Anexo 1

Conclusoées cientificas e fundamentos da alteracao dos termos da(s)
autorizacao(oes) de introducao no mercado



Conclusodes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliacdo do PRAC sobre os relatdrios periddicos de seguranca (RPS)
para o lantanio, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Tendo em consideracdo os dados disponiveis na literatura e em notificagGes espontaneas sobre o risco
de deposicdo de lantanio no trato gastrointestinal e tendo em consideracdo um mecanismo de agao
plausivel, o PRAC considera comprovada a causalidade entre o lantanio e a deposicdo de lantanio na
mucosa gastrointestinal. O PRAC concluiu que o folheto informativo dos produtos que contém lantanio
deve ser alterado em conformidade.

O CMDh concorda com as conclus@es cientificas do PRAC.
Fundamentos da alteracao dos termos da(s) autorizacao(oes) de introducao no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a lantdnio, o CMDh considera que o perfil beneficio-risco
do(s) medicamento(s) que contém (contém) lantanio se mantém inalterado na condicdo de serem
introduzidas as alteragdes propostas na informagdo do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagao(8es) de introdugdo no mercado no ambito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
lantanio estdo atualmente autorizados na UE ou serdo objeto de procedimentos de autorizacdo na UE
no futuro, o CMDh recomenda que os Estados Membros envolvidos e o requerente/titulares das
autorizacdes de introdugdao no mercado tomem em devida consideragdo esta posicdo do CMDh.



Anexo I1

Alteracoes a Informacao do Medicamento do(s) medicamento(s)
autorizado(s) por meio de procedimentos nacionais



Alteragdes a incluir nas secgoes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado e a
negrito, texto a ser eliminado rasurade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

Nos comprimidos para mastigar e pé oral

e Seccdo 4.4 Adverténcias e precaugdes especiais de utilizacao
A adverténcia deve ser alterada como se segue:

Os estudos em animais demonstram uma deposicdo de lantéanio nos tecidos. Em 105 biopsias dsseas em
doentes tratados com carbonato de lantanio, alguns durante até 4,5 anos, foram observados niveis
crescentes de lantanio ao longo do tempo (ver seccdo 5.1). Foram comunicados casos de deposicdo de
lantanio na mucosa gastrointestinal, principalmente apds a utilizacdo a longo prazo. A deposicdo de
lantanio na mucosa gastroduodenal é demonstrada endoscopicamente como lesées
esbranquicadas com diferentes dimensdes e formas. Além disso, foram identificadas varias
caracteristicas patolégicas na mucosa gastroduodenal com a deposicdo de lantanio, como
inflamacdo crdnica ou ativa, atrofia glandular, alteracdes regenerativas, hiperplasia foveolar,
neoplasia e metaplasia intestinal. PBesconhece-se—ainda—arelevancia—elnica—desta—conclusdor A
utilizacdo de carbonato de lantdnio em estudos clinicos com uma duragdo superior a 2 anos € atualmente
limitada. Todavia, o tratamento de participantes com carbonato de lanténio durante até 6 anos nao
demonstrou uma alteracao no perfil beneficio-risco.

. Seccgdo 4.8

A reacdo adversa que se segue deve ser acrescentada no SOC Exames complementares de diagndstico
com frequéncia desconhecida:

SOC Exames complementares de diagndstico

Presenca de residuos do medicamento!?

Ver a adverténcia sobre deposicdo de lantanio na mucosa gastrointestinal na Secgao 4.4
Adverténcias e precaucoes especiais de utilizacdo

Folheto Informativo
2. O que precisa saber antes de tomar [nome do medicamento] (lanténio)

Adverténcias e precaugdes

Se necessitar de efetuar uma radiografia, informe o médico de que estd a tomar [nome do
medicamento] (lantanio), uma vez que este pode afetar os resultados.

Se necessitar de efetuar uma endoscopia gastrointestinal, informe o médico de que esta a
tomar [nome do medicamento] (lantanio), uma vez que o técnico de endoscopia pode

detetar depositos de lantanio no trato digestivo.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Desconhecido (ndo pode ser calculada a frequéncia a partir dos dados disponiveis):

Presenca de residuos do medicamento no trato digestivo




Anexo III

Calendario para a implementacao da presente posicao



Calendario para a implementacao da presente posicao

Adocdo da posicao do CMDh:

Reunido do CMDh de outubro de 2021

Transmissdo as Autoridades Nacionais
Competentes das tradugdes dos anexos da
posicdo:

26 de novembro de 2021

Implementacao da posicao pelos Estados-
Membros (apresentacdo da alteracdo pelo titular
da Autorizagdo de Introducdo no Mercado):

27 de janeiro de 2022
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