Anness 1

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 tamoxifen, il-
konkluzjonijiet xjentifi¢ci huma kif gej:

Fid-dawl tad-data disponibbli dwar in-nekrolisi epidermali tossika mil-letteratura u r-rapporti
spontanji, inkluz f'xi kazijiet relazzjoni temporali mill-grib, u fid-dawl ta’ mekkanizmu ta’ azzjoni
plawzibbli, I-Istat Membru Mexxej jikkunsidra li relazzjoni kawzali bejn tamoxifen u nekrolisi

epidermali tossika hija mill-inqgas possibbilta ragonevoli. L-Istat Membru Mexxej ikkonkluda li I-
informazzjoni dwar il-prodott tal-prodotti li fihom tamoxifen ghandha tigi emendata kif xieraq.

Aggornament ta’ sezzjoni 4.4 tal-SmPC bl-inkluzjoni ta’ twissija dwar ir-riskju ta’ reazzjonijiet
avversi tal-gilda severi (SCARs, severe cutaneous adverse reactions) inkluzi s-sindrome ta’
Stevens-Johnson u nekrolisi epidermali tossika b'tamoxifen. Aggornament ta’ sezzjoni 4.8 tal-
SmPC biex tizdied ir-reazzjoni avversa “nekrolisi epidermali tossika” bi frekwenza rari. II-Fuljett ta’
Taghrif jigi aggornat kif xieraq.

Minhabba d-data disponibbli dwar I-aggravar ta’ angjoedema mid-dokumentazzjoni u rapporti
spontanji, inkluz evidenza ta’ relazzjoni temporali mill-grib, twaqqigh pozittiv tal-isfida u fid-dawl
ta’ mekkanizmu ta’ azzjoni plawsibbli, I-Istat Membru Lead jikkunsidra relazzjoni kawzali bejn
tamoxifen u l-aggravar ta’ angjoedema ereditarja hija mill-inqgas possibbilta ragonevoli. L-Istat
Membru Lead ikkonkluda li I-informazzjoni dwar il-prodott tal-prodotti li fihom tamoxifen ghandha
tigi emendata kif xierag.

Aggornament tas-sezzjoni 4.4 tal-SmPC biex tizdied twissija dwar ir-riskju ta’ aggravar ta’
angjoedema ereditarja b'tamoxifen. Aggornament tas-sezzjoni 4.8 tal-SmPC biex tizdied ir-
reazzjoni avversa “aggravar ta’ angjoedema ereditarja” bi frekwenza mhux maghrufa. Il-Fuljett ta’
Taghrif jigi aggornat kif xieraqg.

Fid-dawl tad-data disponibbli mil-letteratura dwar I-eliminazzjoni u I-akkumulu ta’ tamoxifen u I-
metaboliti attivi tieghu fil-halib tas-sider, I-Istat Membru Mexxej jikkunsidra li I-informazzjoni dwar
il-prodott ta’ prodotti li fihom tamoxifen ghandha tigi emendata kif xieraq.

Aggornament tas-sezzjoni 4.6 tal-SmPC biex tigi emendata t-twissija dwar |-uzu ta’ tamoxifen fit-
treddigh.

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 tamoxifen is-CMDh huwa tal-fehma li I-bilan¢ bejn il-
benefi¢cju u r-riskju tal-prodott(i) medicinali li fih/fihom tamoxifen huwa favorevoli 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 filhom tamoxifen huma awtorizzati attwalment fl-UE jew huma
suggetti ghal proceduri ta’” awtorizzazzjoni futuri fl-UE, is-CMDh jirrakkomanda li I-Istati Membri
kkoncernati u I-applikant/d-detenturi tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq iqisu kif jixraq 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 b’tipa grassa, it-test imhassar huwa ingassat)

Nekrolisi epidermali tossika

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott

. Sezzjoni 4.4

Ghandha tizdied twissija kif gej (fejn twissija dwar ir-riskju ta’ SCARs mhijiex diga inkluza
f'sezzjoni 4.4 tal-SmPC):

inkluzi s-sindrome ta’ Stevens-Johnson (SJS) u nekrolisi epidermali tossika (TEN, toxic

epidermal necrolysis), li jistghu jkunu ta’ theddida ghall-hajja jew fatali, gew

irrapportati b’rabta mat-trattament bi <medic¢ina>. Fil-mument li tinkiteb ir-ricetta, il-
pazjenti ghandhom jiqu avzati x’inhuma s-sinjali u s-sintomi u jigu mmonitorjati mill-
qrib ghal reazzjonijiet tal-gilda. Jekk jidhru sinjali u sintomi li jissuggerixxu dawn ir-
reazzjonijiet, <medicina> ghandu jitwaggaf minnufih u ghandu jigi kkunsidrat
trattament alternattiv (kif xieraq). Jekk il-pazjent ikun zviluppa reazzjoni serja bhal SJS
jew TEN bl-uzu ta’<medicéina>, it-trattament bi <medic¢ina> m’ghandux jerga’ jinbeda fl-
ebda mument f'dan il-pazjent.

. Sezzjoni 4.8

Ir-reazzjoni(jiet) avversi li gejjin ghandhom jizdiedu taht I-SOC Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’
taht il-gilda bi frekwenza rari:

“Nekrolisi epidermali tossika?”

Fuljett ta’ Taghrif

. Sezzjoni 2 “X’ghandek tkun taf gqabel ma tiehu <medic¢ina>"

Twissijiet u prekawzjonijiet - Ogghod attent b’'mod specjali bi <medic¢ina>:

Reazzjonijiet serji tal-gilda, inkluzi s-sindrome ta’ Johnson u nekrolisi epidermali
tossika, gew irrappurtati b'’rabta mat-trattament bi <medicina>. Iegaf uza <medic¢ina> u




ikseb attenzjoni medika immedjatament jekk tinnota kwalunkwe mis-sintomi relatati
ma’ dawn ir-reazzjonijiet tal-gilda serji deskritti f’'sezzjoni 4.

. Sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”

“leqgaf uza uza <medic¢ina> u ikseb attenzjoni medika immedjatament jekk tinnota kwalunkwe
mis-sintomi li gejjin:”

Irgajja’ homor mhux imgabbzin, gishom mira jew cirkolari fuq it-tronk, ta’ spiss bi
nfatet ¢entrali, tgaxxir tal-gilda, ulceri fil-halq, gerzuma, imnieher, genitali u ghajnejn.
Dawn ir-raxxijiet serji tal-gilda jistghu jkunu ppreceduti minn deni u sintomi li jixbhu I-
influwenza [is-sindrome ta’ Stevens-Johnson, nekrolisi epidermali tossika] — dawn I-
effetti sekondarji jsehhu b'mod rari.

Ir-referenza ghas-sindrome ta’ Stevens-Johnson li bhalissa hija inkluza taht is-subsezzjoni “Rari
(jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000)” ghandha tithassar kif gej:

Aggravar ta' angjoedema ereditarja

Sommariju tal-Karatteristici tal-Prodott
. Sezzjoni 4.4

Ghandha tizdied twissija kif gej:

F’'pazjenti b’angjoedema ereditarja, tamoxifen jista’ jinduci jew jaggrava s-sintomi ta’
angjoedema.

. Sezzjoni 4.8

Ir-reazzjoni(jiet) avversi li gejjin ghandhom jizdiedu taht I-SOC Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’
taht il-gilda bi frekwenza "mhux maghrufa”:



“Aggravar ta’ angjoedema ereditarja”

Fuljett ta’ Taghrif

. Sezzjoni 2 “X'ghandek tkun taf gabel ma tiehu <medicina>"

Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek gabel tiehu <medic¢ina>

4

- Jekk ghandek storja medika ta’ angjoedema ereditarja peress li <medicina> jista
jiilkkawza jew jaggrava s-sintomi ta’ angjoedema ereditarja. Jekk ikollok sintomi
bhal nefha fil-wic¢, fix-xufftejn, fl-ilsien u/jew fil-gerzuma b’diffikulta biex tibla’
jew biex tiehu n-nifs, ikkuntattja lit-tabib immedjatament.

. Sezzjoni 4 “Effetti sekondarji possibbli”

Iegaf hu <medic¢ina> u ghid lit-tabib tieghek immedjatment jekk tinnota kwalunkwe minn dawn |-
effetti sekondarji li gejjin - jista’ jkollok bzonn trattament mediku urgenti

Nefha fil-wic¢, fix-xufftejn, fl-ilsien jew fil-gerzuma, diffikulta biex tibla’ jew biex tiehu
n-nifs (angjoedema). <Medicina> tista’ tikkawza jew taggrava s-sintomi ta’ angjoedema
ereditarja.

Eliminazzjoni u akkumulu ta’ tamoxifen fil-halib tas-sider

Sommariju tal-Karatteristici tal-Prodott
. Sezzjoni 4.6

It-twissija ghandha tigi emendata kif gej:

Treddigh

Data limitata tissuggerixxi li Mhux-maghrufjekk <medicina> u I-metaboliti attivi tieghu
jigux eliminati u jakkumulawx maz-zmien fil-halibmill-halib tas-sider tal-bniedem, u ghalhekk




il-medic¢ina mhijiex rakkomandata waqt it-treddigh. Id-decizjoni jekk jitwagqafx it-treddigh jew
jitwagqgafx <medic¢ina> ghandu jqis I-importanza tal-medic¢ina ghall-omm.



Anness I1I

Skeda ghall-implimentazzjoni ta’ din il-pozizzjoni



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

Adozzjoni tal-pozizzjoni tas-CMDh:

Laggha tas-CMDh Jannar 2021

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

15 ta’ Marzu 2021

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

13 ta’ Mejju 2021




