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Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi
Nemot véra Farmakovigilances riska vértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment

Committee — PRAC) novértejuma zinojumu par deoksiholskabes periodiski atjaunojamiem droSuma
zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir $adi.

Pamatojoties uz apkopotajiem datiem, kas iegtiti 16 pabeigtos intervences ATX-101 pétijumos, tika veikts
visaptvero$s klinisko petijumu datubazes parskats par r&tu notikumiem. No kliniskajiem pé&tijumiem tika
izgti 11 gadijumi (10 gadijumi arst€Sanas grupa un 1 gadijums placebo grupa). Tris gadijumos p&tijumos
ieklautam personam radas réta, divos gadijumos tika zinots par ré€tu injekcijas vieta, piecam personam
radas fibroze injekcijas vieta, un viena persona zinoja par kreveli injekcijas vieta. Tris gadijumos, kad
rétas un injekcijas vietas rétas notikumi tika uzskatiti par saistitiem ar pétamam zalém, p&tjjumos
icklautam personam jau ieprieks bija ¢ala injekcijas vieta.

Veicot kumulativu mekléSanu Allergan globalaja droSuma datubazg, tika iegiti 43 gadijumi, kas liecinaja
par rétaudu veidosanas notikumiem, no kuriem vairums pacientu zinojumu (5 galvenie) bija sadi: réta
injekcijas vieta (11 gadijumi), réta (7 gadijumi), krevele injekcijas vieta (6 gadijumi), iedobums
(4 gadijumi) un atrofija injekcijas vieta (3 gadijumi). 11 gadijumos adas rétaudi veidojas p&c ¢iilosanas
injekcijas vieta, nekrozes/miksto audu nekrozes vai viena gadijuma péc adas bojajuma. Saistiba starp
mediciniskam klidam un rétu injekcijas vieta tika novértéta 8 gadijumos. Trijos gadijumos netika zinots
par notikumiem, kas bija butiski rétu signala noveért€jumam, un tie netika ieklauti datu analizg.

Tika atrastas divas publikacijas par rétaudu veidoSanos injekcijas vieta. Viena publikacija
(Ramirez et al, 2019) ir prezentéti divi gadijumi, kad péc DCA injekcijas radas neatgriezeniskas
blakusparadibas, tostarp krevele, hipertrofiska réta un paliekoSas dzilas rétas. Vienam no pacientiem
vairakas dienas péc injekcijas radas “réta un krevele”. Otram pacientam vienu ménesi p&c otra arstéSanas
kursa kakla prieksgja dala tika konstatétas vairakas dzilas rétas, kas atbilda DCA injekcijas vietam un bija
visvairak pamanamas, kad pacienta kakls bija pilniba izstiepts. Otra publikacija (Sachdev et al, 2018)
autori apraksta linearu eritematozu induracijas iekaisuma plankumu gar apaks$zokli péc DCA injekcijas
sejas art€rija, kas izraisija adas nekrozi.

Pamatojoties uz pieejamo datu kumulativo parskatu un biologisko ticamibu, ir pietieckami pieradijumi par
c€lonsakaribu starp rétaudu veido$anos injekcijas vieta un deoksiholskabes lietoSanu. Pamatojoties uz So
noveértéjumu, zalu informacija ir ieteicams ieklaut blakusparadibu - rétaudu veidoSanas injekcijas vieta.
Registracijas apliecibas ipasnieks rosinaja ieklaut So blakusparadibu ar sastopamibas biezumu “retak”,
pamatojoties uz klinisko petijumu datiem.

Humano zalu savstarpgjas atziSanas un decentralizéto procediiru koordinacijas grupa (Coordination Group
for Mutual Recognition and Decentralised Procedures-Human — CMDh) piekrit PRAC zinatniskajiem
secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par deoksiholskabi, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalem, kas satur deoksiholskabi, ir nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto noveértgjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir registrétas ari citas zales, kas satur deoksiholskabi, vai tadas tiks
registrétas nakotné, CMDh iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedz&jam/registracijas
apliecibas Tpasniekiem nemt véra S0 CMDh nostaju.
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Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakSpunktos (jaunais teksts ir pasvitrots un
treknraksta, dzestais teksts parsvitrots)

Zalu apraksts

. 4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lietosana

<...>

Injekcijas jutigas zonds vai pie tam

<...>

Jaizvairas no nejausas intradermalas vai intramuskularas injekcijas. Belkyra jainjicé pazodes zona pirms
platizmas zemadas taukaudos pa vidu. Nepareizas injicESanas metodes, tadas ka virspus€jas injekcijas,
injekcijas asinsvados un injekcijas, neieziméjot rezgi uz adas, var izraisit adas ¢aloSanos vai nekrozi, ka
arl rétaudu veidoSanos (skatit 4.8. apakSpunktu). Injic€Sanas laika adatu nedrikst izvilkt no zemadas
taukiem, jo tadgjadi var paaugstinaties intradermalas iedarbibas un iesp&jamas adas ¢iilosanas un nekrozes
risks. Belkyra nekad nedrikst ievadit atkartoti, ja izveidojas nekroze vai ¢iiloSanas injekcijas vieta.

. 4.8. Nevelamas blakusparadibas

Sadas blakusparadibas ir japievieno organu sistému klasifikacijas grupa "Vispargji traucgjumi un reakcijas
ievadiSanas vieta", sastopamibas biezumu noradot ka “retak”.

Vispargji traucgjumi Retak Injekcijas  vieta: alopécija, natrene, cila,
un reakcijas hipersensitivitate, réta**
ievadiSanas vieta

<...>

** |r zinots par retaudu veidoSanos injekcijas vieta adas CuloSanas vai nekrozes rezultata (skatit
4.4. apakSpunktu) un ka pécinjekcijas rétaudiem.

LietoSanas instrukcija

. 2. Kas Jums jazina pirms BELKYRA lietoSanas

<...>

Var rasties audu bojajums ap arstéSanas vietu (tas ir, adas erozija, ¢aloSanas, nekroze). Ta rezultata var
veidoties rétaudi. Ja rodas ¢iiloSanas vai nekroze, Jis nekada gadijuma vairs nedrikstat sanemt arstésanu
ar Belkyra (skatit 4. punktu “Iesp&jamas blakusparadibas™).
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. 4. Iespejamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, $1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.



e Var rasties parejo$s nerva bojajums Zokli, kas var izraisit asimetrisku Smaidu vai sejas muskulu
vajumu.

e Var rasties audu bojajums ap arst€Sanas zonu (tas ir, adas erozija, ¢iloSanas, nekroze). Ta
rezultata var veidoties retaudi.

Ja Jums rodas jebkuras no iepriek§ minétajam blakusparadibam, nekav&joties sazinieties ar savu arstu vai
medmasu.

<...>
Retak sastopamas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 100 cilvekiem):
Reakcijas injekcijas vieta:

e <..>

e Reéta
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Sis vienoSanas ievieSanas grafiks



Sis vieno$anis ievieSanas grafiks

CMDh vienosanas pienemsana 2020. gada decembra CMDh sanaksme

Vienos$anas pielikumu tulkojumu nosttisana valstu | 2021. gada 24. janvaris
kompetentajam iestadém

VienoSanas ievieSana, ko veic dalibvalstis 2021. gada 25. marts
(registracijas apliecibas Tpasnieks iesniedz izmainu
pieteikumu)




