Vioauki I

Visindalegar nidurstodur og astedur fyrir breytingu 4 skilmalum markadsleyfanna



Visindalegar nidurstéour

A0 teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir karbdplatin eru visindalegu nidurstéournar
svohljoédandi:

Kounis heilkenni er skilgreint sem hvada brada ofneemismidlada kransadaheilkenni sem er, sem felst
medal annars i segamyndun i stodneti af voldum bradaofnamislikra vidbragda og pvi er haegt ad lita &
pad sem kranszdaheilkenni pegar til stadar eru ofnaemis-/bradaofnaemisvidbrogd. Klinisk einkenni
pessa heilkennis eru alltaf i tengslum vid einkennalaus, eda einkennajakvaed, brad eda langvinn
ofneemisvidbrogd asamt einkennum i hjarta.

Samanlagt voru 8 tilvik valin ur peim tilvikum sem markadsleyfishafar hafa kynnt 1 endurskodun
sinni (einnig stadfest 1 kjolfar athugunar 1 gagnagrunni Lyfjastofnunar Evropu (Eudravigilance
database) og voru talin stydja samband Kounis heilkennis og karboplatins.

Medal pessara 8 tilvika voru 5 tilvik @dakrampa i kransad af voldum karboplatins fengin ur
atvikaskyrslum sem studdar voru utgefnum heimildum. Einkum var i tveimur tilvikum tilkynnt um
kjorheitid ,,Kounis heilkenni®, i einu tilviki um kjorheitid ,,slageedarkrampi i kransae0* og i tveimur
tilvikum um kjorheitid ,,hjartaéng i tengslum vid ofnemisvidbrogd*. Medal pessara tilvika i
utgefnum heimildum var tveimur (Baroni M, et al. Journal of Cardiology Cases 4. e58-¢61, No. 1,
Aug 2011; Tambe V et al. American Journal of Therapeutics. /Nov/2020; 27) vel lyst og stadfestu
pau hugsanleg orsakatengsl 4 milli Kounis heilkennis og karboplatins med hjartalinuriti sem benti til
brads kransadaheilkennis. Einu tilviki (Martin R. et al. Cancer Chemother. Pharmacol.
2002;50:429-431) var lyst sem truflun vegna fjollyfjamedferdar og i 60ru (Mark A. et al., American
Journal of Obstetrics and Gynecology) voru engar upplysingar um hjartalinurit. Samt sem 4dur voru
baedi tilvikin talin hugsanlega vera Kounis heilkenni sem tengdist notkun karboplastins byggt a
timahadum tengslum og greiningarvidmidum. I fimmta tilvikinu (Shuichi Y et al. Journal of
Japanese Circulation Journal, 1996, vol 1996, bls. 185-188), sem var banvent, var greint fra pvi ad
etoposio veeri gruggunarpattur. Hins vegar lystu hofundar timahadum tengslum vid karboplatin og
greiningarvidomidum sem sennilegt var ad tengdust Kounis heilkenni.

Tilkynningar um hin tilvikin prji barust fra heilbrigdisstarfsménnum. Pessum premur tilvikum
fylgdu minni upplysingar en pau eru talin stydja pessa endurskodun.

A heildina 1itid, fengu sjuklingar i sjo tilvikum einkenni i hjarta i tengslum vid ofnaemi/bradaofnami
med timahad tengsl sem samremast greiningu Kounis heilkennis, sem einnig er studd nidurstodum
ur hjartalinuriti (ST haekkun stadfest i 5 tilvikum). Upplysingar um nidurstodur ur gegnfleedismyndun
a hjarta, um hjartaensim og kransaedarmyndun voru ekki tilkynntar kerfisbundio.

Meirihluti tilvika leystist i kjolfar medferdar med nitroglyserini og/eda barksterum.

Ofnamis-/bradaofnemisvidbrogd eru pegar talin upp sem aukaverkanir og mikilveegir stadfestir
aheettupeettir fyrir karboplatin. Ennfremur kemur fram 1 greinum um krabbameinslyf og eiturverkun &
hjarta a0 platinulyf, eins og cisplatin, karboplatin og oxaliplatin, geti valdid Kounis heilkenni,
einkum tegund I og/eda tegund II afbrigdi.

Byggt 4 endurskodun 4 tilkynntum tilvikum, atgefnum heimildum og liffreedilegum sennileika, er
nidurstadan ad fyrir hendi séu triverdugar visbendingar um orsakatengsl a milli karboplatin
utsetningar og prounar Kounis heilkennis. Vegna pess ad greint hefur verid fra ofnemisvidbrogdum i
tengslum vid medferd med karboplatini og ad sjuklingar med fyrirliggjandi kransadasjukdom eru i
meiri haettu ad fa alvarlegra Kounis heilkenni sem versnar og leidir til hjartadreps, er talid mikilvagt
ad upplysa heilbrigdisstarfsmenn og sjiklinga um teikn og einkenni sem krefjast pess ad vandlega sé
fylgst med peim.

CMDh er sammala visindalegum nidurstodum PRAC.

Astzedur fyrir breytingum 4 skilmalum markadsleyfisins/markadsleyfanna



A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir karboplatin telur CMDh ad jafnvaegid 4 milli avinnings og
aheettu af lyfinu/lyfjunum, sem innihalda karboplatin, sé obreytt ad pvi gefnu ad aformadar breytingar
a lyfjaupplysingunum séu gerdar.

CMDh kemst ad peirri nidurstéou ad breyta skuli markadsleyfum lyfja sem tilgreind eru i pessu
sameiginlega PSUR mati. CMDh mzlir einnig med pvi ad vidkomandi adildarriki og
umsakjandi/markadsleyfishafar annarra lyfja, sem innihalda karboplatin og eru med markadsleyfi
innan Evropusambandsins eda fa markadsleyfi innan Evropusambandsins 1 framtidinni, taki tillit til
pessarar nidurstodu CMDh.



Vidauki 11

Breytingar 4 lyfjaupplysingum lyfja med landsmarkadsleyfi



Breytingar sem gera 4 i videigandi koflum i lyfjaupplysingunum (nyr texti er undirstrikadur og
feitletradur)

Samantekt 4 eiginleikum lyfs
Kafli 4.4
Bata skal vi0 eftirfarandi viovorun:

Ofnaemisvidbrogd

[...]

Fram hafa komio tilkynningar um ofngemisviobrogo sem proudust i Kounis heilkenni (bradan
ofnzmis slagaedarkrampa i kransaeoum sem getur leitt til hjartadreps, sja kafla 4.8).

Kafli 4.8 — Aukaverkanir

Hjarta: Tidni ekki pekkt: Kounis heilkenni

Fylgiseaill

Kafli 4 — Hugsanlegar aukaverkanir

Ofnzemisviobrogo

Lattu leekninn tafarlaust vita ef fram koma einhver af eftirfarandi merkjum og einkennum sem benda

til alvarlegra ofnemisvidbragda ............. og verkur fyrir brjosti sem getur verid merki um
hugsanlega alvarleg ofnemisviobrogd sem kallast Kounis heilkenni




Vidauki III

Timaazetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstodu



Timaazetlun fyrir innleidingu 4 nidurstédunni

Sampykki CMDh & nidurstédunni:

CMDh fundur oktdber 2022

bydingar 4 vidaukum nidurstddunnar sendar til
yfirvalda i vidkomandi 16ndum:

27. november 2022

Innleiding adildarrikjanna & nidurstddunni
(umsokn um breytingu frd markadsleyfishafa):

26. januar 2023




