I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érintd
modositasok indoklasa



Tudomanyos kdvetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia Kockazatértékeld Bizottsagnak (PRAC) a treprosztinilre
vonatkozd id6északos gyogyszerbiztonsagi jelentéssel/jelentésekkel (PSUR) kapcsolatos értékeld
jelentését, a tudomanyos kovetkeztetések az aldbbiak: A végtagfajdalom egy ismert, egyéb
prosztanoidok hatdsmechanizmusaval 6sszefiiggdé mellékhatas, és szamos, szakirodalomban publikalt
tanulmany felvetette a treprosztinil alkalmazasa és ennek a tinetnek az el6fordulasa kozotti
kapcsolatot. A rendelkezésre all6 adatok alapjan a treprosztinil forgalomba hozatala utdn szamos
vegtagfajdalom esetet jelentettek. Ezen tulmenden, treprosztinil alkalmazéasakor kontrollalt klinikai
vizsgalatban a treprosztinil-kezelésben részesiildé betegeknél gyakrabban szamoltak be
végtagfajdalomrol, mint a placebocsoportban. Mindezek alapjan a PRAC indokoltnak tartja a
vegtagfajdalom gyakori mellékhatasként valé hozzaadasat a kisérdiratokhoz.

A nagy perctérfogattal jar6 szivelégtelenség a prosztaciklin analogok ismert dozisfiiggé mellékhatésa.
Az irodalmi adatok arra utaltak, hogy a tartés pulmonalis hypertonidban a talzott mennyiségi
prosztaciklin nagy perctérfogathoz vezethet. A fellilvizsgalat soran a treprosztinil alkalmazasakor
néhany esetben jelentettek nagy perctérfogattal jard szivelégtelenséget. Minden esetben, amikor ez
el6fordult, csokkentették a treprosztinil dozisat. Két esetben a beteg allapota a déziscsokkentés utan
normalizalodott/javult. A tébbi fennmaradd esetben az esemény kimenetelét nem jelentették, és nem
lehetett megfelelé ok-okozati értékelést végezni, de a treprosztinil szerepét nem lehet kizéarni. Tobb
esetben a nagy perctérfogattal jaro szivelégtelenségnek nem volt egyértelmii alternativ etiologiaja. A
rendelkezésre all6 adatok ismeretében a PRAC indokoltnak tartja a nagy perctérfogattal jard
szivelégtelenség nem ismert gyakorisagu mellékhatasként valé hozzéadasat a kiséréiratokhoz.

A CMDh egyetért a PRAC tudomanyos kovetkeztetéseivel.

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté modositasok indoklasa

A treprosztinilre vonatkozé tudomanyos kovetkeztetések alapjan a CMDh-nak az a véleménye, hogy a
treprosztinil hatéanyagot tartalmazd gydgyszer(ek) elény-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a
kiséroiratokat a javasoltaknak megfeleléen modositjak.

A CMDh allasfoglalasa szerint az ezen PSUR-értékelés hatalya ala tartoz6 gydgyszerek forgalomba
hozatali engedélyét/engedélyeit mddositani kell. Amennyiben vannak olyan tovabbi, treprosztinilt
tartalmaz6é gyogyszerek, amelyeket a kozelmultban engedélyeztek, illetve a jovében engedélyezési
eljaras targyat képezik az EU-ban, a CMDh javasolja, hogy az érintett tagallamok és a kérelmezo /
forgalomba hozatali engedély jogosultak vegyék figyelembe ezt a CMDh allasfoglalast.



1. melléklet

A nemzeti szinten engedélyezett gyégyszer(ek) kisérdiratainak modositasai



A Kisérdiratok vonatkozé pontjaiba bevezetendé médositasok (az Uj sz6veg alahuzva és vastag
betiivel kiemelve, a torolt szoveg athtzva)

Alkalmazasi eloiras
. 4.8 pont

A kovetkezd mellékhatasokkal kell kiegésziteni ,,A csont- és izomrendszer, valamint a kdtoszovet
betegségei és tiinetei” szervrendszer-kategoriat gyakori gyakorisaggal:

végtagfajdalom

A kovetkez6é mellékhatasokkal kell kiegésziteni a ,,Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek”
szervrendszer-kategoriat nem ismert gyakorisaggal:
nagy perctérfogattal jard szivelégtelenség

Betegtajékoztatd

. 4. pont Lehetséges mellékhatésok

A kovetkezd mellékhatasokkal kell kiegésziteni gyakori mellékhatasként:
A labakban és/vagy karokban jelentkezé fajdalom.
A kovetkezd mellékhatasokkal kell kiegésziteni nem ismert gyakorisagu mellékhatasként:

A sziv tal sok vért pumpal ki magabdl, ami légszomjat, kimerultséget, a folyadék felgytlemlése
miatt a labak és a has megduzzadasat, valamint tartés kdhogést eredményez.



I11. melléklet

Utemterv az allaspont végrehajtasahoz



Utemterv az allaspont végrehajtasahoz

A CMDh alléaspont elfogadésa: 2018 juniusi CMDh ulés.

Az éllaspont leforditott mellékleteinek a 2018. 08. 11.
tovabbitasa a nemzeti illetékes hatésagokhoz:

Az éllaspont tagallamok altali végrehajtasa (a 2018. 10. 10.
maodositas benyujtasa a forgalomba hozatali
engedély jogosultja altal):
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