Anexo 1

Lista dos nomes de fantasia, formas farmacéuticas, dosagens dos
medicamentos, vias de administracao, titulares da autorizacdao de
introducdo no mercado nos estados-membros



Estado-

Titular da autorizacao de

Via de

membro i B Nome de fantasia Dosagem Forma farmacéutica o _
introducdo no mercado administracado
UE/EEE
Finlandia Recip AB Anervan 100 de meprobamato | comprimido revestido via oral
Pipersvag 2 (em associagcdo com por pelicula
Solna ergotamina, cafeina,
17009 clorciclizina)
Sweden
Finlandia Orion Oyj Crampiton 150 mg de comprimido revestido via oral
Orionintie 1 meprobamato por pelicula
Espoo (em associagcdo com
02100 quinina)
Finland
Franca SANOFI AVENTIS France EQUANIL 250 mg, 250 mg comprimido revestido via oral
1-13 boulevard Romain Rolland comprimé enrobé
75014 PARIS
France
Franca SANOFI AVENTIS France EQUANIL 400 mg, 400 mg comprimido revestido via oral
1-13 boulevard Romain Rolland comprimé enrobé
75014 PARIS sécable
France
Franca Laboratoires RICHARD MEPROBAMATE 200 mg comprimido via oral
rue du Progrés RICHARD 200 mg,
Z1 des Reys de Saulce comprimé
26270 SAULCE-SUR-RHONE
France
Franca Laboratoires RICHARD MEPROBAMATE 400 mg comprimido via oral
rue du Progres RICHARD 400 mg,
Z1 des Reys de Saulce comprimé
26270 SAULCE-SUR-RHONE
France
Franca Laboratoire EREMPHARMA KAOLOGEAIS, 2 g de meprobamato | comprimido via oral
25, rue Greffulhe comprimé (em associagcdo com

92300 LEVALLOIS-PERRET
France

6xido de magnésio,
sulfato de magnésio,
caulino, goma
sterculia)




Estado-

Titular da autorizacao de

Via de

membro i B Nome de fantasia Dosagem Forma farmacéutica o _
introducdo no mercado administracado
UE/EEE
Franca SANOFI AVENTIS France MEPRONIZINE, 400 mg de comprimido revestido via oral
1-13 boulevard Romain Rolland comprimé enrobé meprobamato
75014 PARIS sécable (em associagdo com
France aceprometazina)
Franca LABORATOIRES LISA PHARM PRECYCLAN, 200 mg de comprimido via oral
3-5 rue Scheffer comprimé meprobamato
75016 PARIS (em associagcdo com
FRANCE acetato de
medroxiprogesterona,
bendroflumetiazida)
Hungria EGIS Gyoégyszergyar nyrt. ANDAXIN tabletta 200 mg comprimido via oral
Kereszturi ut 30-38.
1106 Budapest
Hungary
Islandia Recip AB, Pipers vag, Anervan 100 mg comprimido revestido via oral
Box 906 170 09 Solna, por pelicula
Sweden
Italia TEOFARMA S.R.L QUANIL 400 mg comprimido via oral
Via Fratelli Cervi,
8 - 27010
Valle Salimbene (Pavia)
Noruega Recip AB, Box 906, Anervan 100 mg de comprimido revestido via oral
SE-170 09 Solna meprobamato por pelicula
Sweden (em associacdo com
ergotamina, cafeina,
clorciclizina)
Reino Unido Genus Pharmaceuticals Holdings Meprobamate Tablets | 400 mg comprimido via oral

Limited, Park View House, 65
London Road, Newbury, Berkshire
RG14 1JN, UK

400mg




Estado-

Titular da autorizacao de

Via de

membro i B Nome de fantasia Dosagem Forma farmacéutica o _
introducdo no mercado administracado

UE/EEE

Reino Unido Chelonia Healthcare Limited, Meprate Tablets 400 mg comprimido via oral

Boumpoulinas 11, 3rd Floor, Nicosia,
CY-1060
CYPRUS

400mg




Anexo 11

Conclusdes cientificas e fundamentos para a suspensao das Autorizacdes
de Introducdo no Mercado apresentados pela EMA



Conclusdes cientificas

Resumo da avaliacao cientifica de medicamentos contendo meprobamato para uso oral (ver
Anexo I)

O meprobamato é um derivado do carbamato que atua como um depressor do sistema nervoso central
com atividade ansiolitica, sedativa e relaxante a nivel muscular. Considera-se que o meprobamato
apresenta um indice terapéutico relativamente estreito, com uma marcada curva de resposta a dose,
que resulta num risco aumentado de sobredosagens acidentais com acontecimentos adversos graves e
potencialmente fatais, incluindo coma, hipotensédo profunda, hipotermia, paragem respiratéria e
choque cardiogénico. O meprobamato pode causar dependéncia fisica e psicolégica e uma sindrome de
abstinéncia potencialmente fatal, com ocorréncia de delirio na sequéncia de uma retirada subita,
sobretudo ap6s uma utilizacdo prolongada, com efeitos farmacolégicos semelhantes aos do alcool e
dos barbituricos, incluindo dentro da dosagem e da duracdo de tratamento normais, devido a natureza
do medicamento. As formulag¢des orais do meprobamato tém sido autorizadas na UE apenas como
medicamentos sujeitos a receita médica. Esta disponivel como um medicamento Unico ou sob a forma
de associagdes fixas com outras substancias. Sdo varias as indicacdes aprovadas em toda a Europa,
incluindo assisténcia a desabituacgéo alcodlica, tratamento de estados ansiosos, tratamento de tensado
muscular, cédibras ou estado espastico dos mudsculos voluntarios, tratamento sintomatico de disturbios
da funcédo digestiva, tratamento de crises de enxaqueca e tratamento de insdénia ocasional. O
meprobamato pode induzir crises ténico-clénicas generalizadas nos individuos predispostos, o que
pode constituir uma desvantagem durante a desabituagéo alcodlica, um estado que se caracteriza por
um aumento da suscetibilidade as convulsdes.

Na sequéncia de uma série de revisdes da seguranca e eficicia e analises de farmacovigilancia do
meprobamato realizadas em Franca, a autoridade nacional competente deste pais (Afssaps)
implementou medidas de minimizacgdo dos riscos com o proposito de reduzir os riscos identificados do
meprobamato e deu inicio a andlises nacionais de farmacovigilancia para avaliar o impacto destas
medidas. Duas recentes andlises de farmacovigilancia de dados de notificacdes espontaneas, realizadas
pelo CRPV (Centre régional de pharmacovigilance) de Lille e terminadas em 2011, néo identificaram
qualquer impacto significativo das medidas de minimizacao dos riscos implementadas e constataram a
auséncia de dados clinicos relativamente ao beneficio destes medicamentos. Além disso, a Afssaps
mostrou-se particularmente preocupada com 0s acontecimentos adversos nos doentes idosos. Por
conseguinte, a Afssaps considerou que a relacado risco-beneficio dos medicamentos contendo
meprobamato € desfavoravel e, a 25 de julho de 2011, notificou a Agéncia Europeia de Medicamentos
(EMA) e o Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) da sua intencdo de suspender as
autorizacfes de introdugcdo no mercado francesas dos medicamentos para uso oral contendo
meprobamato, com entrada em vigor em janeiro de 2012. Em resultado disto, foi automaticamente
iniciado um procedimento nos termos do artigo 107.° da Diretiva 2011/83/CE, a nivel europeu, para os
medicamentos contendo meprobamato para uso oral.

Discussao relativa a seguranca

O CHMP reviu os dados disponiveis submetidos pelos titulares das AIM mas considerou que estes
dados limitados eram insuficientes para tirar conclusdes quanto a seguran¢ca do meprobamato e a
previsibilidade de todos os eventuais riscos associados. Por conseguinte, com o intuito de avaliar o
perfil de seguranca do meprobamato, essencialmente os acontecimentos adversos neurolégicos e
psiquiatricos, incluindo a dependéncia farmacoldgica e os sintomas graves de abstinéncia em condicdes
normais de utilizacdo, sobretudo nos idosos, o CHMP reviu os dados das duas analises de
farmacovigilancia relativos aos dados de seguranca do meprobamato realizadas pelo CRPV de Lille que
estiveram na base da decisdo da Afssaps de suspender as autorizagbes de introdugdo no mercado para
os medicamentos em causa. A primeira analise reviu os medicamentos que contém apenas
meprobamato, indicados como auxiliares da desabituag&o nos individuos dependentes do alcool, com
uma duracao do tratamento de 1 a 3 semanas, num méaximo de 12 semanas. Esta analise avaliou o
impacto da implementacédo das medidas de minimizagédo dos riscos de 2009 (restricdo das indicacgdes,
reducdo da apresentacdo do medicamento e divulgacdo de uma DHPC (comunicacgéo direta aos
médicos e profissionais de saude)) sobre o seu perfil de risco. O periodo de estudo foi definido como o
periodo de tempo que vai de julho de 2009 a marco de 2011 e os dados resultantes foram comparados
com os dados obtidos para o periodo entre maio de 2006 e julho de 2009. A segunda andlise reviu um
medicamento de associa¢do contendo meprobamato e aceprometazina, indicado no tratamento da
insénia ocasional, com uma duracéo do tratamento de 2 a 5 dias. Esta analise avaliou o impacto da



implementacédo das medidas de minimizacao dos riscos (restricdo da indicacdo e da posologia bem
como uma reducéo da apresentacdo do medicamento) sobre o seu perfil de risco. O periodo de estudo
foi definido como o periodo entre 1 de outubro de 2005 e 30 de setembro de 2010.

Relativamente aos medicamentos que contém apenas meprobamato, a primeira anélise do CPRV de
Lille identificou 119 casos clinicamente confirmados apds a implementac¢do das medidas de
minimizac¢ao dos riscos, o que foi semelhante aos dados para o periodo antes da implementacéo,
apesar de se assumir uma reducdo da exposi¢cdo dos doentes com base nos dados de vendas. Durante
o periodo de estudo, os principais acontecimentos adversos notificados ocorreram, de um modo geral,
nas classes de sistemas de 6rgdos (CSO) doencas do sistema nervoso (29%) e lesdes/intoxicacdes e
complica¢des de intervencgdes relacionadas com lesdes e intoxicagdes (12%). Outras CSO frequentes
incluiram perturbacdes do foro psiquiatrico, afecdes dos tecidos cutaneos e subcutaneos e doencgas do
sangue e do sistema linfatico (6 a 9% cada). Os acontecimentos adversos graves detetados com mais
frequéncia incluiram comas (11 casos), perturbacdes do estado de consciéncia (16 casos), estados
confusionais (15 casos) e intoxicac¢des (33 casos, incluindo intoxica¢des deliberadas, acidentais ou ndo
especificadas). Foram notificados 6 casos de pneumopatia por inalagéo e 3 casos de
dependéncia/abstinéncia. O CHMP constatou que, apesar de ter ocorrido uma diminuicdo de 10% da
percentagem de doentes idosos durante o periodo deste estudo, estes continuaram a ser a principal
faixa etaria afetada (40% dos doentes com idade superior a 65 anos e 32% dos doentes com idade
superior a 75 anos). Casos de sobredosagem acidental (doses mais elevadas do que as recomendadas
durante varios dias) ocorreram em 9% dos doentes. O CHMP considerou que os dados identificaram
um risco de dependéncia farmacoldgica, com base nos dados de utilizacdo extraidos de uma base de
dados relativa ao acionamento de seguros que demonstra um uso prolongado do meprobamato. Isto
foi confirmado pela andlise, que identificou 9 casos de dependéncia/abstinéncia durante o periodo de
estudo (3 casos graves e 6 casos nao graves). Durante o periodo de estudo, foram notificados 7 casos
fatais associados ao meprobamato (incluindo 2 causados por sobredosagens). Isto é comparavel aos
15 casos fatais (incluindo 7 causados por sobredosagens) registados durante o periodo de maio de
2006 a julho de 2009. Por ultimo, o CHMP registou um caso nao fatal de coma, na sequéncia de
insuficiéncia hepatica grave, num doente cirrético. Dada a probabilidade de a funcéo hepética estar
afetada na maioria dos doentes com problemas de alcool crénicos, o CHMP considerou que os doentes
que estdo a ser tratados para a desabituacédo alcoodlica estdo em risco de sofrer reacdes adversas
graves.

Quanto aos medicamentos de associacdo meprobamato/aceprometazina, a segunda analise do CPRV
de Lille identificou 365 casos clinicamente confirmados durante o periodo de estudo, 277 (76%) dos
quais registados como graves (correspondentes a 894 acontecimentos adversos) e 88 registados como
nao graves (correspondentes a 153 acontecimentos adversos). Por comparacao, foram registadas 308
notificagbes graves e nao graves durante o periodo 2001-2006. A analise concluiu que a taxa de
notificacdo para a associagdo meprobamato/aceprometazina ndo diminuiu apds a implementacao das
medidas de minimizacéo dos riscos. Durante o periodo de estudo, os principais acontecimentos
adversos ocorreram, de um modo geral, nas classes de sistemas de 6rgaos (CSO) doencas do sistema
nervoso (34%), complicacdes de intervencdes relacionadas com lesdes e intoxicagdes (8%) e
perturbacgdes gerais (8%). Os acontecimentos adversos graves registados com mais frequéncia foram
os comas (75 casos). Obtiveram-se também notificacdes de perturbacdes do estado da consciéncia (36
casos), quedas (30 casos), hipotensao (26 casos) e confuséo e desorientacdo (20 casos). Durante o
periodo de estudo, registaram-se 30 casos fatais, 27 dos quais associados a utilizacdo de farmacos
psicotrépicos e 20 registados como sobredosagens. Sete comas tiveram um desenlace fatal. A
associacao com o uso de meprobamato/aceprometazina foi considerada possivel em todos os casos. O
CHMP mostrou-se preocupado com o risco identificado de dependéncia farmacolégica, incluindo em
casos sob condi¢6es normais de utilizacdo, conforme sugerido pelos 17 casos notificados de
dependéncia farmacoldgica e sintomas de abstinéncia (13 graves e 4 nao graves). Os riscos dos
sintomas graves de abstinéncia foram igualmente reconhecidos pelo titular da AIM durante a
explicagéo oral. As notificagdes globais envolveram doentes com idade superior a 65 anos em 22% dos
casos e doentes com idade igual e superior a 75 anos em 13% dos casos. Ainda que tenha tomado
conhecimento de uma ligeira diminui¢do do numero de doentes idosos, o CHMP mostrou-se
preocupado com a percentagem elevada de doentes idosos que utilizam o medicamento. O CHMP
considerou que os riscos identificados persistiram, apesar das medidas de minimizac&o dos riscos
implementadas, sobretudo nos doentes com idade superior a 65 anos, cujo risco de quedas e confusao
é elevado.

Em resumo, o CHMP tomou conhecimento dos 52 casos fatais identificados (incluindo 30 casos de
sobredosagens) nas duas analises francesas de farmacovigilancia, relativamente aos quais foi
considerada possivel uma associacdo com o meprobamato. O CHMP reconheceu ainda o potencial
efeito gerador de confusdo da medicacdo concomitante, dado que praticamente em todos 0s casos 0s



doentes estavam comedicados, sobretudo com farmacos psicotropicos. Contudo, o CHMP considerou
que isto pode ter aumentado os riscos de acontecimentos adversos com o meprobamato devido a
interacOes e, por conseguinte, nao é possivel excluir o possivel papel desempenhado pelo
meprobamato. Esta € uma questado particularmente preocupante na populagéo idosa.

O CHMP reviu também notificagBes espontaneas submetidas a base de dados Eudravigilance, tendo
identificado 18 casos de sobredosagens acidentais, 17 dos quais fatais. Tendo tomado conhecimento
de que o meprobamato apresenta um indice terapéutico relativamente estreito, com uma curva
marcada da resposta a dose, o CHMP concluiu, por conseguinte, que as sobredosagens acidentais
constituem um risco grave com o meprobamato. Com base no mesmo conjunto de dados da
Eudravigilance, o CHMP tomou também conhecimento de 11 casos de sintomas de abstinéncia, um dos
quais fatal. Por conseguinte, o CHMP concluiu que o meprobamato tem o potencial de provocar
dependéncia farmacolégica apds uma utilizacdo prolongada, o que leva a um risco de sintomas de
abstinéncia que sdo graves e podem ser fatais. Por ultimo, o CHMP tomou igualmente conhecimento de
um estudo clinico epidemiolégico da autoria de Kovacs et al., 2002, que notificou a ocorréncia de 25
casos de sobredosagens acidentais com o meprobamato.

Medidas de minimizacao dos riscos

O CHMP constatou que a maioria dos titulares das AIM respondeu que considerava positiva a relacao
risco-beneficio dos seus medicamentos e que as atividades de farmacovigilancia de rotina eram
suficientes para colmatar as preocupacdes de seguranca identificadas. Em consequéncia disto,
consideraram desnecessarias medidas adicionais de minimizac&do dos riscos. Nao obstante, alguns
titulares das AIM propuseram altera¢cdes menores na informacdo do medicamento, sobretudo no que
se refere a duracdo do tratamento. Um titular da AIM sugeriu que, além da restricdo da duracao do
tratamento j& implementada em Franca, a Unica forma de reduzir o nUmero de casos de
sobredosagens voluntarias consistiria em restringir a utilizacdo do medicamento exclusivamente ao uso
hospitalar. Um outro titular da AIM considerou que a relagao risco-beneficio do meprobamato era
negativa na indicacdo de desabituacédo alcodlica, tendo proposto eliminar essa indicagdo onde esta
estivesse autorizada. O CHMP reviu as propostas dos titulares das AIM mas considerou-as insuficientes
para reduzir o risco identificado do meprobamato. Mais especificamente, considerando a natureza das
indicacOes e a duragdo do tratamento, a restricdo ao uso hospitalar exclusivo néo foi considerada
prética.

O CHMP tomou também conhecimento das andlises de farmacovigilancia relativas ao impacto das
medidas de minimizacdo dos riscos para o meprobamato e a associacdo meprobamato/aceprometazina
implementadas em Francga, que nédo resultaram numa reducao quer significativa quer suficiente da
incidéncia das rea¢des adversas associadas ao meprobamato, incluindo em casos de condi¢gdes normais
de utilizagcdo. Mais especificamente, a utilizacdo nos idosos manteve-se consideravel. As medidas
foram também inadequadas para lidar com o risco de dependéncia farmacolégica e de sintomas de
abstinéncia graves. Em conclusédo, o CHMP considerou nédo ser possivel identificar medidas de
minimizacgao dos riscos capazes de reduzir adequadamente os riscos identificados associados a
utilizacdo do meprobamato para um nivel clinicamente aceitavel dentro das condi¢fes normais de
utilizacao.

Discussao relativa a eficacia

O CHMP constatou que os dados disponiveis relativos a eficacia do meprobamato séo limitados em
algumas indicacfes e inexistentes noutras. Os eventuais dados existentes sdo antigos e ndo cumprem
0s requisitos metodolégicos atuais. Em conclusdo, ainda que a eficacia se mantenha em grande medida
inalterada desde a concessdo da autorizagdo de introdugdo no mercado inicial, o CHMP considerou que
os dados disponiveis demonstravam apenas uma eficacia clinica extremamente limitada do
meprobamato nas indica¢ces aprovadas. O CHMP tomou também conhecimento de que as orientagdes
de pratica clinica para a perturbacado de ansiedade, desabituacdo alcodlica e enxaqueca nao
recomendam a utilizagdo do meprobamato.

Avaliacgao risco-beneficio geral

Em resumo, o CHMP avaliou a totalidade dos dados disponiveis, incluindo as respostas submetidas
pelos titulares das AIM por escrito e durante a explicacdo oral, bem como as avalia¢cbes de
farmacovigilancia francesas realizadas a nivel nacional.

Relativamente a seguranc¢a, o CHMP considerou que foram notificados varios acontecimentos adversos



neurolégicos (coma e perda de consciéncia) e psiquiatricos (dependéncia farmacolégica e sintomas de
abstinéncia) graves, que podem ser sérios e potencialmente fatais, associados a utilizagcdo do
meprobamato, incluindo em condi¢des normais de utilizacdo. Os doentes idosos constituem uma
percentagem consideravel de doentes e a utilizacdo nesta populagéo é preocupante, sobretudo quando
se considera o risco aumentado de acontecimentos adversos devido a interacfes com a medicagao
concomitante. O CHMP tomou conhecimento de que o meprobamato apresenta um indice terapéutico
relativamente estreito, com uma curva marcada da resposta a dose, conforme fundamentado pelos
dados disponiveis que identificaram uma série de sobredosagens acidentais, que foram muitas vezes
graves e incluiram casos fatais. Por conseguinte, o CHMP concluiu que as sobredosagens acidentais
constituem um risco grave com o meprobamato. O CHMP considerou também que o meprobamato tem
o potencial de provocar dependéncia farmacoldgica apds uma utilizacao prolongada, o que leva a um
risco de sintomas de abstinéncia que sdo graves e podem ser fatais. Por Gltimo, o CHMP considerou
que os doentes tratados com vista a desabituacgdo alcodlica correm o risco de sofrer potenciais reacdes
adversas graves devido a insuficiéncia da funcdo hepatica.

Relativamente as medidas de minimizag¢édo dos riscos, o CHMP reviu as analises de farmacovigilancia
relativas ao impacto das medidas de minimizacdo dos riscos para 0 meprobamato e a associacao
meprobamato/aceprometazina implementadas em Francga e as limitadas medidas adicionais de
minimizacgdo dos riscos propostas pelos titulares das AIM. O CHMP concluiu néo ser possivel identificar
medidas de minimizacdo dos riscos capazes de reduzir adequadamente os riscos identificados
associados a utilizacdo do meprobamato para um nivel clinicamente aceitavel, sobretudo relativamente
aos doentes idosos e ao risco de dependéncia farmacoldgica.

Além disso, ainda que a eficacia se mantenha em grande medida inalterada desde a concessao da
autorizacdo de introdugdo no mercado inicial, o CHMP considerou que os dados disponiveis
demonstravam apenas uma eficacia clinica extremamente limitada do meprobamato nas indicagdes
aprovadas.

Em concluséo, considerando os acontecimentos adversos neurolégicos e psiquiatricos graves
associados a utilizagdo do meprobamato, incluindo em condi¢cdes normais de utilizagédo, o risco de
sobredosagens acidentais e de dependéncia farmacolégica associada aos sintomas de abstinéncia, os
resultados clinicos extremamente limitados do meprobamato e a auséncia de eficacia das medidas de
minimizacgéo dos riscos implementadas e propostas, o CHMP considerou que a relagao risco-beneficio
dos medicamentos contendo meprobamato para uso oral ndo é positiva em condi¢des normais de
utiliza¢do. Considerando devidamente o risco grave de sintomas de abstinéncia, o CHMP recomendou
que a retirada do meprobamato do mercado fosse implementada ao longo de um periodo de 15 meses,
por forma a garantir a finalizacdo segura dos tratamentos em curso ou a mudanca dos doentes ja a
serem tratados com o meprobamato para um outro tratamento. Durante este periodo, o tratamento
com o meprobamato ndo deve ser iniciado em novos doentes.

Fundamentos para a suspensao das Autoriza¢cdes de Introducdo no Mercado
Considerando que

e O Comité considerou que foram notificados varios acontecimentos adversos neuroldgicos e
psiquiatricos, que podem ser graves e potencialmente fatais, associados a utilizacdo do
meprobamato, incluindo em condi¢des normais de utilizagéo.

e O Comité expressou preocupacdes quanto a percentagem consideravel de doentes idosos e
quanto a utilizacdo nesta populacéo, sobretudo quando se considera o risco aumentado de
acontecimentos adversos devido a interacfes com a medicagdo concomitante.

e O Comité tomou conhecimento de que o meprobamato apresenta um indice terapéutico
relativamente estreito e, por conseguinte, considerou que as sobredosagens acidentais, que sédo
muitas vezes graves e que podem ser fatais, constituem um risco grave com o meprobamato.

e O CHMP considerou que o meprobamato tem o potencial de provocar dependéncia farmacoldgica
em condi¢Bes normais de utilizagdo e que, como consequéncia, o meprobamato esta também
associado a um risco de sintomas de abstinéncia graves.

e O CHMP considera que os doentes tratados com vista a desabituacao alcodlica correm o risco de
sofrer potenciais reacdes adversas graves devido a insuficiéncia da funcdo hepatica.



e Com base na avaliagcdo do impacto das medidas de minimizacdo dos riscos implementadas em
Franca e das limitadas medidas adicionais de minimizacdo dos riscos propostas pelos titulares
das AIM, o CHMP concluiu ndo ser possivel identificar medidas de minimizacdo dos riscos capazes
de reduzir adequadamente os riscos identificados associados a utilizagdo do meprobamato para
um nivel clinicamente aceitavel.

e O CHMP considerou que os dados disponiveis demonstravam apenas uma eficacia clinica
extremamente limitada do meprobamato nas indicagdes aprovadas.

e Por conseguinte, o CHMP considerou que a relacgédo risco-beneficio dos medicamentos contendo
meprobamato para uso oral ndo é positiva em condi¢es de utilizagdo normais.

Consequentemente, o CHMP recomendou a Comisséo Europeia a suspensao das Autorizacdes de
Introducdo no Mercado dos medicamentos contendo meprobamato enumerados no Anexo | do Parecer
em todos os Estados-Membros da UE envolvidos, com entrada em vigor no espacgo de 15 meses apos a
adocdo da Decisao da Comisséo Europeia, por forma a garantir a finalizacdo segura dos tratamentos
em curso ou a mudanca dos doentes ja a serem tratados com o meprobamato para um outro
tratamento. Durante este periodo, o tratamento com o meprobamato nédo deve ser iniciado em novos
doentes.

Para o levantamento da suspensao, os titulares das Autorizacdes de Introducdo no Mercado devem

fornecer dados convincentes que identifiqguem uma populacdo de doentes na qual os beneficios do
meprobamato sejam claramente superiores aos riscos identificados (ver Anexo Il do Parecer).
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Anexo 111

Condicdes para o levantamento da suspenséo das Autorizacdes de
Introducdo no Mercado
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Para a suspenséo ser levantada, os Titulares das Autoriza¢des de Introducdo no Mercado deverdo
fornecer as Autoridades Nacionais Competentes o seguinte:

dados convincentes para identificar uma populagcdo de doentes na qual os beneficios do meprobamato
sejam claramente superiores aos riscos identificados.
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