Anness 1

Ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-
Tqeghid fis-Suq



Konkluzjonijiet xjentifici

Meta jigi kkunsidrat ir-Rapport ta’ Valutazzjoni tal-PRAC dwar il-PSUR(s) ghal allopurinol, il-
konkluzjonijiet xjentifici huma kif gej:

Fid-dawl tad-data disponibbli dwar ir-reazzjoni ghall-medic¢ina likenojde u ¢-citopenja minhabba
interazzjonijiet bejn medic¢ina u ohra ta’ azathioprine/mercaptopurine ma’ allopurinol mil-letteratura u
rapporti spontanji li jinkludu f'xi kazijiet relazzjoni temporali mill-qrib, de-challenge pozittiv u/jew sfida
mill-gdid u fid-dawl ta’ mekkanizmu plawzibbli ta' azzjoni, il-PRAC jikkunsidra relazzjoni kawzali bejn
allopurinol u reazzjoni ghall-medicina likenojde kif ukoll ¢itopenja minhabba interazzjonijiet bejn
medic¢ina u ohra ta’ azathioprine/mercaptopurine ma' allopurinol hija ghall-ingas possibbilta ragonevoli.
II-PRAC ikkonkluda li I-informazzjoni dwar il-prodott ta' prodotti li fihom I-allopurinol ghandha tigi
emendata skont dan. Ghal prodotti awtorizzati li diga ghandhom twissija fit-Tagsimiet 4.4 u f'4.5 tal-
SmPC, il-kliem aktar stretti ghandhom jinzammu.

Wara li rega’ ezamina r-rakkomandazzjoni tal-PRAC, is-CMDh jagbel mal-konkluzjonijiet globali u mar-
ragunijiet ghar-rakkomandazzjoni.

Ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq

Abbazi tal-konkluzjonijiet xjentifi¢i ghal allopurinol is-CMDh huwa tal-fehma li I-bilan¢ bejn il-benefic¢ju
u r-riskju tal-prodott(i) medicinali li fih/fihom allopurinol mhuwiex mibdul suggett ghall-bidliet proposti
ghall-informazzjoni tal-prodott.

Is-CMDh jirrakkomanda li t-termini ghall-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tgeghid fis-Suq ghandhom ikunu
varjati.



ANNESS 11

Emendi ghall-informazzjoni dwar il-prodott tal-prodott(i) medicinali
awtorizzat(i) fuq livell nazzjonali



Emendi li ghandhom ikunu inkluzi fis-sezzjonijiet rilevanti tal-Informazzjoni dwar il-Prodott
(test gdid sottolinjat u b'tipa grassa, it-test imhassar huwa ingassat)

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott
e Sezzjoni 4.4
L-uzu konkomitanti ta' allopurinol ma' 6-mercaptopurine jew azathioprine ghandu jigi evitat
peress li kien hemm rapporti ta' kazijiet fatali (ara sezzjoni 4.5).

. Sezzjoni 4.5
Interazzjoni ghandha tigi emendata kif gej:

6-mercaptopurine u azathioprine

Azathioprine huwa metabolizzat ghal 6-mercaptopurine, li huwa inattivat bl-azzjoni ta' xanthine oxidase.
Meta 6-mercaptopurine jew azathioprine jinghataw flimkien ma' allopurinol, inibitur ta’ xanthine
oxidase, |-inibizzjoni ta’ xanthine oxidase se jtawwal I-attivita taghhom. Konéentrazzjonijiet fis-

serum ta' 6-mercaptopurine jew azathioprine jistghu jilhqu livelli tossici b'pancitopenja u
majelosoppressjoni b’konsegwenzi fatali meta dawn il-prodotti medicinali jinghataw flimkien

ma’' allonurmol Ghalhekk I -uzu konkomltantl ta’ allopurlnol ma' 6-mercaptopurine jew

jew azathioprine huwa klinikament mehtieq, id-dozagg ghandu jitnaqqas ghal kwart (25%)
tad-doza tas-soltu ta’ 6-mercaptopurine jew azathioprine u ghandu jigi zgurat monitoragg

ematolodiku frekwenti (ara sezzjoni 4.4).

Il-pazjenti ghandhom jinghataw parir biex jirrappurtaw kwalunkwe sinjali jew sintomi ta'
ressjoni tal-mudullun (tbengil jew fsada mhux spjegati, ugigh fil-grizmejn, deni).

. Sezzjoni 4.8

Ir-reazzjoni avversa li gejja ghandha tizdied taht is-SOC Disturbi muskoloskeletali u tessuti konnettivi bi
frekwenza mhux maghrufa:

Reazzjoni ghall-medicina likenojde

Fuljett ta’ taghrif
2. X’ghandek tkun taf gabel ma tiehu [isem tal-prodott allopurinol]

Medicini ohra u [isem tal-prodott allopurinol]

Huwa spec¢jalment importanti li tghid lit-tabib tieghek jekk ged tiehu xi wahda mill-medicini elenkati hawn
taht. It-tabib tieghek jista’ jkollu bzonn inaqqgas id-doza tal-medicina tieghek u/jew jimmonitorjak aktar
bir-reqga minhabba r-riskju akbar ta’ effetti sekondarji meta [isem tal-prodott allopurinol] jittiehed fl-
istess hin ma’:

[...]

- 6-Mercaptopurine (uzat ghall-kura tal-kancer tad-demm)
- Azathioprine (uzat biex irazzan is-sistema immuni)

L-ghoti flimkien ta' 6- mercantopurme jew azathioprine ma' allopurinol ghandu jigi evitat. Meta

doza ta' 6-mercaptopurine jew azathioprine ghandha tithaqqas minhabba li I-attivita taghhom




jimmonitorja mill-grib I-ghadd tad-demm tieghek wagqt il-kura.

Fittex parir mediku immedjatament jekk tinnota li ghandek xi tbengil, fsada, deni jew ugigh fil-
grizmejn bla spjegazzjoni.

[..]
4. Effetti sekondarji possibbli

Mhux maghruf (ma jistax jigi stmat mid-data disponibbli):_Raxx tal-gilda likenojde (raxx tal-gilda

hamrani-vjola bil-hakk u/jew linji bojod-grizi bhal hajt fug membrani mukuzi




ANNESS III

Skeda ta' zmien ghall-implimentazzjoni ta' din il-pozizzjoni



Skeda ta' zmien ghall-implimentazzjoni ta’' din il-pozizzjoni

Adozzjoni tal-pozizzjoni tas-CMDh:

Laqgha tas-CMDh ta’ Settembru

Trazmissjoni lill-Awtoritajiet Nazzjonali
Kompetenti tat-traduzzjonijiet tal-annessi ghall-
pozizzjoni:

3 ta’ Novembru 2024

Implimentazzjoni tal-pozizzjoni mill-Istati
Membri (sottomissjoni tal-varjazzjoni mid-
Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-
Suq):

2 ta’ Jannar 2025




