I lisa

Teaduslikud jareldused ja miiiigilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jareldused

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

Vottes arvesse olemasolevaid andmeid toksilise epidermaalse nekroliisi kohta kirjandusest ning
spontaansetest teadetest, sealhulgas |ahedase ajalise seose mdnd juhtumit, ja arvestades
toenaolist toimemehhanismi, leiab juhtliikmesriik, et pdhjuslik seos tamoksifeeni ja toksilise
epidermaalse nekrollilisi vahel on vdhemalt vdimalik. Juhtliikmesriik jareldas, et tamoksifeeni
sisaldavate ravimite ravimiteavet tuleb vastavalt muuta.

Ravimi omaduste kokkuvotte I8igu 4.4 uuendamine, lisades hoiatuse tOsiste naha kdrvaltoimete,
sealhulgas Stevensi-Johnsoni siindroomi ja toksilise epidermaalse nekrolilsi kohta tamoksifeeni
kasutamisel. Ravimi omaduste kokkuvotte 18igu 4.8 uuendamine, lisades korvaltoime ,toksiline

epidermaalne nekrolliis" sagedusega ,harv". Pakendi infolehte tuleb samuti vastavalt uuendada.

Vottes arvesse olemasolevaid andmeid angioddeemi dgenemise kohta kirjandusest ning
spontaansetest teadetest, sealhulgas tdendeid Idhedase ajalise seose, ravimi manustamise
I6petamisel kdrvaltoime kadumise kohta ja arvestades toendolist toimemehhanismi, leiab
juhtliikmesriik, et pdhjuslik seos tamoksifeeni ja pariliku angioédeemi agenemise vahel on
vahemalt vGimalik. Juhtliikmesriik jéreldas, et tamoksifeeni sisaldavate ravimite ravimiteavet tuleb
vastavalt muuta.

Ravimi omaduste kokkuvotte I8igu 4.4 uuendamine, lisades hoiatuse périliku angioddeemi
agenemise riski kohta tamoksifeeni kasutamisel. Ravimi omaduste kokkuvotte 16igu 4.8
uuendamine, lisades kdrvaltoime , périliku angioédeemi dgenemine™ sagedusega ,teadmata".
Pakendi infolehte tuleb samuti vastavalt uuendada.

Vottes arvesse olemasolevaid andmeid kirjandusest tamoksifeeni ja selle aktiivsete metaboliitide
eritumise ja rinnapiima kogunemise kohta, leiab juhtliikmesriik, et tamoksifeeni sisaldavate
ravimite ravimiteavet tuleb vastavalt muuta.

Ravimi omaduste kokkuvdtte 10igu 4.6 uuendamine, muutes hoiatust tamoksifeeni kasutamise
kohta imetamise ajal.

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

Miiligiloa (mitigilubade) tingimuste muutmise alused

Tamoksifeeni kohta tehtud teaduslike jérelduste p&hjal on inimravimite vastastikuse tunnustamise
ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm arvamusel, et tamoksifeeni sisaldava(te)

ravimi(te) kasulikkuse ja riski suhe jaab samaks, kui ravimiteabes tehakse vastavad muudatused.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm on
seisukohal, et kdnealuses perioodilise ohutusaruande hindamises kasitletavate ravimite midgiluba
(muugilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu valjastatud voi kavas edaspidi valjastada
mulgilube ka teistele tamoksifeeni sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm asjaomastel liikmesriikidel ja
taotlejatel / midgiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud
menetluste koordineerimisriihma seisukohta arvesse votta.



II lisa

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



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse l6ikudesse (uus tekst alla
joonitud ja paksus kirjas, kustutatud tekst tabikritpsutatud) —

Toksiline epidermaalne nekroliiiis

Ravimi omaduste kokkuvote

o Loik 4.4

Tuleb lisada jargmine hoiatus (kui ravimi omaduste kokkuvotte 18igus 4.4 ei ole juba hoiatust
tosiste naha kdrvaltoimete kohta):

Seoses <ravim>-raviga on teatatud tdsistest naha kdrvaltoimetest, sealhulgas Stevensi-
Johnsoni siindroomist (SJS) ja toksilisest epidermaalsest nekroliiiisist (TEN), mis vdivad
olla eluohtlikud vodi Ioppeda surmaga. Ravimi valjakirjutamisel tuleb patsiente néustada
vastavate haigusndhtude ja simptomite suhtes ning nahareaktsioonide tekkimise osas
hoolikalt jalgida. Kui ilmnevad neile reaktsioonidele viitavad nahud ja simptomid, tuleb
ravi <ravim>-iga kohe katkestada ja kaaluda alternatiivset ravi (kui see on asjakohane).
Kui patsiendil on <ravimi> kasutamise ajal tekkinud tdsine reaktsioon, nagu Stevensi-
Johnsoni siindroom vdi toksiline epidermaalne nekroliiiis, ei tohi sellel patsiendil mingil
juhul alustada uuesti ravi <ravim>-iga.

o Loik 4.8

Jargmine kdrvaltoime tuleb lisada organsiisteemi klassi ,Naha ja nahaaluskoe kahjustused"
sagedusega ,harv".

«Toksiline epidermaalne nekroliiiis®"

Pakendi infoleht

. Loik 2 ,Mida on vaja teada enne <ravim>-i votmist"

Hoiatused ja ettevaatusabindud - Eriline ettevaatus on vajalik <ravim>-iga:

Seoses <ravim>-raviga on teatatud tosistest naha kdorvaltoimetest, sealhulgas Stevensi-
Johnsoni siindroomist ja toksilisest epidermaalsest nekroliiiisist. Lopetage <ravim>-i




kasutamine ja p66rduge otsekohe arsti poole kui markate nende Idigus 4 kirjeldatud
tosiste nahareaktsioonidega seotud iikskdik millise siimptomi tekkimist.

. Loik 4 ,Voimalikud korvaltoimed"

“LOpetage <ravim>-i kasutamine ja pédérduge otsekohe arsti poole kui markate kskoik millise
jargmise simptomi tekkimist:”

Punakad nahapinnast mitte korgemad, marklauakujulised voi iimmargqused laiqud

kehatiivel, sageli tsentraalsete villidega, naha koorumine, haavandid suus, kurgus,

ninas, genitaalidel ja silmades. Nendele tdsistele nahaldodvetele [Stevensi-Johnsoni
siindroom, toksiline epidermaalne nekroliiiis] voivad eelneda palavik ja gripitaolised

siimptomid — need korvaltoimed esinevad harva.

Viide Stevensi-Johnsoni siindroomile, mis praegu sisaldub alaldigus ,Harv (vdib tekkida kuni
1 inimesel 1000-st)", tuleb kustutada:

Périliku angioodeemi dgenemine

Ravimi omaduste kokkuvote
o Loik 4.4

Lisama peab jargmise hoiatuse.

Pariliku angio6deemiga patsientidel voib tamoksifeen indutseerida voi siivendada
angioddeemi siimptomeid.

o Loik 4.8

Jargmine korvaltoime tuleb lisada organsiisteemi klassi ,Naha ja nahaaluskoe kahjustused"
sagedusega ,teadmata®.



Pariliku angioédeemi dgenemine™

Pakendi infoleht

. Loik 2 ,Mida on vaja teada enne <ravim>-i votmist"
Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne <ravim>-i votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga

- Kui teil on esinenud parilik angio6deem, sest <ravim> voib pohjustada voi
siivendada paériliku angioddeemi siimptomeid. P66rduge kohe arsti poole, kui teil
tekivad siimptomid, nagu ndo, huulte, keele ja/voi kurgu turse koos neelamis-

voi hingamisraskustega.

. Loik 4 ,Voimalikud korvaltoimed"

LOopetage <ravim>-i vOtmine ja radkige kohe oma arstile, kui te markate mond jargmistest
kOrvaltoimetest, sest vdite vajada kiiret arstiabi.

N&o, huulte, keele voi kurgu turse, neelamis- voi hingamisraskused (angio6deem).

<Ravim> voib pohjustada voi siivendada pariliku angio6deemi siimptomeid.

Tamoksifeeni eritumine ja kogunemine rinnapiima

Ravimi omaduste kokkuvote
o Loik 4.6

Hoiatus tuleb muuta jargmiselt.

Imetamine

Piiratud andmed viitavad, et Eioleteada;kas <ravim> ja selle aktiivsed metaboliidid
erituvad ja aja jooksul kogunevad rinnapiima, mistottu ei soovitata ravimit imetamise ajal.
Soltuvalt ravimi tahtsusest emale tuleb I6petada imetamine voi katkestada <ravim>-i kasutamine.




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, jaanuar 2021

Seisukoha lisade tdlgete edastamine
liikmesriikide padevatele asutustele:

15. marts 2021

Seisukoha rakendamine liikmesriikides
(miudgiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

13. mai 2021




