| priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti registracijos pazyméjimo (-u) salygas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto bendamustino
hidrochlorido periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaita,
padarytos toliau iSdéstytos mokslinés i§vados.

Atsizvelgdamas j turimus klinikiniy tyrimy duomenis apie pacientams, gydytiems bendamustinu
derinyje su kitomis medziagomis, pasireiSkusia progresuojancia daugiaziding encefalopatija (PDL),
jskaitant kai kuriais atvejais laiko atzvilgiu glaudy rysj, ir atsizvelgdamas j tikéting veikimo
mechanizma, PRAC mano, kad yra bent jau pagrista priezastinio rysio tarp bendamustino ir PDL
galimybé. PRAC padaré isvada, kad reikia atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra
bendamustino, informacinius dokumentus.

Atsizvelgdamas j rysj laiko atzvilgiu, tikéting veikimo mechanizmg ir PDL sunkumg, PRAC padaré
iSvada, kad j PCS 4.4 skyriy reikia jtraukti jspéjimg. Atitinkamai reikia pakeisti vaistiniy preparaty,
kuriy sudétyje yra bendamustino chidrochlorido, informacinius dokumentus.

Atsizvelgdamas j dviejy klinikiniy tyrimy duomenis apie pacientus, kurie buvo gydyti pagal plana,

j kurj buvo jtrauktas bendamustinas, pasireiskusj ne melanomos tipo odos vézj, jskaitant kai kuriais
atvejais laiko atzvilgiu glaudy rysj, ir atsizvelgdamas j tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano,

kad yra bent jau pagrjsta prieZastinio rysio tarp bendamustino hidrochlorido ir ne melanomos tipo odos
vézio galimybé. PRAC padaré i§vada, kad atitinkamai reikia pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy
sudétyje yra bendamustino hidrochlorido, informacinius dokumentus.

PCS 4.4 skyrius atnaujinamas jtraukiant jspéjimg dél PDL ir ne melanomos tipo odos vézio.
Atitinkamai atnaujinamas pakuotés lapelis.

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediiry
koordinavimo grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms i§vadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama Keisti registracijos pazymeéjimo (-y) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél bendamustino hidrochlorido, CMD(h) laikosi nuomonés, kad
vaistinio (-iy) preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra bendamustino hidrochlorido, naudos ir rizikos
santykis yra nepakites su salyga, kad bus padaryti pasitilyti vaistinio preparato informaciniy
dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami 3ios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazyméjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi Siuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra bendamustino hidrochlorido, arba ateityje
ES bus prasoma registruoti tokiy vaistiniy preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos
valstybés narés bei pareiskéjai ar registruotojai tinkamai atsizvelgty i §i CMD(h) sutarima.



Il priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-y) vaistinio (-iy) preparato (-u)
informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti j atitinkamus vaistinio preparato informaciniy dokumenty skyrius
(naujas tekstas pabrauktas ir paryskintas, istrintas tekstas — perbrauktas)

Preparato charakteristiky santrauka

o 4.4 skyrius

Ispéjima reikia pakeisti taip, kaip nurodyta toliau.
Infekcijos

Vartojant bendamustino hidrochlorido yra pasitaike sunkiy ir mirtiny infekcijy, jskaitant bakterines
(sepsi, pneumonijg) ir oportunistines infekcijas, tokias kaip Pneumocystis jirovecii sukelta pneumonija
(PJP), juostinés puslelinés viruso (varicella zoster virus, VZV) ir citomegaloviruso (CMV) sukelta
infekcija. Pranesta apie progresuojancios daugiazidinés leukoencefalopatijos (PDL) atvejus,
iskaitant mirtinus, kurie pasitaiké pavartojus bendamustino daugiausia derinyje su rituksimabu
ar obinutuzumabu. Gydymas bendamustino hidrochloridu gali sukelti uzsitesusia limfocitopenija

(< 600/ul) ir CD4-teigiamy T lgsteliy (TH lasteliy) kiekio sumazéjimg (< 200/ul), trunkanc¢ius bent
7-9 ménesius po gydymo pabaigos. Limfocitopenija ir CD4-teigiamy T lgsteliy sumazéjimas rySkesni,
kai bendamustino vartojama deriniu su rituksimabu, Pacientai, kuriems yra limfopenija ir mazas CD4-
teigiamy T lasteliy kiekis, po gydymo bendamustino hidrochloridu yra imlesni (oportunistinéms)
infekcijoms. Kai yra maZzas CD4-teigiamy T lasteliy kiekis (< 200/ul), turi bati apgalvota
Pneumocystis jirovecii sukeltos pneumonijos (PP) profilaktika. Visi pacientai turi biti stebimi, ar
gydymo metu neatsiranda kvépavimo sutrikimo pozymiy ir simptomy. Pacientai turi biiti informuoti,
kad nedelsiant pranesty apie naujus infekcijos pozymius, jskaitant kar§¢iavimg ar kvépavimo
simptomus. Jeigu atsiranda (oportunistiniy) infekcijy pozymiy, reikia apsvarstyti bendamustino
hidrochlorido vartojimo nutraukimo galimybe.

Pacientams, kuriems pasirei§ké nauju ar stipréjancéiy simptomu ar poZymiu, susijusiu su
neurologinémis ar pazinimo ypatybémis arba elgesiu, diferencijuojant diagnoze apsvarstykite
PDL galimybe. Itarus PDL, reikia atlikti atitinkamus diagnostinius tyrimus ir gydyma
sustabdyti, kol PDL diagnozé bus atmesta.

Reikia jtraukti toliau nurodyta jspé&jima.

Ne melanomos tipo odos vézys

Klinikiniu tyrimu metu pacientams, kurie buvo gydomi bendamustinu, pastebéta didesné ne
melanomos tipo odos vézio (bazaliniu lasteliu ir plok$c¢ialastelinés karcinomos) rizika.
Rekomenduojama periodiSkai tirti visu pacientu oda, ypac jeigu vra odos vézio rizikos veiksniu.

Pakuotés lapelis
2. Kas Zinotina pries vartojant [vaistinio preparato pavadinimas]
Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Nedelsdami pasakykite gydytojui, jei bet kuriuo gydymo metu ar po gydymo Jis ar Kiti
pastebésite, kad Jums pasireiSké: atminties praradimas, pasunkéjes mastymas, pasunkéjes
vaikS¢iojimas ar regéjimo praradimas — tai gali pasireiksti dél labai retos, bet sunkios galvos
smegenu infekcijos (progresuojancios daugiazidinés leukoencefalopatijos arba PDL), kuri gali
biiti mirtina.

KreipKkités j gydvtoja, jei pastebésite jtartinu odos pakitimu, nes vartojant §j vaista gali padidéti
tam tikru odos vézio tipu (ne melanomos tipo odos vézio) rizika.




I11 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h)

2020 m. rugséjo mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

2020 m. lapkri¢io 1 d.

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése
(registruotojas pateikia paraiskg keisti
registracijos pazyméjimo sglygas)

2020 m. gruodzio 31 d.
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