ANEXO IV

CONDICOES DAS AUTORIZACOES DE INTRODUCAO NO MERCADO
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CondicOes das Autorizacdes de Introducéo no Mercado

Os titulares das autorizagdes de introducdo no Mercado deverdo cumprir as seguintes condigdes em
relacdo a vigilancia pos-comercializacdo, estudos, avaliagdes € comunicagdo para os medicamentos
que contém nimesulida (formulagao sistémica).

Vigilancia pds-comercializagdo

Os titulares da AIM deverdo fortalecer a avaliagdo médica, refinar a monitorizagao das taxas de
notificacdo, e melhorar a qualidade dos relatdrios sobre casos especificos de seguranga em
relagcdo a nimesulida.

Os titulares da AIM deverdo acelerar e apresentar todos os relatérios de seguranca e séries de
casos em Relatdrios Periddicos de Seguranca (PSUR) para a nimesulida com uma periodicidade
de seis meses. Estes relatorios deverdo incluir uma panoramica especifica das reacgdes hepaticas.
As reacgdes hepaticas devem ser comunicadas cumulativamente e pelo periodo abrangido pelo
Relatorio Periddico de Seguranca. Devera ser prestada especial atengdo a indicagdo, dosagem e
duragdo do tratamento.

Os Relatorios Periddicos de Seguranca deverdo ser apresentados para avaliagdo as autoridades
nacionais competentes.

Estudos e avaliacGes

e Os titulares da AIM deverao realizar um estudo pré-clinico sobre a identificagdo dos
metabdlitos reactivos, bem como fornecer informagao adicional sobre proteinas.

e Os titulares da AIM deverao realizar uma avalia¢do dos dados epidemioldgicos para avaliar o
risco de ocorréncia de lesdes hepaticas devidas a nimesulida em comparagdo com outros
AINE.

e Os titulares da AIM deverao realizar um estudo retrospectivo a coortes em centros de
transplante. Este estudo devera abordar o risco relativo da nimesulida, em relagdo a outros
AINE, de causar reacgdes hepaticas graves conducentes a transplantes. Este estudo
retrospectivo devera conduzir a um estudo prospectivo de acompanhamento realizado em
centros de transplante. O protocolo devera ser transmitido ao CHMP no prazo de 3 meses apos
conclusdo do relatorio final do estudo retrospectivo para sua analise e aprovagao.

Os relatdrios finais sobre os estudos acima mencionados devem ser transmitidos para avaliagdo as
autoridades nacionais competentes.

Comunicacéo

e Os titulares da AIM deverao apresentar um Plano de Gestao do Risco para a nimesulida, com
base nas observagoes levantadas ao CHMP no decorrer deste procedimento. As actualizagdes
ulteriores ao Plano de Gestdo do Risco devem ser enviadas para avaliagdo a nivel nacional.

e Os titulares da AIM deverao informar os profissionais de satde sobre o resultado da avaliagao
sobre a nimesulida através de uma carta redigida nos termos “Direct Healthcare Professional
Communication” (comunica¢do directamente dirigida aos profissionais de saude) e a ser
acordada com o CHMP. A comunicacdo devera incluir informagdes completas sobre os riscos
em matéria de seguranga associados ao uso da nimesulida. O projecto desta comunicagdo
dirigida aos profissionais de satde devera ser apresentado ao CHMP o mais tardar um més
apods a aprovacao da Decisdo da Comissao.

e Os titulares da AIM deverao realizar uma actividade de monitorizagao para avaliar a eficacia
da comunicacdo dos riscos relativos a nimesulida. Devera ser apresentado cada seis meses um
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relatorio para avaliagdo as autoridades nacionais competentes como parte do PSUR (a partir
do primeiro semestre apos a aprovagdo da Decisdo da Comissdo) .

Os titulares da AIM deverao realizar um inquérito para esclarecer os modos de utilizagdo da
nimesulida em determinados Estados-Membros da UE por forma a identificar possiveis
utilizagdes indevidas. Devera ser apresentado um relatério para avaliagdo as autoridades
nacionais competentes no prazo de um ano apos a aprovagdo da Decisdo da Comissao.
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