I lisa

Teaduslikud jareldused ja miiligilubade tingimuste muutmise alused

Teaduslikud jareldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet busulfaani perioodiliste
ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised.

Kaesoleva llevaatuse kaigus tuvastas midlgiloa hoidja mitu kirjandusartiklit, kus uuriti busulfaani
farmakokineetikat. Erinevad kirjandusartiklid joudsid jareldusele, et busulfaani ja deferasiroksi
koostoimet ei saa valistada. Lisaks tuvastati kirjanduses kolm juhtumiuuringu aruannet, millest kahes
teatati kdrvaltoime taandumisest parast annuse vahendamist vdi ravi Idpetamist. Kirjanduses oli toodud
ka kaks voOimalikku koostoimemehhanismi ja deferasiroksiga koosmanustatud busulfaani Kkliirensi
vahenemine, kuid tapset mehhanismi on siiski vaja veel téapsemalt selgitada.

Olemasolevate andmete Ulevaatus annab aluse ravimiteabe uuendamiseks.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm ndustub
ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike jareldustega.

Miiligiloa (miiiigilubade) tingimuste muutmise alused

Busulfaani kohta tehtud teaduslike jarelduste pdhjal on inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm arvamusel, et busulfaani sisaldava(te) ravimi(te)
kasulikkuse ja riski suhe jaab samaks, kui ravimiteabes tehakse vastavad muudatused.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste kooskdlastusriihm on
seisukohal, et kdnealuses perioodilise ohutusaruande hindamises kasitletavate ravimite midgiluba
(midgilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu valjastatud vdi kavas edaspidi valjastada
mutgilube ka teistele busulfaani sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse



tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm asjaomastel liikmesriikidel ja
taotlejatel/mudgiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud
menetluste koordineerimisriihma seisukohta arvesse votta.



II lisa

Muudatused liikmesriikides miiliigiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha pakendi infolehe asjakohastesse I6ikudesse (uus tekst alla
joonitud ja paksus kirjas, kustutatud tekst {abikriipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote
Loik 4.5
()

Busulfaani ja deferasiroksi koosmanustamise korral on tdheldatud busulfaani
kontsentratsiooni suurenemist. Selle koostoime mehhanism ei ole veel tdiesti selge.
Patsientidel, keda ravitakse voi on hiljuti ravitud deferasiroksiga, on soovitatav requlaarselt
jdlgida busulfaani plasmakontsentratsioone ja vajadusel kohandada busulfaani annust.

Pakendi infoleht

2. Mida on vaja teada enne busulfaani votmist

Muud ravimid ja busulfaan

()

Teatage kindlasti oma arstile voi apteekrile, kui votate Ukskdik millist jargnevatest ravimitest:

()

o deferasiroks (ravim, mida kasutatakse liigse raua valjutamiseks organismist)




III lisa

Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisriihma seisukoha vastuvotmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisriihma koosolek martsis 2020

(miugiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

Seisukoha lisade tdlgete edastamine 10. mai 2020
liikkmesriikide padevatele asutustele:
Seisukoha rakendamine liikmesriikides 09. juuli 2020
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