Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) methylfenidatu byly pfijaty tyto védecké zavéry:

1. Webové nastroje pro vzdélavani

Vefejna vzdélavaci webova stranka byla ziizena v roce 2009 na zaklad¢é doporuceni ¢l. 31. Za ucelem
zvySeni povédomi zdravotnickych pracovnikli byly do souhrnu udaji o pfipravku zahrnuty odkazy na
vetejnou webovou stranku.

Ptistup na tyto webové stranky nema byt omezen heslem / povinnou registraci.

2. Rizika po intrauterinni expozici:

Vysledky rozsahlé kohortové studie ptiblizné 3 400 téhotenstvi, pii nichz doslo k expozici,
nenaznacuji zvySené riziko celkovych vrozenych vad. Nicméné bylo zjiSténo malé zvyseni rizika
srde¢nich malformaci spojenych s intrauterinni expozici methylfenidatu v prvnim trimestru (souhrnné
relativni riziko 1,28; 95% CI 1,00-1,64). S ohledem na omezeni studie a nevyznamnost byl souhrn
udaju o pfipravku aktualizovan o informace, Ze tidaje z rozséhlé studie neprokazuji zvySené riziko
celkovych vrozenych vad a opatrné upozornéni, Ze riziko srde¢nich malformaci v§ak nelze vyloucit.

3. Inkontinence:

V resersich literatury a v databazi bylo nalezeno 28 piipadi inkontinence/enurézy, z nichz byla

u 12 piipadi prokazana pfic¢inna souvislost inkontinence s uzivanim methylfenidatu. Z téchto

28 ptipadl byl u sedmi ptipadii prokazan uzky ¢asovy vztah mezi pfijmem léciva a inkontinenci,
u 11 pfipadi byla hlasena pozitivni dechallenge, u péti ptipadi byla hldSena pozitivni rechallenge
a v péti pripadech nebylo mozné identifikovat jiny pfijatelny alternativni diivod pro nastup
inkontinence/enurézy nez uziti methylfenidat-hydrochloridu. Celkové byla kauzalita klasifikovana
jako mozna v sedmi ptipadech, pravdépodobna ve Ctyfech ptipadech a jista v jednom piipade.

V dasledku toho byl souhrn udaji o ptipravku aktualizovan.

4. Trismus:

V resersich literatury a v databazi bylo nalezeno 67 ptipadi trismu, z nichZ byla u 12 ptipadi
prokazana pii¢inna souvislost trismu s uzivanim methyfenidatu. Z téchto piipadt byl u Sesti pripadd
prokazan uzky casovy vztah mezi pfijmem léciva a trismem, u Sesti piipadti byla hlaSena pozitivni
dechallenge bez nasazeni napravné 1é¢by, u Ctyf pripadd byla hldSena pozitivni rechallenge a v pé&ti
piipadech nebylo mozné identifikovat jiny pfijatelny alternativni diivod pro nastup trismu nez uziti
methylfenidat-hydrochloridu. Celkove byla kauzalita klasifikovana jako mozna ve Ctrnacti pripadech
a pravdépodobna v sedmi ptipadech. V disledku toho byl souhrn tdajt o pripravku aktualizovan.

5. Bruxismus:

Prehled literatury tykajici se bruxismu spojeného s uzivanim methylfenidatu odhalil diikazy
prokazujici pric¢innou souvislost v¢etné piipadi s uzkym ¢asovym vztahem, pozitivni dechallenge,
pozitivni rechallenge a neprokéazal zadny dalsi pfijatelny alternativni ditvod pro vznik bruxismu.
V disledku toho byl souhrn 0dajii o piipravku aktualizovan.

6. Hyperhidroza:

Ve studiich s methylfenidatem u dospé€lych se frekvence vyskytu hyperhidrézy pohybovala mezi
1,3 % a 8,8 % lécenych pacientd. Frekvence vyskytu piihod hyperhidrozy u dospélych byla tedy
aktualizovana na Casté.



Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zévéry vyboru PRAC.
Zdivodnéni zmény v registraci

Na zaklad¢ védeckych zavéru tykajicich se methylfenidatu skupina CMDh zastava stanovisko, Ze
pom¢ér ptinost a rizik 1é¢ivého pripravku obsahujiciho / 1é¢ivych pripravki obsahujicich methylfenidat
zUstava nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pripravku budou provedeny navrhované
zmeény.

Skupina CMDh dosp¢la ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci piipravkl zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, ze v EU jsou v soucasné dobé
registrovany dalsi 1é¢ivé pripravky s obsahem methylfenidatu nebo jsou takové piipravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zucastnéné ¢lenské staty

a zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadné€ zvazili toto CMDh stanovisko.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro 1é¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé piipravky
registrované na vnitrostatni drovni



Zmény, které maji byt vloZeny do piislu$nych bodu informaci o pripravku (novy text podtrzeny
a tucné, vymazany text preskrtauty)

VSechny pripravky obsahujici methylfenidat-hydrochlorid:

Souhrn udaji o pripravku bod 4.6:

Udaje z kohortové studie p¥iblizng& 3 400 t&hotenstvi, pii nichZ do$lo k expozici v prvnim
trimestru, nenaznacuji celkové zvySené riziko vrozenych vad. Bylo zjiSténo malé zvySeni vyskytu
srde¢nich malformaci (souhrnné relativni riziko 1.3; 95% CI 1,00-1,6), coZ odpovida

3 novorozencum narozenym se srdec¢ni malformaci navic na kazdvch 1 000 zen, které uzivaly
methylfenidat béhem prvniho trimestru téhotenstvi, ve srovnani s t€hotenstvimi bez expozice.

Do bodu 4.8 souhrnu udaju o pripravku se ma doplnit:

e Trida orgadnovych systéma ,,Psychiatrické poruchy*: bruxismus (frekvence: casté)

e Trida organovych systémt ,,Poruchy ledvin a mocovych cest™: inkontinence (frekvence: neni
ZNnamo)

e Trida organovych systémt ,,Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané*: trismus
(frekvence: neni znamo)

Piipravky obsahujici methylfenidat-hydrochlorid indikované k 1é¢bé dospélych:
Frekvence vyskytu ,hyperhidrozy* se ma aktualizovat na: Casté*

*Nezadouci ucinky bvly v Kklinickvch studiich u dospélych hlaSeny s vysSi frekvenci vyskytu nez
u déti a dospivajicich.

Piibalova informace

VSechny pripravky obsahujici methylfenidat-hydrochlorid:

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek [NAZEV] uzivat

T¢hotenstvi, kojeni a antikoncepce

Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem dfive, nez zaCnete tento ptipravek uzivat.
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Z dostupnych udaji nevyplyvéa celkové zvySené riziko vrozenych vad, ale neni mozné vyloudit

malé zvySeni rizika vrozenych vad srdce, pokud je pripravek uZivan v prvnich tfech mésicich

téhotenstvi. Lékal Vam poskytne o tomto riziku vice informaci. Pied uzitim methylfenidatu

informujte svého lékare nebo 1ékarnika, pokud jste Vy nebo Vase dcera:

. sexualné aktivni. Prodiskutujete se svym Iékafem antikoncepci.

. téhotna nebo se domnivate, ze mizete(mize) byt téhotna. Lékar rozhodne, zda ma byt
methylfenidat uzivan.

4. Mozné nezadouci G¢inky
Casté:
* nadmérné skiipani zuby (bruxismus)

Neni znamo (Cetnost nelze z dostupnych udaji urcit):
« neschopnost kontrolovat vyluéovani mo¢i (inkontinence)
e Kkieé Celistnich svalu, ktera ztéZuje otevirani ust (trismus)




Pripravky obsahujici methylfenidat-hydrochlorid indikované k 1é¢bé dospélych:
. 4. Mozné nezadouci G¢inky

Frekvence vyskytu ,,nadmérného poceni* se aktualizuje na ,,Casté*.



Piiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéru

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v ¢ervnu 2019

Predani prelozenych ptiloh téchto zavéra
prislusnym narodnim organtm:

11. srpna 2019

Implementace zavéru
Clenskymi staty (pfedlozeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

10. f{jna 2019




	Příloha I
	Příloha I
	Vědecké závěry a zdůvodnění změny v registraci
	Vědecké závěry a zdůvodnění změny v registraci
	Zdůvodnění změny v registraci
	Zdůvodnění změny v registraci

	Příloha II
	Příloha II
	Příloha III
	Příloha III

