Aneks I

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



Whnioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportéw o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych kwasu deoksycholowego, wnioski naukowe przyjete przez komitet CHMP sg
nastepujace:

Podczas tymczasowego i skumulowanego przegladu (do 29 kwietnia 2018 r.) zidentyfikowano sygnat
dotyczacy martwicy w miejscu wstrzykniecia co doprowadzito do wykrycia 39 przypadkdw, z czego

19 przypadkoéw (8 powaznych) dotyczyto martwicy skory, 23 przypadki (4 powazne) obejmowato
owrzodzenie skodry. Bioragc pod uwage lokalizacje martwicy w okolicy podbrodka lub w jej poblizu,
stwierdzono, ze dowody na wystepowanie zwigzku przyczynowo-skutkowego miedzy kwasem
deoksycholowym a wystgpieniem martwicy w miejscu wstrzykniecia, w tym martwicy tetnicy w obrebie
leczonego obszaru podbrédkowego jak i martwicy tetnicy w miejscu wstrzykniecia sg wystarczajace. W
zwigzku z tym, komitet PRAC zalecit aktualizacje drukdéw informacyjnych produktu leczniczego,
materiatéw edukacyjnych oraz skierowanie bezposredniego komunikatu do personelu medycznego
(DHPC), w celu poinformowania odpowiednich cztonkéw personelu medycznego o ryzyku martwicy w
miejscu wstrzykniecia.

Grupa koordynacyjna CMDh zgadza sie z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.

Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskéw naukowych dotyczacych kwasu deoksycholowego grupa koordynacyjna CMDh
uznata, ze bilans korzysci i ryzyka stosowania produktu leczniczego zawierajacego (produktéow
leczniczych zawierajacych) jako substancje czynna kwas deoksycholowy pozostaje niezmieniony, pod
warunkiem wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktdéw objetych oceng niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy
dodatkowe produkty lecznicze zawierajace kwas deoksycholowy sg obecnie dopuszczone do obrotu w
UE, czy sg przedmiotem przysztych procedur wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w UE,
grupa koordynacyjna CMDh zaleca, aby zainteresowane kraje cztonkowskie i wnioskodawcy (podmioty
odpowiedzialne) wzieli pod uwage niniejszg opinie CMDh.



Aneks 11

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



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

Charakterystyka produktu leczniczego

. Punkt 4.4
Ostrzezenia nalezy zmieni¢ w nastepujacy sposob:

Nalezy zachowac ostroznos$¢, aby zapobiec przypadkowemu podaniu $rodskérnemu lub
domiesniowemu. Produkt <nazwa produktu>Belkyra powinien by¢ podawany w potowie podskdrnej
warstwy tkanki ttuszczowej pokrywajacej miesien szeroki szyi w obrebie podbrédka. Nieprawidtowa
technika wstrzykiwania, w tym wstrzykniecie §rédskérne, domiesniowe lub donaczyniowe,
moze spowodowaé wystapienie owrzodzenia lub martwicy skéry. Podczas wykonywania
wstrzykniecia nie nalezy wyciagac igty z podskornej tkanki ttuszczowej pedezas-wykenywania
wstrzyknieeia, poniewaz mogtoby to zwiekszy¢ ryzyko ekspozycji $rédskdrnej i potencjalnego
wystgpienia owrzodzenia i martwicy skéry. Nigdy nie nalezy ponownie podawac produktu
<nazwa produktu>, jesli wystapilo owrzodzenie lub martwica w miejscu wstrzykniecia.

. Punkt 4.8

Nastepujace dziatania niepozgdane nalezy dodac do klasyfikacji uktadéw i narzaddw, do sekcji:
Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania, z czestoscig wystepowania ,,czestos$¢ nieznana”

Martwica w miejscu wstrzykniecia

Martwica tetnicy w miejscu wstrzykniecia

Proponuje sie podanie nastepujgcych informacji jako przypis dolny do dziatania niepozgdanego
~martwica w miejscu wstrzykniecia”:

Zglaszano dziatania niepozadane dotyczace martwicy w miejscu wstrzykniecia jako
martwice tkanki tluszczowej, martwice, martwice skéry i martwice tkanek miekkich.
Zdarzenia te wystepowaly w okolicy miejsca leczenia, a zajety obszar miat od 0,5 cm do

3 cm. W rzadkich przypadkach zajeta byta cata okolica podbrodka

Ulotka dla pacjenta

Podpunkt ,,Ostrzezenia i Srodki ostroznosci” nalezy zmieni¢ zgodnie z proponowanymi zmianami do
ChPL:

Punkt 2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku <nazwa handlowa>

Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Moze
wystapictymezasewe uszkodzenie tkanki wokot miejsca leczenia (tj. nadzerki, owrzodzenie,
martwica skory). £ tego-powecttekBelkyraraterypodawadwyltaczhieped rie: W razie
wystapienia owrzodzenia lub martwicy nie nalezy wiecej stosowa¢ u pacjenta leczenia
lekiem <nazwa produktu> (patrz punkt 4 Mozliwe dziatania niepozadane”).




Punkt 4. Mozliwe dziatania niepozadane
Ponizsze dziatania niepozgadane nalezy dodac¢ zgodnie z proponowanymi zmianami do ChPL:

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
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Huszezewa;Moze wystapictymezasewe uszkodzenie tkanki wokot miejsca leczenia (tj. nadzerki,
owrzodzenie, martwica skéry). & Ay i

W razie wystapienia takiekktéregokolwiek z powyzszych dziatar niepozadanych, nalezy natychmiast
skontaktowac sie z lekarzem lub pielegniarka.

[..]

Dziatania niepozadane o nieznanej czestosci wystepowania

e Reakcja w miejscu wstrzykniecia: uszkodzenie tkanek i Smieré komérek (martwica) wokot
miejsca wstrzykniecia




Aneks II1

Warunki pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu



Zainteresowane kraje cztonkowskie lub referencyjny kraj cztonkowski (jesli dotyczy) zapewnia, aby
podmioty odpowiedzialne spetnity nastepujgce warunki:

Warunki Data

Podmiot odpowiedzialny posiadajqcy pozwolenie na dopuszczenie do
obrotu kwasu deoksycholowego i substancji pokrewnych opracuje i
przedtozy materiaty edukacyjne zgodnie z uzgodnionymi
zasadniczymi elementami. Materiaty te powinny zapewnié, ze
lekarze bedq poinformowani, a pacjenci zrozumiejg i bedg $wiadomi
zagrozen zwigzanych z podaniem kwasu deoksycholowego.

Materiaty te nalezy przedtozy¢ wiasciwym wiadzom krajowym:
W ciggu 3 miesiecy od
zakonczenia aktualnej
procedury.




Aneks IV

Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

Posiedzenie CMDh 12 grudnia 2018 r.

Przekazanie ttumaczen aneksow do stanowiska
wiasciwym organom krajowym:

26. stycznia 2019 r.

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

27. marca 2019 r.




