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1. Daclatasvir; sofosbuvir; sofosbuvir, ledipasvir — Arritmija
(EPITT nru 18177)

II-PRAC ivvaluta kazijiet ta' arritmija severa assocjati mal-uzu ta' sofosbuvir u/jew daclatasvir, b'mod
partikolari f'pazjenti b'disturbi fil-qalb stabbiliti u kkurati b'medicini bradikardijaci. II-PRAC innota li
amiodarone kien involut f'kazijiet bir-relazzjoni kawzali |-aktar suggestiva.

Konsegwentement, il-PRAC gabel dwar dan li gej:

. L-MAHSs ta' Sovaldi, Harvoni u Daklinza ghandhom jissottomettu varjazzjoni fi zmien xahar,
biex jemendaw I-informazzjoni dwar il-prodott kif deskritt hawn taht (<test gdid sottolinjat /
test li ghandu jitnehha b'ingassar (strikethrough)=>)

e L-MAHs ghandhom igassmu komunikazzjoni diretta lill-professjonisti tal-kura tas-sahha (DHPC)
skont it-test u I-pjan ta' komunikazzjoni magbul mal-PRAC u s-CHMP

e L-MAHs ghandhom jissorveljaw mill-grib I-avvenimenti kardijaci kollha bl-uzu konkomitanti ta'
amiodarone, imblokkaturi tar-ricetturi beta u agenti antiarritmici ohrajn jew minghajrhom u
ghandhom jipprezentaw aggornamenti tar-riezamijiet kumulattivi dwar is-sigurta fil-PSURs li
jmiss. ll-half-life twila ta' amiodarone ghandha tigi kkunsidrata meta jittiehdu decizjonijiet
dwar il-kazijiet ghal riezamijiet

e Meta jitgies li I-mekkanizmu ghall-interazzjoni bejn medicina u ohra b'amiodarone jibga' mhux
¢ar, I-MAHs ghandhom jizguraw li l-istudji mhux klini¢i ppjanati jinvestigaw kemm I-effetti
farmakodinamici kif ukoll dawk farmakokinetic¢i potenzjali.

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott ghal Sovaldi, Harvoni, Daklinza
Sezzjoni 4.4 - Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Bradikardija Severa u Mblokkar tal-Qalb
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Kazijiet ta' bradikardija severa u mblokkar tal-galb gew osservati meta <isem kummercjali> jintuza

flimkien ma' <adatta skont il-prodott> u amiodarone konkomitanti ma' medicéini ohrajn li jbaxxu r-rata
ta’ tahbit tal-galb jew minghajrhom. IIl-mekkanizmu mhuwiex stabbilit.

L-uzu konkomitanti ta' amiodarone kien limitat permezz tal-izvilupp kliniku ta' sofosbuvir flimkien ma'
antivirali li jagixxu direttament (DAAs). Il-kazijiet huma potenzjalment ta' theddida ghall-hajja,
ghalhekk amiodarone ghandu jintuza biss f'pazjenti li jiehdu <isem kummerc¢jali> meta kuri
antiarritmici alternattivi ohrajn ma jkunux ittollerati jew huma kontraindikati.

Jekk tinhass il-htiega ta' uzu konkomitanti ta' amiodarone, huwa rrakkomandat li [-pazjenti jigu
ssorveljati mill-grib meta jibdew <isem kummercjali>. Il-pazjenti li huma identifikati bhala li
ghandhom riskju gholi ta' bradiarritmija, ghandhom jigu ssorveljati b'mod kontinwu ghal 48 siegha
f'ambjent kliniku xieraq.

Minhabba |-half-life twila ta' amiodarone, ghandu jitwettaqg ukoll monitoragg xieraq ghall-pazjenti li

jkunu wagqgfu amiodarone fl-ahhar ftit xhur u li ser jinbdew fuq <adatta skont il-prodott>.

lI-pazjenti kollha li jircievu <isem kummercjali> f'kombinazzjoni ma' amiodarone flimkien ma' medicini
ohrajn li jbaxxu r-rata ta' tahbit tal-galb jew minghajrhom ghandhom jigu avzati wkoll dwar is-sintomi
ta' bradikardja u l-imblokkar tal-galb u ghandhom jinghataw parir biex ifittxu parir mediku b'mod
urgenti jekk jesperjenzawhom.

Sezzjoni 4.5 — Interazzjoni ma’ prodotti medi¢nali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

Amiodarone Interazzjoni mhux studjata. Uza biss jekk ma tkun

disponibbli ebda alternattiva
ohra. Huwa rrakkomandat
monitoragg mill-grib jekk dan
il-prodott medicinali jinghata
ma' <isem kummeréjali> (ara
s-sezzjonijiet 4.4 u 4.8).

Sezzjoni 4.8 - Effetti mhux mixtieqa
Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Arritmiji kardijaci

Kazijiet ta' bradikardija severa u mblokkar tal-galb gew osservati meta <isem kummer¢jali> intuza
flimkien ma' <adatta skont il-prodott> u amiodarone konkomitanti u/jew mediéini ohrajn li jbaxxu r-
rata ta' tahbit tal-galb (ara s-sezzjonijiet 4.4 u 4.5).

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott ghal Daklinza biss
Sezzjoni 4.5 — Interazzjoni ma’ prodotti medicnali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-ebda effett klinikament rilevanti fuq il-farmakokinetika ta' xi wiehed mill-prodotti medicinali mhija
mistennija meta daclatasvir jinghata flimkien ma' xi wiehed minn dawn li gejjin: inibituri PDE-5,
prodotti medicinali fil-klassi tal-inibitur ACE (ez. enalapril), prodotti medicinali fil-klassi tal-antagonist
tar-ricettur angiotensin II (ez. losartan, irbesartan, olmesartan, candesartan, valsartan), amiedarene,
disopyramide, propafenone, flecainide, mexilitine, quinidine jew antacidi.

Rakkomandazzjonijiet tal-PRAC dwar sinjali ghall-aggornament tal-informazzjoni dwar il-prodott
EMA/PRAC/273913/2015 Pagna 2/4




Fuljett ta' Taghrif ghal Sovaldi, Harvoni, Daklinza

Sezzjoni 2 - X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu <isem kummercjali>
Twissijiet u prekawzjonijiet

Kellem lit-tabib jew I-ispizjar tieghek gabel tiehu <isem kummercjali>

- jekk ged tiehu, jew hadt f'dawn I[-ahhar ftit xhur, il-medi¢ina amiodarone biex tikkura rata ta'
tahbit tal-galb irregolari (it-tabib tieghek jista' jikkunsidra kuri alternattivi jekk tkun hadt din il-

medicina)

Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk gieghed tiehu medicini ghal problemi tal-galb u jekk matul il-kura
tesperjenza:

Qtugh ta’ nifs

Sturdament

Palpitazzjonijiet
Hass hazin

Medic¢ini ohra u <isem kummercjali>
Ghid lit-tabib tieghek jekk tiehu kwalunkwe wahda mill-medicini li gejjin:

= amiodarone, uzat biex jikkura rata ta' tahbit tal-galb irregolari

2. Interferon alfa-2a; interferon alfa-2b; interferon beta-1a;
interferon beta-1b; peginterferon alfa-2a; peginterferon alfa-
2b; peginterferon beta-la — Ipertensjoni arterjali tal-pulmun
(EPITT nru 18059)

Abbazi tad-data klinika u mhux klinika ppubblikata f'rapporti spontanji, il-PRAC jikkunsidra li relazzjoni
kawzali bejn I-uzu ta' interferons alfa u beta u I-izvilupp ta' ipertensjoni arterjali tal-pulmun,
avveniment rari izda serju, ma tistax tigi eskluza. Ghalhekk, il-PRAC qabel li d-detenturi tal-
awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq (MAHSs) tal-prodotti li fihom interferon alfa u beta ghandhom
jissottomettu varjazzjoni fi zmien xahrejn biex jemendaw I-informazzjoni dwar il-prodott kif deskritt
hawn taht (test gdid sottolinjat):

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott:
Sezzjoni 4.8 — Effetti mhux mixtiega
[Prodotti li fihom interferon alfa u beta]

“Ipertensjoni arterjali tal-pulmun*" ghandha tizdied taht “Disturbi respiratorji, toraci¢i u medjastinali”
bil-frekwenza “mhux maghruf” tas-Sistema tal-Klassifika tal-Organi (SOC).

“*Tikketta tal-klassi ghall-prodotti interferon, ara taht Ipertensjoni arterjali tal-pulmun.”

Sezzjoni 4.8¢c

Ipertensjoni arterjali tal-pulmun

[Prodotti li fihom interferon alfa]
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Kazijiet ta' ipertensjoni arterjali tal-pulmun (PAH) gew irrapportati bi prodotti interferon alfa, b'mod
partikolari b'fatturi ta' riskju ghal PAH (bhal ipertensjoni portali, infezzjoni HIV, &irrozi). Avvenimenti
gew irrapportati f'diversi punti ta' zmien, generalment diversi xhur wara li nbdiet il-kura b'interferon
alfa.

[Prodotti li fihom interferon beta]

Kazijiet ta' ipertensjoni arterjali tal-pulmun (PAH) dew irrapportati bi prodotti interferon beta.
Avvenimenti gew irrapportati f'diversi punti ta' zmien, anki sa diversi snin wara |-bidu tal-kura
b'interferon beta.

Fuljett ta’ Taghrif:

Sezzjoni 4 - Effetti sekondarji possibbli

[Prodotti li fihom interferon alfa]

Zid taht frekwenza mhux maghrufa (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-data disponibbli)

Ipertensjoni arterjali tal-pulmun - marda ta' tidjig sever tal-vini/arterji fil-pulmun li tirrizulta fi
pressjoni gholja tad-demm fil-vini/arterji li jgorru d-demm mill-qalb ghall-pulmun. Dan jista' jsehh
b'mod partikolari f'pazjenti b*fatturi ta' riskju bhal infezzjoni tal-HIV jew problemi severi tal-fwied
(Cirrozi). L-effett sekondarju jista' jizviluppa f'diversi punti ta' zmien matul il-kura, generalment diversi
xhur wara li tinbeda I-kura b'{X}.

[Prodotti li fihom interferon beta]
Zid taht frekwenza mhux maghrufa (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-data disponibbli)

Ipertensjoni arterjali tal-pulmun - marda ta' tidjig sever tal-vini/arterji fil-pulmun li tirrizulta fi

pressjoni gholja tad-demm fil-vini/arteriji li jgorru d-demm mill-galb ghall-pulmun. Ipertensjoni arterjali
tal-pulmun giet osservata f'diversi punti ta' zmien matul il-kura, anki diversi snin wara li tinbeda I-kura
b'{X}.

3. Trabectedin — Sindromu ta’ tnixxija kapillari (EPITT
Nnru 18115)

Fid-dawl tal-evidenza disponibbli mir-rapporti ta' kazijiet f'EudraVigilance u minn data sottomessa mill-
MAH, il-PRAC gabel li hemm possibbilta ragonevoli ta' relazzjoni kawzali bejn sindromu ta' tnixxija
kapillari u I-uzu ta' trabectedin. Meta qies is-serjeta tal-kundizzjoni, il-PRAC ikkonkluda li huwa
mehtieg aggornament tal-informazzjoni dwar il-prodott. Ghalhekk, I-MAH ghal trabectedin ghandu
jissottometti varjazzjoni fi zmien xahrejn, biex jemenda I-informazzjoni dwar il-prodott kif deskritt
hawn taht (test gdid sottolinjat):

Sommarju tal-Karetteristici tal-Prodott
Sezzjoni 4.8 — Effetti mhux mixtiega

Frekwenza ‘mhux komuni’: Kazijiet ta' sindromu ta' tnixxija kapillari suspettata gew irrapportati

b'trabectedin.
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