Anexo I

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracio dos termos da(s) autorizacio(6es) de
introdu¢do no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliagdo do PRAC sobre os relatorios periodicos de seguranca
(RPS) para a oxaliplatina, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Considerando os dados disponiveis sobre anemia hemolitica com teste de Coombs positivo
provenientes de casos espontaneos e da literatura, incluindo, em alguns casos, confirmacdo do
complexo oxaliplatina-anticorpo 1gG utilizando o teste de antiglobulina direto (TAD), o PRAC
considera que a existéncia de uma relacdo causal entre a oxaliplatina e a anemia hemolitica
positiva por teste de Coombs ¢, no minimo, uma possibilidade razoavel. O PRAC concluiu que a
informagdo do medicamento de medicamentos que cont€ém oxaliplatina deve ser alterada em
conformidade. Esta reacdo adversa medicamentosa devera ser diferenciada da anemia hemolitica
microangiopatica, a qual ocorre no contexto da sindrome hemolitica urémica.

Considerando os dados disponiveis sobre esplenomegalia provenientes de casos clinicos e da
literatura, os quais realgcaram que a esplenomegalia é uma consequéncia clinica de reagdes adversas
medicamentosas (sindrome de obstrucdo sinusoidal/hipertensdo portal) j& conhecidas, o PRAC
concluiu que a informa¢do do medicamento de medicamentos que contém oxaliplatina deve ser
alterada de modo a incluir esplenomegalia na adverténcia atual sobre afe¢fes hepaticas.

Tendo analisado a recomendagdo do PRAC, o CMDh concorda com as conclusdes gerais do
PRAC e os fundamentos da sua recomendacao.

Fundamentos da alteracdo dos termos da(s) autorizacio(oes) de introdu¢do no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a oxaliplatina, o CMDh considera que o perfil
beneficio-risco do(s) medicamento (s) que contém (cont€ém) oxaliplatina se mantém inalterado na
condi¢do de serem introduzidas as alteragdes propostas na informag¢do do medicamento.

O CMDh recomenda a alteracdo dos termos da(s) autorizacao(des) de introdugdo no mercado.



Anexo 11

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



Alteracoes a incluir nas seccoes relevantes da Informacio do Medicamento (novo texto
sublinhado e a negrito, texto a ser eliminado rasurade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

e Seccao 4.4:
Deve ser acrescentada a adverténcia seguinte :

Afecdes hepaticas

Em caso de resultados anormais da fungao hepatica, esplenomegalia ou hipertensdo portal, os quais
ndo resultam obviamente de metastases hepaticas, devem considerar-se casos muito raros de
vasculopatias hepaticas induzidas pelo medicamento.

e Seccao 4.8:
Deve ser acrescentada a nota de rodapé seguinte:
Classes de sistemas de 6rgdos do MedDRA Frequéncia
Doengas do sangue e do sistema linfatico Anemia hemolitica*** [raro |

“** Anemia hemolitica microangiopatica associada a sindrome hemolitica urémica (SHU) ou a
anemia hemolitica positiva pelo teste de Coombs (ver seccao 4.4)




Anexo III

Calendario para a implementacio da presente posicao



Calendario para a implementacio da presente posi¢cio

Adogao da posicao do CMDh:

Reunido do CMDh de dezembro de 2024

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

26 de janeiro de 2025

Implementacdo da posigdo pelos Estados-
Membros (apresentacdo da alteragdo pelo
Titular da Autorizagdao de Introducdo no
Mercado):

27 de marco de 2025
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