I priedas

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



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto everolimuzo (kuris
vartojamas siekiant iSvengti persodinty organy atmetimo) periodisSkai atnaujinamo (-y) saugumo
protokolo (-y) (PSUR) vertinimo protokolg, padarytos toliau iSdéstytos mokslinés iSvados.

Registruotojas pateiké iSsamig informacijos apie limfedema ir zinduoliy rapamicino taikinio (angl.
mammalian target of rapamycin, mTOR) inhibitorius santrauka, parengta remiantis moksliniais
straipsniais, ikiklinikiniy ir klinikiniy tyrimy rezultatais ir po vaisto registracijos surinktais duomenimis.
Limfedema ir ypac limfocelé yra zinomos chirurginiy procediry komplikacijos. Vis délto, remiantis
registruotojo pateikta santrauka, taip pat yra straipsniy, kuriuose teigiama, kad limfines sistemos
komplikacijos gali biti susijusios ir su tam tikromis medicininémis priezastimis, pvz., mTOR inhibitoriy
poveikiu grindziama imunosupresija. Kaip aprasyta dviejuose straipsniuose, teoriskai gali bati, kad
tokias komplikacijas lemia mTOR inhibitoriy sukelti operacijos metu pazeisty limfiniy kanaly gijimo
sutrikimai.

~Novartis" saugumo duomeny bazeéje buvo atlikta iki 2019 m. sausio 16 d. sukaupty duomeny bendra
paieSka. Pagal paieSkos kriterijus ,Limfedema” (HLT ,Lymphedemas®) ir ,Limfangiogramos nukrypimai
nuo normos* (PT ,Lymphangiogram abnormal®) rasti i$ viso 102 atvejai. Né vienu atveju nepavyko
aiskiai patvirtinti everolimuzo priezastinio rysio su limfedema, taciau nustatyti tokj priezastinj rysj arba
atmesti jo galimybe yra savaime sunku, atsizvelgiant | zinoma limfagysliy pazeidimo operacijos metu
rizikg, kaip stipry iSkraipantjjj veiksnj.

Laikomasi nuomones, kad pateiktais duomenimis, jskaitant esamu PSUR laikotarpiu nustatytus atvejus,
negalima pagristi limfedemos, nurodytos vaistinio preparato Votubia preparato charakteristiky
santraukoje, bet tai netaikytina Certican. Todel Certican preparato charakteristiky santraukos 4.8
skyriy (OSK ,Kraujagysliy sutrikimai“) taip pat reikéty papildyti terminu ,limfedema". Kalbant apie
daznj, atsizvelgiant | neaiSkumus, néra pagrindo nurodyti ta patj daznj, kaip Votubia atveju (,dazni").
Vietoj to, rekomenduojama nurodyti ,,daznis neZzinomas"“.

Esant transplantacijos indikacijai vartojamo everolimuzo naudos ir rizikos santykis tebéra teigiamas.

Zmonems skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediry koordinavimo
grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms iSvadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél everolimuzo (kuris vartojamas siekiant iSvengti persodinty
organy atmetimo), CMD(h) laikosi nuomoneés, kad vaistinio (-iy) preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje
yra everolimuzo, naudos ir rizikos santykis nesikeiCia, jeigu bus jgyvendinti pasillyti preparato
informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami Sios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazymejimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi Siuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra everolimuzo (kuris vartojamas siekiant
iSvengti persodinty organy atmetimo), arba ateityje ES bus prasoma registruoti tokiy vaistiniy
preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés bei pareiskéjai ar
registruotojai tinkamai atsizvelgty j §{ CMD(h) sutarima.



Il priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediuromis registruoto (-y) vaistinio (-iy)
preparato (-y) 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

4.8 skyrius

Limfedema, organy sistemuy klasé ,Kraujagysliy sutrikimai®, daznis nezinomas.

Pakuotés lapelis

4 skyrius

Kitas Salutinis poveikis

Nedideliam skaiciui Zzmoniy pasireiske kitas Salutinis poveikis, bet jo daznis néra tiksliai Zinomas:

- jvairiy kiino daliy patinimas, sunkumo arba verZzimo pojitis, skausmas, sumazéjes
kino daliy judrumas (tai gali pasireiksti bet kurioje kiino dalyje ir yra nenormalaus

skyscio kaupimosi minkstuosiuose audiniuose, kurj sukelia limfinés sistemos
uzsikimsSimas, galimas pozymis; tai dar vadinama limfedema).




111 priedas

Sio sutarimo igyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h) 2019 m. kovo mén. CMD(h) poseédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2019 m. geguzés 11 d.
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése 2019 m. liepos 10 d.
(registruotojas pateikia paraiska keisti
registracijos pazyméjimo salygas)
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