Aneks I

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



Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych hydroksykarbamidu (z wyjatkiem produktow leczniczych dopuszczonych do
obrotu w procedurze centralnej), wnioski naukowe sg nastgpujace:

Wisrdd pacjentow stosujacych hydroksykarbamid notowano wiele przypadkow §rodmigzszowych
chordb ptuc, w tym przypadki ich ustgpienia po odstawieniu leku, nawrotu po ponownym jego
zastosowaniu oraz zgonu. Czas do wystapienia dziatania niepozgdanego wahat si¢ od kilku dni do
kilku lat i zostat uznany za nieprzewidywalny. W wigkszosci przypadkow odstawienie
hydroksykarbamidu i jednoczesne podanie kortykosteroidow prowadzito do szybkiej poprawy.
Podsumowujac, na podstawie oceny duzej liczby przypadkow, w ktdrych nie mozna wykluczyé¢, ze do
wystapienia dziatania niepozadanego przyczynito si¢ stosowanie hydroksykarbamidu oraz na
podstawie oceny ci¢zkos$ci takich dziatah niepozadanych, konieczne jest wprowadzenie zmian w
ChPL w punktach 4.414.8.

Rozw¢j innego niz czerniak nowotworu zto§liwego skory stanowi dobrze opisane ryzyko stosowania
hydroksykarbamidu. Najczgséciej wystepuje on na obszarach skory narazonych na promieniowanie
stoneczne u pacjentow o I lub II fototypie skory (wg klasyfikacji Fitzpatricka) oraz pacjentow w
podeszlym wieku, o znacznym skumulowanym narazeniu na promieniowanie UV. Nawroty i
nowotwory ztosliwe skory obserwowano po kilku latach od odstawienia hydroksykarbamidu, co
powoduje koniecznos¢ prowadzenia dlugotrwalej obserwacji. Podsumowujac, konieczna jest zmiana
punktu 4.4 ChPL, polegajaca na uwzglednieniu odnos$nych informacji, aby zminimalizowa¢ ryzyko
nowotworu zlosliwego skory.

Grupa koordynacyjna CMDh zgodzita si¢ z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.

Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych hydroksykarbamidu (z wyjatkiem produktow
leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze centralnej) grupa koordynacyjna CMDh uznata,
ze bilans korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego (produktow leczniczych) zawierajacego
(zawierajacych) hydroksykarbamid (z wyjatkiem produktéw leczniczych dopuszczonych do obrotu w
procedurze centralnej) pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia proponowanych zmian
do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktéw objetych ocena niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy
dodatkowe produkty lecznicze zawierajace hydroksykarbamid (z wyjatkiem produktéw leczniczych
dopuszczonych do obrotu w procedurze centralnej) sa 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 cztonkowskie i wnioskodawcy (podmioty
odpowiedzialne) w nalezyty sposob wdrozyli niniejszg opini¢ CMDh.



Aneks II

Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktéw 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 przekrestony).

Charakterystyka Produktu Leczniczego
. Punkt 4.4
Nalezy doda¢ nastepujace ostrzezenia:

U pacjentow dlugotrwale przyjmujacych hydroksykarbamid notowano wystepowanie raka
skory. Nalezy doradzac pacjentom, aby chronili skore przed dzialaniem promieni stonecznych.
Ponadto podczas i po zakonczeniu leczenia hydroksykarbamidem pacjenci powinni samodzielnie
kontrolowac skore, a podczas rutynowych wizyt kontrolnych nalezy ich poddawac¢ badaniom
przesiewowym w celu wykrycia wtérnych nowotworow zlosliwych.

(..)

Zaburzenia uktadu oddechowego

U pacjentow leczonych na mieloproliferacyjne nowotwory zlosliwe notowano przypadKki chorob
sSrodmiazszowych pluc, w tym wléknienia pluc, nacieku pluc, zapalenia pluc, zapalenia
pecherzykow plucnych i alergicznego zapalenia pecherzykéw plucnych, mogace prowadzi¢ do
zgonu. Jesli u pacjenta wystapi goraczka, kaszel, duszno$¢ lub inne objawy ze strony ukladu
oddechowego, nalezy go Scisle obserwowacé, bada¢é i odpowiednio leczy¢. Niezwloczne
odstawienie hydroksykarbamidu i zastosowanie kortykosteroidéw wydaje si¢ sprzyjaé
ustapieniu objawow ze strony pluc (patrz punkt 4.8)

. Punkt 4.8

Nastepujace dziatania niepozadane nalezy doda¢ w kategorii ,,Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki
piersiowej i srodpiersia” klasyfikacji uktadow i narzgddw z czestoScig wystepowania ,,czestosé
nieznana’:

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia

Czestos¢ nieznana: choroby Srodmiazszowe pluc

Ulotka dla pacjenta
Punkt 2
Ostrzezenia i $srodki ostroznosci

U pacjentéow przyjmujacych dlugotrwale hydroksykarbamid notowano wystepowanie zlosliwego
raka skory. Podczas i po zakonczeniu leczenia hydroksykarbamidem nalezy chroni¢ skére przed
sloncem i regularnie samodzielnie kontrolowa¢é skore. Ponadto lekarz prowadzacy bedzie
wykonywa¢ badania skéry podczas rutynowych wizyt kontrolnych.

Punkt 4
Nalezy niezwlocznie powiadomic lekarza, jesli wystapig ktorekolwiek z ponizszych objawow:

-gorgczka, kaszel lub trudnos$ci z oddychaniem, poniewaz moga by¢ one zwigzane z ci¢zka chorobg
phuc (czestos$¢ nieznana)



Aneks III

Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

Posiedzenie CMDh w lipcu 2018 1.

Przekazanie tlumaczen anekséw do stanowiska
wlasciwym organom krajowym:

8 wrzesnia 2018 r.

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

7 listopada 2018 1.




	Wnioski naukowe i podstawy zmiany warunków pozwolenia (pozwoleń) na dopuszczenie do obrotu
	Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktów leczniczych) dopuszczonego (dopuszczonych) do obrotu w ramach procedur narodowych
	Terminarz wdrażania niniejszego stanowiska



