Aneks I

Whioski naukowe i podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do
obrotu



Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportdow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych neurotoksyny botulinowej typu A (150 Kd) wolnej od biatek kompleksujacych,
whnioski naukowe sg nastgpujace:

Ogromna liczba publikacji dostarcza mocnych dowodow, ze wstrzykiwanie neurotoksyny botulinowe;j
typu A wywiera znaczacy wptyw na wlasciwosci migsni u zwierzat i ludzi, powodujac ich zmiany
strukturalne i mechaniczne. Ponadto, opublikowane systematyczne przeglady literatury wykazaty, ze
dostepne dowody wskazujg na wystgpowanie poiniekcyjnego zaniku mig¢éni, ktoéry moze utrzymywac
si¢ przez okres od kilku miesiecy do kilku lat po podaniu neurotoksyny botulinowej typu A.
Dodatkowo, w badaniu przeprowadzonym z udzialem zdrowych ochotnikow wykazano neurogenny
zanik migs$ni o duzym stopniu zaawansowania nawet po 12 miesigcach od wstrzykniecia badanego
produktu leczniczego, ktorym byt Xeomin. Badanie histopatologiczne potwierdzito zanik widkien
migéniowych pochodzenia neurogennego, z pewnym kompensacyjnym przerostem wiokien w miejscu
wstrzykniecia. Nie obserwowano podobnych zmian w przeciwstronnych mig¢éniach kontrolnych.
Ponadto, w literaturze opisano przypadki wystepowania deformacji typu klepsydrowego w wyniku
zaniku migéni skroniowych, wtérnego do wstrzyknigcia neurotoksyny botulinowej typu A. Dane
opublikowane w literaturze naukowej sg poparte informacjami podanymi w drukach informacyjnych
innych produktéw leczniczych zawierajacych toksyneg botulinows.

Aktualne badania wykazaty, ze w zwiazku z identycznym mechanizmem dziatania dostgpnych
produktow zawierajacych jako substancje czynng neurotoksyng botulinowa typu A, obserwowane
zjawisko wystepujace w migsniach prawdopodobnie nie bgdzie swoiste dla konkretnego produktu.
Nasilenie, czas trwania i stopien odwracalnosci zaniku migsnia po wstrzyknigciu neurotoksyny
botulinowej typu A nie sg w pelni zrozumiale. W konsekwencji, neurogenny zanik mig$ni moze nie
by¢ rozpoznany zaréwno podczas badan klinicznych, jak i po wprowadzeniu produktu do obrotu,
zwazywszy na mechanizmy kompensacyjne, rownoczesne choroby migsni lub jego niezbadane
znaczenie kliniczne. Podsumowujac, na podstawie oceny dostgpnych dowodow uznaje si¢ za
uzasadnione zamieszczenie informacji dotyczacej zaniku mie$ni w drukach informacyjnych produktu
leczniczego.

Grupa koordynacyjna CMDh zgodzita si¢ z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.
Podstawy zmiany warunkoéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych neurotoksyny botulinowej typu A (150 kD) wolnej
od biatek kompleksujacych, grupa koordynacyjna CMDh uznata, ze bilans korzysci do ryzyka
stosowania produktow leczniczych zawierajacych jak substancje czynng neurotoksyne botulinowa
typu A (150 kD) wolng od biatek kompleksujacych pozostaje niezmieniony, pod warunkiem
wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu produktéw objetych ocena niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy dodatkowe
produkty lecznicze zawierajgce neurotoksyne botulinowa typu A (150 kD) wolng od biatek
kompleksujacych sg obecnie dopuszczone do obrotu w UE, czy sa przedmiotem przysztych procedur
wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w UE, grupa koordynacyjna CMDh zaleca, aby
zainteresowane kraje cztlonkowskie i wnioskodawcy (podmioty odpowiedzialne) w nalezyty sposéb
wdrozyli niniejszg opini¢ CMDh.



Aneks II

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



Zmiany, ktore zostana wprowadzone w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych (nowy
tekst jest podkres$lony i pogrubiony, usuniety tekst jest przekreslony)

Charakterystyka Produktu Leczniczego
e Punkt4.8

Nastepujace dziatanie niepozadane nalezy doda¢ w kategorii ,,Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i
tkanki tgcznej” klasyfikacji uktadow i narzadow, z czgstoscig wystgpowania ,,czesto$¢ nieznana’:

zanik mie$ni
Ulotka dla pacjenta
e 4. Mozliwe dziatania niepozadane

zmniejszanie sie mieSnia po wstrzyknieciu

W Charakterystyce Produktu Leczniczego, w cz¢sci ‘Doswiadczenie po wprowadzeniu produktu do
obrotu’, nalezy wprowadzi¢ tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych (z uwzglednieniem
klasyfikacji uktadéw i narzadow oraz czgstosci wystepowania).



Aneks III
Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

posiedzenie CMDh we wrze$niu 2019 r.

Przekazanie tlumaczen aneksoéw do stanowiska
wlasciwym organom Krajowym:

3. listopada 2019 1.

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

2. stycznia 2020 r.




	Aneks I
	Wnioski naukowe i podstawy zmiany warunków pozwolenia (pozwoleń) na dopuszczenie do obrotu
	Podstawy zmiany warunków pozwolenia (pozwoleń) na dopuszczenie do obrotu

	Aneks II
	Aneks III

