Priloha I

Védecké zavéry a zdiivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) rabeprazolu byly piijaty tyto védecké zavéry:

Vybor PRAC zaznamenal od drzitele rozhodnuti o registraci dvacet hlaSeni s ptihodami
mikroskopické kolitidy pfi pouziti 1é¢ivych ptipravki ze stejné terapeutické tiidy. V rameci téchto
ptihod se v souvislosti s pouzitim samotného rabeprazolu vyskytlo osm piipadt s pozitivni
dechallenge, coz zfetelné potvrzuje souvislost mezi 1é€bou rabeprazolem a vyskytem mikroskopické
kolitidy. Piestoze podle udaju, ziskanych ze systému hlaseni nezadoucich u¢inkti mimo EU, je celkovy
pocet hlaseni pripadti mikroskopické kolitidy pii pouzivani inhibitorti protonové pumpy relativné
nizky a pocet hlaSeni piipadt mikroskopické kolitidy v souvislosti s rabeprazolem je niz§i v porovnani
s lansoprazolem, je nutné pfi interpretaci téchto tidaji zohlednit fakt, Ze expozice pacientil
lansoprazolem je mnohem vétsi a ze vzacnost obtizné diagnostikovatelného (pouze prostiednictvim
biopsie) onemocnéni vyznamné svédci pro nedostatené hlaseni.

Vybor PRAC také zaznamenal, ze retrospektivni studie vyuzivajici UK Clinical Practice Research
Datalink zahrnuje 1 211 ptipada, které sveéd¢i pro souvislost mezi souasnym pouzitim inhibitorti
protonové pumpy a zvySenym rizikem mikroskopické kolitidy v porovnani s nulovym pouZzitim
inhibitorti protonové pumpy a jejich pouzitim v minulosti.

Vybor PRAC vzal také v tivahu souvislost mikroskopické kolitidy se zdvaznym prijmem. Vzhledem
k tomu, Ze prijem je Castym nezadoucim u¢inkem mnoha 1éCiv a u starSich pacientl je vyssi
pravdépodobnost uzivani vétsiho mnozstvi 1€¢iv, je uzivani 1€kt povazovano za faktor piispivajici

k rozvoji mikroskopické kolitidy, zv1aste u starSich pacientt.

Vzhledem k ptipadtiim s pozitivni dechallenge, které ztetelné potvrzuji souvislost mezi 1é¢bou
rabeprazolem a vyskytem mikroskopické kolitidy, relevanci zavazného prijmu, zvlasté u starSich
pacientil, u kterych existuje zvysené riziko dehydratace, fakt, ze mikroskopicka kolitida je uvedena
mezi neZzadoucimi ucinky v této tfide pripravki, a kone¢né mechanismu plisobeni, popsanému

v odborné literatute, povazuje vybor PRAC kauzalitu za potvrzenou a doporucuje aktualizovat
informace o ptipravku tak, aby v nich byla mezi nezddoucimi t€inky uvedena mikroskopicka kolitida.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.
Zdivodnéni zmény v registraci

Na zakladé¢ védeckych zaveéru tykajicich se rabeprazolu skupina CMDh zastava stanovisko, Ze pomér
ptinost a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho / 1é¢ivych ptipravka obsahujicich rabeprazol zlstava
nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dosp¢la ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci pfipravkt zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, ze v EU jsou v soucasné dobé
registrovany dalsi 1é¢ivé pripravky s obsahem rabeprazolu nebo jsou takové ptipravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDAh, aby dotCené Clenské staty a Zadatelé
o registraci / drzitelé rozhodnuti o registraci, kterych se to tyka, patficné zvazili tyto zavéry skupiny
CMDh.
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Zmény v informacich o pripravku pro 1é¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do pfisluSnych bodi informaci o pfipravku (novy text podtrZzeny
a tuéné, vymazany text preskrtauty)

Souhrn udaju o pfipravku

o Bod 4.8

Nasledujici neZzadouci G¢inek ma byt zatazen do tiidy organovych systémi gastrointestinalni poruchy
s frekvenci neni znamo:

mikroskopicka kolitida

Pribalova informace
Bod 4 ,,MoZné nezZadouci ucinky*

zanét stireva (vedouci k prujmu)
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Harmonogram pro implementaci zavéri



Harmonogram pro implementaci zavéri

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

Cerven 2017 zasedani skupiny CMDh

Ptedani ptelozenych pfiloh téchto zavért
prislusnym narodnim organim:

5. srpna 2017

Implementace zavéra
¢lenskymi staty (pfedlozeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

4. fijna 2017




