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1. CMDh outcome on referrals pursuant to Article 31 of Directive 2001/83/EC

Amfepramone-containing medicinal products

Po rozpatrzeniu zalecen i raportéw oceniajacych PRAC, grupa koordynacyjna CMDh zgodzila sie
wiekszoscia gloséw, ze nalezy cofna¢ pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktéw leczniczych
zawierajacych amfepramon.

Zalecenie Komitetu PRAC jest wynikiem przegladu, w ktérym stwierdzono, ze srodki majace na celu
ograniczenie stosowania produktéw leczniczych zawierajacych amfepramon ze wzgledow
bezpieczenstwa nie byly wystarczajaco skuteczne. Okazato sie, ze leki te byly stosowane dtuzej niz
zalecany maksymalny okres 3 miesiecy, co potencjalnie zwiekszalo ryzyko powaznych dziatan
niepozadanych, takich jak nadcisnienie plucne (wysokie cisnienie krwi w plucach) i uzaleznienie.
Leki te stosowano u pacjentéw z chorobami serca lub zaburzeniami psychicznymi w wywiadzie, co
zwiekszalo ryzyko wystapienia probleméw z sercem i psychicznych. Ponadto istnieja dowody, ze
stosowane w czasie ciazy, moga stanowic¢ zagrozenie dla nienarodzonego dziecka.

W przegladzie uwzgledniono wszystkie dostepne informacje dotyczace tych ryzyk, w tym dane z
dwéch badan dotyczacych stosowania lekéw zawierajacych amfepramon w Niemczech i Danii.
Komitet PRAC otrzymal rowniez porady od grupy ekspertéow, w sklad ktoérej wchodzili
endokrynolodzy, kardiolodzy oraz przedstawiciele pacjentow.

Komitet PRAC rozwazal wprowadzenie dalszych srodkéw majacych na celu zminimalizowanie
ryzyka dziatan niepozadanych, natomiast srodki te nie byly wystarczajaco skuteczne. W zwiazku z
tym Komitet PRAC stwierdzil, ze korzysci ze stosowania produktéw leczniczych zawierajacych
amfepramon nie przewyzszaja ryzyka i zalecit ich wycofanie z rynku w UE.

Stanowisko grupy koordynacyjnej CMDh przyjete wiekszoscia gtosow, zostanie przestane do Komisji
Europejskiej, ktéra wyda ostateczng, prawnie wigzaca decyzje obowigzujaca we wszystkich
panstwach cztonkowskich UE.

Szczegotowe informacje zostana opublikowane na stronie internetowej EMA.

Terlipressin-containing medicinal products indicated in the treatment of hepatorenal syndrome

Grupa koordynacyjna CMDh, po rozpatrzeniu zalecen i raportdéw oceniajacych PRAC, zatwierdzila
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przez konsensus, zmiany w pozwoleniach na dopuszczenie do obrotu produktéow leczniczych
zawierajacych terlipresyne, wskazanych w leczeniu zespotu watrobowo-nerkowego typu 1 (typ 1
HRS), poprzez wprowadzenie srodkow zmniejszajacych ryzyko niewydolnosci oddechowej i sepsy.

Zmiany dotycza dodania do drukéw informacyjnych ostrzezenia o unikaniu produktéw leczniczych
zawierajacych terlipresyne przez pacjentdéw z zaawansowana ostra przewlekta choroba watroby lub
zaawansowana niewydolnoscia nerek. Pacjenci z problemami oddychania powinni otrzymac leczenie
w celu opanowania ich stanu przed rozpoczeciem przyjmowania lekdw zawierajacych terlipresyne.
W trakcie leczenia i po jego zakonczeniu nalezy monitorowac¢ pacjentéw pod katem objawow
niewydolnosci oddechowej i infekcji.

Pracownicy stuzby zdrowia moga rozwazy¢ podawanie lekéw zawierajacych terlipresyne we wlewie
ciggltym (kropléwce) jako alternatywe dla podania w bolusie, poniewaz moze to zmniejszy¢ ryzyko
wystapienia ciezkich dziatan niepozadanych.

Komitet PRAC dokonat przegladu dostepnych danych, w tym wyniki badania klinicznego z udziatem
pacjentéow z HRS typu 1, ktére wskazuja, ze pacjenci leczeni lekami zawierajacymi terlipresyne
czesciej doswiadczali zaburzeh oddechowych w ciagu 90 dni po pierwszej dawce i umierali z tego
powodu niz ci, ktérym podawano placebo.

Chociaz niewydolnos¢ oddechowa jest znanym dzialaniem niepozadanym terlipresyny, czestosc
wystepowania niewydolnosci oddechowej obserwowana w badaniu byta wyzsza (11%) niz wczesniej
podano w drukach informacyjnych. W badaniu odnotowano sepse u 7% pacjentow w grupie
terlipresyny w poréwnaniu z brakiem wystepowania sepsy w grupie placebo.

Istnialy ograniczenia danych, takie jak réznice w sposobie stosowania terlipresyny w badaniach
klinicznych w poréwnaniu z praktyka kliniczna. Po rozwazeniu tych ograniczen wraz z innymi
dostepnymi danymi i skonsultowaniu sie z grupa ekspertow skladajaca sie z pracownikéow stuzby
zdrowia posiadajacych wiedze specjalistyczna w dziedzinie zespolu watrobowo-nerkowego Komitet
PRAC stwierdzil, ze potrzebne sa nowe srodki, ktére zapewnia, ze korzysci ze stosowania lekow
zawierajacych terlipresyne przewyzsza ryzyko.

W zwiazku z tym, ze stanowisko grupy koordynacyjnej CMDh zostato przyjete przez konsensus,
bedzie ono bezposrednio wdrazane przez panstwa cztonkowskie.

Szczegodlowe informacje zostana opublikowane na stronie internetowej EMA.
2. CMDh positions following PSUSA procedures for nationally authorised products
only
Grupa koordynacyjna CMDh, po rozpatrzeniu zalecen i raportéw oceniajacych PRAC, zatwierdzita

przez konsensus zmiany w pozwoleniach na dopuszczenie do obrotu produktéw leczniczych
zawierajacych nastepujace substancje czynne:

. amoksycyline

. amoksycyline / kwas klawulanowy

. erytromycyne (dziatanie ogélnoustrojowe)
. feksofenadyne

. oksykodon

Szczegodlowe informacje zostana opublikowane na stronie internetowej EMA.

Combined medicinal products containing amoxicillin
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Podczas procedury PSUSA dla amoksycyliny Komitet PRAC uznal, Ze zalecenia nalezy uwzglednic¢
rowniez dla ztozonych produktéw leczniczych zawierajacych amoksycyline.

Medicinal products containing methotrexate or probenecid

Podczas procedury PSUSA dla amoksycyliny zostalo zalecone wprowadzenie do drukow
informacyjnych interakcji miedzy amoksycyling, a probenecydem oraz miedzy amoksycylina, a
metotreksatem. Komitet PRAC uznal, ze ww. interakcje nalezy réwniez uwzgledni¢ w drukach

informacyjnych produktéow zawierajacych substancje czynne metotreksat i probenecyd (jesli nie
zostaly jeszcze uwzglednione).

Sugerowane sformutowania:

DDI between amoxicillin and methotrexate

SmPC, Section 4.5

Amoxicillin

Penicillins may reduce the excretion of methotrexate causing a potential increase in toxicity.
PL, Section 2

Penicillins may reduce the excretion of methotrexate causing a potential increase in side effects.

DDI between amoxicillin and probenecid

SmPC, Section 4.5
Amoxicillin

Concomitant use of amoxicillin is not recommended. Probenecid decreases the renal tubular
secretion of amoxicillin which may result in increased and prolonged blood levels of amoxicillin.

PL, Section 2

Concomitant use of probenecid and amoxicillin may reduce the excretion of amoxicillin and is not
recommended.

3. Call for review for chemically synthesised and biological medicinal products
regarding nitrosamine impurities

Grupa koordynacyjna CMDh wraz z EMA uzgodnily aktualizacje szablonu ,Step 2 - Nitrosamine
detected response template”, biorac pod uwage nowo opublikowane pytanie 21 w dokumencie
EMA/CMDh Q&A dotyczace nitrozoamin oraz aby podkreslic potrzebe przestrzegania
opublikowanych limitéw Al dla znanych nitrozoamin.

Zaktualizowany szablon zostanie opublikowany na stronie internetowej CMDh w zaktadce ,Advice
from CMDh > Nitrosamine impurities”.
4. Addendum to the QRD template for MRP/DCP specific for (Traditional) Herbal
Medicinal Products ((T)YHMPs)

Grupa koordynacyjna CMDh uzgodnita aktualizacje dokumentu Addendum to the QRD template for
MRP/DCP specific for (Traditional) Herbal Medicinal Products ((T)HMPs). Aktualizacja zostala
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przygotowana i zatwierdzona przez Komitet ds. Ziolowych Produktéw Leczniczych (HMPC). Wraz z
aktualizacja usunieto duplikaty pochodzace ze zwyklego szablonu QRD i skupiono sie na
specjalnych aspektach, ktére nalezy wzig¢ pod uwage w przypadku (tradycyjnych) ziotowych
produktéw leczniczych. Tam gdzie to wuzasadnione, tekst dotyczacy ziolowych produktow
leczniczych nie zostal zmieniony w poréwnaniu z wersja pierwotna. Niektére czesci szablonu
zostaly rozszerzone.

Zaktualizowany dokument zostanie opublikowany na stronie CMDh w zakladce , Templates > QRD”.

5. HaRP Assessment Report Template

Grupa koordynacyjna CMDh uzgodnitla nowa wersje szablonu raportow w ramach oceny HaRP.
Szablon zostat zaktualizowany i ulepszony w oparciu o doswiadczenia zdobyte od poczatku projektu
oraz pytania dotyczace sposobu przeprowadzania oceny.

Zaktualizowany szablon zostanie opublikowany na stronie CMDh w zaktadce ,Templates > RMP”.

6. Meeting with representatives of Interested Parties

Przy okazji listopadowego posiedzenia grupy koordynacyjnej CMDh odbylo sie spotkanie z
przedstawicielami podmiotéw odpowiedzialnych. Na spotkaniu omawiano kwestie dotyczace m.in.
opakowan wielojezycznych, zasobéw, procedur repeat use, dostepnosci zaktualizowanych drukow
informacyjnych po przegladach bezpieczenstwa i nitrozoamin. Wszystkie prezentacje zostana
opublikowane na stronie internetowej CMDh w zakladce ,About CMDh > Contact with
Representative Organisations”.

7. CMDh Presidency meeting under the Czech Presidency of the Council of the EU

W dniach 18-19 pazdziernika 2022 r. grupa koordynacyjna CMDh zebrata sie na posiedzeniu
prezydencji w Pradze, ktére odbyto sie w ramach programu wydarzen organizowanych w ramach
czeskiej prezydencji w Radzie UE.

W trakcie spotkania grupa koordynacyjna CMDh oméwila tematy zwiazane z zasobami,
procedurami rerejestracyjnymi, walidacja, mozliwymi inicjatywami wspdldzielenia pracy oraz
procedurami O-day. Czes¢ spotkania odbyla sie jako wspdlne spotkanie z Komitetem PRAC. We
wspolnej czesci CMDh wraz z Komitetem PRAC oméwily tematy zwiazane z nadzorem nad
bezpieczenstwem farmakoterapii oraz terminowym dostarczaniem informacji dotyczacych
bezpieczenstwa pracownikom shuzby zdrowia i pacjentom.

8. EU Worksharing Articles 45 & 46 of the Paediatric Regulation - Public Assessment
Reports

Grupa koordynacyjna CMDh zatwierdzila ocene badan pediatrycznych ztozonych zgodnie z art. 45
rozporzadzenia pediatrycznego dla:

. gabapentyny

. tretinoiny

. szczepionki przeciw haemophilus typ b, skoniugowanej (Act-HIB)

. szczepionki przeciw wirusowemu zapaleniu watroby typu B (Euvax B)

w ktérych moga znajdowac sie zalecenia do aktualizacji drukéw informacyjnych.
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Podmioty odpowiedzialne posiadajace pozwolenie na dopuszczenie do obrotu produktéw
leczniczych z ta sama substancja aktywna i postacia farmaceutyczna proszone sa o zlozenie
odpowiednich zmian celem zamieszczenia tych informacji w drukach informacyjnych swoich
produktéw leczniczych w ciagu 90 dni od publikacji publicznego raportu oceniajacego (ang.
Paediatric assessment report, PAR), zgodnie z Best Practice Guide on Article 45 and 46 - EU work-
sharing procedure.

Grupa koordynacyjna CMDh zatwierdzita ocene badan pediatrycznych zlozonych zgodnie z art. 46
rozporzadzenia pediatrycznego dla:

o Haemocomplettan/Riastap (ludzki fibrynogen)

. Decapeptyl/Diphereline/Arvekap (tryptorelina)

. Act-HIB (szczepionki przeciw haemophilus typ b, skoniugowanej)
. Dexilant (dekslansoprazol)

. Zithromax (azytromycyna),

PAR zostanie opublikowany na stronie internetowej CMDh w zakladce ,Paediatric Regulation,
Assessment reports”.

Prezes Urzedu Rejestraciji
Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych
i Produktow Biobdjczych
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Source URL: https://archiwum.urpl.gov.pl/en/node/7315

Page 5 of 5



