efter att ha omprévat sin asikt. De fullstandiga andringar
som gjorts i informationen till Idkare och patienter finns har.

Vilka ar rekommendationerna for forskrivare och patienter?

o Lakare som forskriver lakemedel innehdllande modafinil bér tdnka pd den dndrade indikationen:
modafinil &r endast avsett for behandling av narkolepsi.

e Modafinil bor inte langre anvandas fér behandling av
—  obstruktiv smnapné,
- sdmnstérning pa grund av skiftarbete,
— idiopatisk hypersomni.

o Lakare bér ocksa vara medvetna om sakerhetsprofilen fér ldkemedel innehallande modafinil, och
de bor dvervaka sina patienter pa lampligt sétt.

e Patienter som far ldkemedel innehallande modafinil bér vid lamplig tidpunkt kontakta ldkare for att
kontrollera om de ska fortsatta att ta lakemedlet.

e Patienterna behdver inte avbryta behandlingen med modafinil omedelbart, men patienter som vill
avbryta kan gora det nar som helst.

o Patienter som har fragor bér tala med lakare eller apotekspersonal.

Europeiska kommissionen utfardade ett beslut den 27 januari 2011.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Referrals_document/Modafinil_31/WC500096080.pdf

