Anexa |

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor
autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata



Concluzii stiintifice

Avand in vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele periodice
actualizate privind siguranta (RPAS) pentru aldesleukind, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

In ceea ce priveste sindromul pseudogripal, au fost raportate in total trei cazuri cu o asociere
temporala plauzibild si cu revenirea simptomelor dupa reluarea administrarii medicamentului, iar in 55
de cazuri nu a putut fi exclusa o relatie cauzala. Aparitia sindromului pseudogripal pare probabila,
avand in vedere actiunea imunomodulatoare a aldesleukinei. in datele cumulate obtinute din studiile
clinice disponibile pentru indicatiile oncologice, sindromul pseudogripal a fost raportat la 2,2 % din
pacienti. Sindromul pseudogripal trebuie inclus in rezumatul caracteristicilor produsului (RCP), cu
incidenta ,frecvente”.

in ceea ce priveste hiponatremia, per total in 27 de cazuri nu a putut fi exclusd o relatie cauzald, iar in
32 de cazuri s-a considerat ca evenimentul de hiponatremie avea legatura cu aldesleukina in contextul
altor toxicitati raportate pentru IL-2, indicand un mecanism patofiziologic comun. Tn datele cumulate
obtinute din studiile clinice disponibile pentru indicatiile oncologice, hiponatremia a fost raportata la
3,7 % din pacienti. Hiponatremia trebuie inclusa in RCP cu incidenta ,frecvente”.

in ceea ce priveste hipofosfatemia, per total in 13 cazuri nu a putut fi exclusd o relatie cauzald si au
fost raportate evenimente concomitente care indicd un mecanism patofiziologic comun. in datele
cumulate obtinute din studiile clinice disponibile pentru indicatiile oncologice, hipofosfatemia a fost
raportata la 2,8 % din pacienti. Hipofosfatemia trebuie inclusa in RCP cu incidenta ,frecvente”.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru aldesleukina, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin aldesleukina este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaludri unice a RPAS. In mdsura in care in prezent sunt
autorizate sau fac obiectul unor proceduri ulterioare de autorizare la nivelul UE si alte medicamente
care contin aldesleukind, CMDh recomanda ca statele membre interesate si solicitantii/detinatorii
autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceasta pozitie a CMDh.



Anexa Il

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru
medicamentul/medicamentele autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din informatiile referitoare la
medicament (textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

- Punctul 4.8

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata in ASO la punctul Tulburari generale si la nivelul locului
de administrare, cu incidenta ,frecvente”:

sindrom pseudogripal

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in ASO la punctul Tulburari metabolice si de nutritie, cu
incidenta ,frecvente”:

hiponatremie

hipofosfatemie

Prospect

e Punctul 4 - ,Reactii adverse posibile”

Frecvente: Febra si tuse cu declansare in urma utilizarii Proleukin (sindrom pseudogripal

Frecvente: Concentratii scazute ale sodiului (hiponatremie), care se pot manifesta prin
oboseala, confuzie, spasme musculare

Frecvente: Concentratii scazute ale fosforului (hipofosfatemie), care se pot manifesta prin
slabiciune musculara.




Anexa 11

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din septembrie 2018

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

3 noiembrie 2018

Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre
statele membre (depunerea variatiei de catre
detinatorul autorizatiei de punere pe piatd):

2 ianuarie 2019
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