Aneks I

Whnioski naukowe i podstawy zmiany warunkow pozwolenia (pozwolen) na
dopuszczenie do obrotu



Whnioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych artemeteru z lumefantryng (z wyjatkiem tabletek do sporzadzania zawiesiny
doustnej), wnioski naukowe sg nastepujace:

W trzech opublikowanych artykutach (Kurth i wsp. 2016, Nakajima-Ushijama i wsp. 2018, Merat i wsp.
2003) opisano szes¢ przypadkow wystgpienia niedokrwistosci hemolitycznej po leczeniu artemeterem
z lumefantryna.

Podczas wyszukiwania w bazie danych EudraVigilance, przeprowadzonego przez MPA, wykryto 15
przypadkow niedokrwistosci hemolitycznej, w tym opo6znionej niedokrwistosci hemolitycznej, co
najmniej prawdopodobnie zwigzanych z leczeniem malarii za pomocg wytgcznie artemeteru

z lumefantryng (AL), z czego 7 przypadkow dotyczyto malarii, ktéra nie miata ciezkiej postaci. W pieciu
z nich dostepne sg informacje wystarczajace, by stwierdzié, ze nie mozna wykluczy¢ AL jako
prawdopodobnego wyttumaczenia. Pietnascie przypadkéw wyszukanych w bazie danych EudraVigilance
obejmuje miedzy innymi przypadki, ktore opisali Nakajima-Ushijama i wsp. 2018.

W $wietle dostepnych danych literaturowych dotyczacych opdznionej niedokrwistosci hemolitycznej
powigzanej z leczeniem artemeterem z lumefantryna, dobrowolnych zgtoszen obejmujacych 5
przypadkow stwierdzonych u pacjentdw z malarig, ktdra nie miata ciezkiej postaci, a takze w Swietle
wiarygodnego mechanizmu dziatania, sprawozdawca PRAC uwaza, ze zwigzek przyczynowo-skutkowy
miedzy stosowaniem artemeteru z lumefantryng a wystepowaniem opdznionej niedokrwistosci
hemolitycznej jest co najmniej racjonalnie mozliwy. Ze wzgledu na niepodejmowanie leczenia
niedokrwistosci bezobjawowej oraz prowadzong w Europie obserwacje pacjentéw leczonych na malarie
po zakonczeniu leczenia, obejmujacg pobieranie prébek krwi, uznaje sie, ze zamieszczenie ostrzezenia
nie jest zasadne. Dlatego PRAC stwierdza, ze druki informacyjne produktow zawierajacych artemeter z
lumefantryng nalezy odpowiednio zmodyfikowac.

Aktualizacja punktu 4.8 ChPL w celu dodania dziatania niepozadanego — opo6znionej niedokrwistosci
hemolitycznej — o nieznanej czestosci wystepowania. Ulotka dla pacjenta zostaje odpowiednio
zaktualizowana.

Grupa koordynacyjna CMDh zgodzita sie z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.

Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych artemeteru z lumefantryng (z wyjatkiem tabletek do
sporzadzania zawiesiny doustnej) grupa koordynacyjna CMDh uznata, ze bilans korzysci do ryzyka
stosowania produktu leczniczego (produktow leczniczych) zawierajacego (zawierajacych) jako
substancje czynne artemeter z lumefantryng (z wyjatkiem tabletek do sporzadzania zawiesiny
doustnej) pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw
informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktow objetych oceng niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy
dodatkowe produkty lecznicze zawierajace artemeter z lumefantryng (z wyjatkiem tabletek do
sporzadzania zawiesiny doustnej) sq obecnie dopuszczone do obrotu w UE, czy sq przedmiotem
przysztych procedur wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w UE, grupa koordynacyjna CMDh
zaleca, aby zainteresowany kraj cztonkowski i wnioskodawca (podmiot odpowiedzialny) w nalezyty
sposéb wdrozyli niniejsza opinie CMDh.



Aneks I1

Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktow
leczniczych) dopuszczonego (dopuszczonych) do obrotu w ramach
procedur narodowych



Zmiany, ktore zostang wprowadzone w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych
(nowy tekst jest podkreslony i pogrubiony, usuniety tekst jest przekresteny)

Charakterystyka Produktu Leczniczego
. Punkt 4.8

Nastepujace dziatanie niepozadane nalezy dodaé w kategorii zaburzen ukfadu krwionos$nego i
limfatycznego klasyfikacji uktadéw i narzadéw z czestoscig wystepowania okreslong jako ,czestos¢
nieznana”:

Opédzniona niedokrwisto$é hemolityczna*

Przypis
* Zgtaszano przypadki wystapienia do kilku tygodni po zakoiczeniu leczenia.

Ulotka dla pacjenta

o Mozliwe dziatania niepozadane




Aneks III

Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

posiedzenie CMDh w maju 2020 r.

Przekazanie ttumaczen anekséw do stanowiska
wiasciwym organom krajowym:

13. lipca 2020 r.

Wdrazanie stanowiska przez panstwa
cztonkowskie (przedtozenie zmiany przez
podmiot odpowiedzialny):

10. wrzesnia 2020 r.
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