Anness I

Konkluzjonijiet xjentifici u 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 erythromycin (uzu
sistematiku), il-konkluzjonijiet xjentifici huma kif gej:

Esponiment wagt it-tgala

Fid-dawl tad-data disponibbli dwar malformazzjonijiet kongenitali magguri generali wara esponiment fl-
utru minn studji ta’ osservazzjoni, il-PRAC iqis li ghandha tigi pprovduta informazzjoni dwar ir-riskju
generali ta’ malformazzjonijiet kongenitali magguri. II-PRAC ikkonkluda li I-informazzjoni dwar il-prodott
tal-prodotti li fihom erythromycin (formulazzjonijiet sistematici) ghandha tigi emendata skont dan.

Interazzjoni medicinali mal-Kortikosterojdi

Fid-dawl tad-data disponibbli dwar I-interazzjoni ma’ kortikosterojdi sistemici jew li jittiehdu man-nifs
mil-letteratura u fid-dawl ta’ mekkanizmu ta’ azzjoni plawzibbli, il-PRAC iqis li relazzjoni kawzali bejn
erythromycin u zieda fl-esponiment sistemiku ghal kortikosterojdi hija tal-anqas possibbilta ragonevoli.
II-PRAC ikkonkluda li I-informazzjoni dwar il-prodott tal-prodotti li fihom erythromycin (formulazzjonijiet
sistematici) ghandha tigi emendata skont dan.

Interazzjoni ma’ Lomitapide

Fid-dawl tad-data disponibbli dwar I-interazzjoni ma’ lomitapide mil-letteratura it-tikkettar ta’ makrolidi
ohra (clarithromycin) u lomitapide, u fid-dawl ta’ mekkanizmu plawzibbli ta’ azzjoni, il-PRAC iqis
relazzjoni kawzali bejn erythromycin u transaminazi mizjuda b’'mod partikolari ma’ lomitapide hija tal-
anqgas possibbilta ragonevoli. II-PRAC ikkonkluda li I-informazzjoni dwar il-prodott tal-prodotti li fihom
erythromycin (formulazzjonijiet sistematici) ghandha tigi emendata skont dan.

Interazzjoni ma’ Chloroquine/Hydroxychloroquine

Fid-dawl tad-data disponibbli dwar riskju akbar ta’ arritmija kardijaka u avvenimenti avversi
kardjovaskulari serji wara |-uzu fl-istess hin ta’ chloroquine/hydroxychloroquine u I-antibijotiku
makrolidu azithromycin mill-pubblikazzjoni ri¢enti tal-letteratura ta’ Lane et al (2020), u fid-dawl ta’
mekkanizmu plawzibbli ta” azzjoni, il-PRAC igis relazzjoni kawzali bejn erythromycin u riskju akbar ta’
arritmija kardijaka u avvenimenti kardjovaskulari avversi serji bl-uzu fl-istess hin ta’ hydroxychloroquine
jew il-kompost originarju tieghu, chloroquine hija tal-anqas possibbilta ragonevoli. II-PRAC ikkonkluda li
I-informazzjoni dwar il-prodott tal-prodotti li fihom erythromycin (formulazzjonijiet sistematic¢i) ghandha
tigi emendata skont dan.

Is-CMDh jagbel mal-konkluzjonijiet xjentifi¢i maghmula mill-PRAC.

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

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

’

Is-CMDh wasal ghall-pozizzjoni li I-awtorizzazzjoni(jiet) ghat-tgeghid fis-suq tal-prodotti taht I-iskop ta
din il-valutazzjoni wahdanija tal-PSUR ghandha tigi varjata/ghandhom jigu varjati. Sa fejn il-prodotti
medicinali addizzjonali li fihom erythromycin (uzu sistematiku) huma awtorizzati attwalment fl-UE jew
huma suggetti ghal proceduri ta’ awtorizzazzjoni futuri fl-UE, is-CMDh jirrakkomanda li |-Istati Membri
kkoncernati u d-detenturi tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq applikanti jiehdu kunsiderazzjoni
xierga ta’ din il-pozizzjoni tas-CMDh.



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 btipa grassa, it-test imhassar huwa irgassat)

Esponiment wagt it-tgala

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott
. Sezzjoni 4.6

Informazzjoni gdida fir-rigward tar-riskju(i) tal-prodott meta jintuza waqt it-tqala ghandha tizdied kif gej
(test gdid sottolinjat u b’tipa grassa, it-test imhassar huwa irgassat):

Tqala
Mhemm1-ebdastudjuadegwat-ukkontrollattajjebfnisatgal- L-istudji epidemjologici disponibbli

dwar ir-riskju ta’ malformazzjonijiet kongenitali magqguri bl-uzu ta’ makrolidi inkluz
erythromycin waqt it-tqala jipprovdu rizultati konfliggenti. MadankeHu; Xi studji ta’ osservazzjoni
fil-bnedmin irrappurtaw malformazzjonijiet kardjovaskulari wara esponiment ghal prodotti medicinali li
fihom I-eritromycin fil-bidu tat-tqala.

Gie rrappurtat |i erythromycin jagsam il-barriera placentali fil-bnedmin, izda I-livelli fil-plazma tal-fetu
huma generalment baxxi.

Kien hemm rapporti li I-esponiment ghall-antibijotici makrolidi materni fi zmien 10 gimghat mill-hlas
jista’ jkun assocjat ma’ riskju akbar ta’ stenozi pilorika ipertrofika infantili (IHPS).

Erythromycin ghandu jintuza min-nisa waqt it-tqala biss jekk ikun mehtieg b’'mod ¢ar.
(-]
Fuljett ta’ Taghrif
e Sezzjoni 2. X'ghandek tkun taf gabel ma tiehu [isem il-prodott]
Tqgala u treddigh

Jekk inti tqila jew ged tredda’, tahseb li tista’ tkun tqgila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir
tat-tabib jew tal-ispizjar tieghek gabel tiehu din il-medicina.

L-ingredjent attiv ta’ [isem il-prodott] jista’ jagsam il-placenta f'nisa tgal u jitnehha fil-halib tas-sider. L=
informazzjoni minn studji dwar ir-riskju ta’ difetti fit-twelid hija inkonsistenti, izda xi studji
rrappurtaw difetti fil-qalb wara I-uzu ta’ <isem il-prodott> fil-bidu tat-tqgala.

Erythromycin ghandu jintuza min-nisa waqt it-tgala jew waqt it-treddigh biss jekk ikun mehtieg b’'mod
car.

Interazzjoni medic¢inali mal-Kortikosterojdi

Il-bidliet li gejjin fl-informazzjoni tal-prodott ta’ prodotti medicinali li fihom is-sustanza attiva
erythromycin (formulazzjonijiet sistemici) huma rakkomandati (test gdid sottolinjat u b’tipa grassa):

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott

e Sezzjoni 4.5



Ghandha tizdied interazzjoni kif gej:
Kortikosterojdi

Ghandha tigi ezercitata kawtela fl-uzu fl-istess hin ta’ erythromycin ma’ kortikosterojdi
sistemici u man-nifs li huma primarjament metabolizzati minn CYP3A minhabba I-potenzjal
ta’ esponiment sistemiku akbar ghall-kortikosterojdi. Jekk isehh uzu fl-istess hin, il-pazjenti
ghandhom jigu mmonitorjati mill-qrib ghal effetti mhux mixtieqa sistemici tal-kortikosterojdi.

Fuljett ta’ Taghrif
e Sezzjoni 2. X'ghandek tkun taf gabel ma tiehu [isem il-prodott]
Medic¢ini ohra u [isem il-prodott]

Ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk ged tiehu, hadt dan |-ahhar jew tista’ tiehu xi medicina ohra,
inkluza kwalunkwe medic¢ina miksuba minghajr ricetta.

[...]
Dan huwa importanti wkoll jekk ged tiehu medic¢ini msejha:
[...]

Kortikosterojdi, moghtija mill-halq, b’injezzjoni jew man-nifs (uzati biex jghinu jrazznu s-
sistema immuni tal-gisem - dan huwa utli fit-trattament ta’ firxa wiesgha ta’ kundizzjonijiet);

Interazzjoni ma’ Lomitapide

Il-bidliet li gejjin fl-informazzjoni tal-prodott ta’ prodotti medicinali li fihom is-sustanza attiva
erythromycin (formulazzjonijiet sistemici) huma rakkomandati (test gdid sottolinjat u b’tipa grassa):

Sommariju tal-Karatteristici tal-Prodott

. Sezzjoni 4.3

Ghandha tizdied il-kontraindikazzjoni kif gej:

(]

L-ghoti fl-istess hin ta’ erythromycin u lomitapide huwa kontraindikat (ara sezzjoni 4.5).

. Sezzjoni 4.5

Ghandha tizdied interazzjoni kif gej:

Inibituri ta’ HMG-CoA Reductase: Erythromycin huwa kontraindikat f'pazjenti li ged jirc¢ievu I-inibituri
HmG-CoA reductase lovastatin u simvastatin (ara sezzjoni 4.3). Erythromycin gie rrappurtat li jzid il-
koncentrazzjonijiet ta’ inibituri ta’ HMG-CoA reductase. Rapporti rari ta’ rabdomijolizi kienu rrappurtati
f'pazjenti li kienu ged jiehdu dawn il-medicini fl-istess hin.

L-ghoti fl-istess hin ta’ erythromycin ma’ lomitapide huwa kontraindikat minhabba I-potenzjal
ta’ transaminazi mizjuda b’'mod notevoli (ara sezzjoni 4.3).

Fuljett ta’ Taghrif

e Sezzjoni 2. X'ghandek tkun taf gabel ma tiehu [isem il-prodott]



Tihux [isem il-prodott]:
ejekk bhalissa ged tiehu medicina msejha:

-lomitapide (uzat biex ibaxxi I-livell akbar ta’ xahmijiet fid-demm bhal kolesterol u
trigliceridi). It-tehid ta’ din il-medicina fl-istess hin ma’ erythromycin jista’ jwassal ghal zieda
fl-enzimi prodotti mic¢-celloli tal-fwied (transaminazi), li jindika li I-fwied jinsab taht stress u
jista’ jwassal ghal problemi fil-fwied.

Interazzjoni ma’ Chloroquine/Hydroxychloroguine

Il-bidliet li gejjin fl-informazzjoni tal-prodott ta’ prodotti medic¢inali li fihom is-sustanza attiva
erythromycin huma rakkomandati (test gdid sottolinjat u b’tipa grassa):

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott
. Sezzjoni 4.5
Ghandha tizdied interazzjoni kif gej:

Hydroxychloroquine u chloroquine: Erythromycin ghandu jintuza b’kawtela f’'pazjenti li qed
jirécievu dawn il-medicini maghrufa li jtawlu I-intervall QT minhabba I-potenzjal li jwasslu
ghal arritmija kardijaka u avvenimenti kardjovaskulari avversi seriji.

Fuljett ta’ Taghrif
e Sezzjoni 2. X'ghandek tkun taf gabel ma tiehu [isem il-prodott]
[..]

Medicini ohra u <X>

(]

Dan huwa importanti wkoll jekk ged tiehu medicini msejha:

¢ hydroxychloroquine jew chloroquine (uzat biex jikkura kundizzjonijiet inkluz artrite
idjopatika, jew biex jittratta jew jipprevjeni I-malarja). It-tehid ta’ dawn il-medicini fl-istess
hin ma’ erythromycin jista’ jzid i¢-cans li jkollok ritmi anormali tal-qalb u effetti sekondarji
serji ohra li jaffettwaw qgalbek.




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:

Laggha tac-CMDh 10 ta’ Novembru 2022

Trazmissjoni lill-Awtoritajiet Nazzjonali 04/01/2023
Kompetenti tat-traduzzjonijiet tal-annessi ghall-

pozizzjoni:

Implimentazzjoni tal-pozizzjoni mill-Istati 23/02/2023

Membri (sottomissjoni tal-varjazzjoni mid-
Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-
Suq):




