Anexo |

Conclusodes cientificas e fundamentos da alteracdo dos termos da(s) autorizacdo(0es) de
introducdo no mercado



Conclusdes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliagcdo do PRAC sobre os relatérios periédicos de seguranca (RPS)
para a daunorrubicina, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Com base na andlise dos relatérios dos casos relevantes notificados, os resultados da monitorizacéo e
da revisdo da literatura cientifica, o PRAC recomenda a inclusdo de uma adverténcia na seccéo 4.4 do
Resumo das Caracteristicas do Medicamento sobre o Sindrome da Encefalopatia Reversivel Posterior
(PRES) com a administracdo de quimioterapia combinada com daunorrubicina; adicionalmente, a
reacdo adversa “infeccdes” deve ser alterada com uma nota de rodapé debaixo da tabela de reacdes
adversas, com a informacéo de que essas infec¢gbes podem resultar num desfecho fatal.

O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteracdo dos termos da(s) autorizacdo(6es) de introducdo no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a daunorrubicina, o CMDh considera que o perfil
beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém daunorrubicina se mantém inalterado na condicdo de
serem introduzidas as altera¢des propostas na informagédo do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizacao(6es) de introducdo no mercado no ambito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
daunorrubicina estdo atualmente autorizados na UE ou serdo objeto de procedimentos de autorizagdo
na UE no futuro, o CMDh recomenda que os termos de tais autoriza¢des de introdu¢cdo no mercado
sejam alterados em conformidade.



Anexo 11

Alteragfes a Informacdo do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



Alteracfes a incluir nas secgdes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado e a negrito,
texto a ser eliminado restrade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

e Seccdo4.4

Sindrome de encefalopatia reversivel posterior (PRES):

Foram notificados casos de PRES com daunorrubicina utilizada em quimioterapia
combinada. A PRES é um disturbio neurolégico que pode apresentar cefaleia, convulsao,
letargia, confusdo, cegueira e outros disturbios visuais e neuroldgicos. Pode estar presente

hipertensio ligeira a grave. E necessaria a realizacdo de ressoniancia magnética para
confirmar o diagnostico de PRES. Em doentes com PRES, deve ser considerada a
descontinuacao do tratamento com daunorrubicina.

Seccéo 4.8

A reacdo adversa “Infe¢des” ja incluida na tabela de reaccdes adversas deve ser alterada da seguinte
forma: “Infe¢des”* [...] *que por vezes pode ser fatal, conforme nota de rodapé debaixo da tabela
de reaccdes adversas.

Folheto Informativo
. Tome especial cuidado com daunorrubicina

Foi notificado um disturbio neurolégico chamado PRES guando foi utilizado o tratamento
com daunorrubicina em combinacdo com outros tratamentos anticancerigenos. O PRES pode

causar _sintomas tais como dor de cabeca, convulsdes, letargia, confusdo e perturbacao da
visao. Se sentir algum destes sintomas, deve contactar o seu médico.

. Possiveis efeitos secundarios

Infecdes, que por vezes podem ser fatais
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Calendario para a implementacéo da presente posicado



Calendario para a implementacao da presente position

Adocédo da posicdo do CMDh:

Fevereiro 2019 Reunidao do CMDh

Transmissao as Autoridades Nacionais
Competentes das traducdes dos anexos da
posigao:

6 abril 2019

Implementagéo da posicdo pelos Estados-
Membros (apresentacdo da alteragdo pelo Titular
da Autorizacéo de Introduc¢do no Mercado):

5 Junho 2019




