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Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpec¢nosti (PSUR) lanthanu byly pfijaty tyto védecké zaveéry:

Ukladani lanthanu

V literarni reSerSi provedené drzitelem rozhodnuti o registraci byly v mnoha publikacich popsany
ptipady ukladani lanthanu v gastrointestinalnim traktu, v¢éetné bioptickych pfipadi potvrzenych
elektronovou mikroskopii. Kromé toho byly v souvislosti s pouZitim lanthanu v priitbéhu sledovaného
obdobi spontanné hlaseny ptipady ukladani lanthanu. Ac¢koliv klinicky vyznam téchto zjisténi doposud
neni znamy, nelze vyloucit pfi¢innou souvislost. S ohledem na idaje prezentované béhem tohoto
PSUR zastdvd PRAC stanovisko, Ze informace o piipravku 1é¢ivych piipravka obsahujicich lanthan
maji byt upraveny tak, aby zahrnovaly soucasné poznatky o ukladani lanthanu v lidskych tkanich.

Gastrointestinalni komplikace

Béhem sledovaného obdobi byly hlaseny ptipady gastrointestinalni obstrukce a gastrointestinalnich
perforaci, které se vyskytovaly pfedevs§im u pacientd s vysokym rizikem sttevni obstrukce. Vybor
PRAC tudiz dospél k ndzoru, Ze ma byt do informaci o ptipravku 1é¢ivych ptipravki obsahujicich
lanthan zahrnuto varovani upozornujici Iékate a pacienty na véasné znamky a pfiznaky
gastrointestinalnich poruch, pfedevsim zacpy a bolesti biicha/tenze, které mohou naznacovat stfevni
obstrukci, ileus nebo subileus.

Dale byly hlaSeny zavazné gastrointestinalni komplikace v souvislosti s nerozzvykanymi nebo
nedostate¢né rozzvykanymi tabletami obsahujicimi lanthan. Proto PRAC doporucuje zduraznit
v informacich o pfipravku upozornéni tykajici se rizika zavaznych gastrointestinalnich komplikaci
spojenych s nerozzvykanymi nebo nedostateéné rozzvykanymi tabletami obsahujicimi lanthan.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zduvodnéni zmény v registraci

Na zaklad¢ védeckych zavéru tykajicich se lanthanu skupina CMDh zastava stanovisko, ze pomer
ptinost a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho / 1écivych ptipravki obsahujicich lanthan ztstava
nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pifipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, ze je nezbytna zména v registraci piipravku zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Ze v EU jsou v sou¢asné dobé
registrovany dalsi 1é¢ivé ptipravky s obsahem lanthanu nebo jsou takové ptipravky predmétem
budoucich registrac¢nich tizeni v EU, doporucéuje skupina CMDh, aby za¢astnéné ¢lenské staty

a Zadatelé/drZitelé rozhodnuti o registraci fadné zvazili toto CMDh stanovisko.
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Zmény v informacich o pFipravku pro l1é¢ivy piipravek registrovany / 1é¢ivé piipravky
registrované na vnitrostatni drovni



Zmény, které maji byt vloZzeny do prislu§nych bodi informaci o pripravku (novy text podtrzeny
a tuéné, vymazany text presketnuty)>

Souhrn udaji o pripravku

Tvyka se Zvykacich tablet a peroralniho prasku

= Bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti
Upozornéni ma byt pozménéno nasledovné:

Ve studiich na zvitatech bylo pfi pouziti Fosrenolu zjisténo ukladani lanthanu ve tkanich. Ve 105
biopsiich kosti u pacientti 1é¢enych Fosrenolem, z nichz nékteré trvaly po dobu aZ 4,5 roku byla
zjisténa stoupa]1c1 hladma lanthanu behem lecby (VlZ bod 5.1). Zadnékhnické-daje-o-ukladant
-Byly hlaSeny piipady uklddani lanthanu ve
sliznici gastrointestinalniho traktu, predev§im po dlouhodobém uzivani. Klinicky vyznam tohoto
zjisténi zatim neni znam.-Informace o pouZiti Fosrenolu v klinickych studiich po dobu del3i nez

2 roky jsou v soucasnosti omezené. Lécba pacientti Fosrenolem po dobu aZ 6 let v3ak nevykazala
zmény v profilu pfinosu a rizika.

Upozornéni ma byt doplnéno nasledovné:

[...]

V souvislosti s lanthanem byly hlaseny piipady gastrointestinalni obstrukce, ileu, subileu
a gastrointestinalni perforace, z nichz n¢které vyzadovaly operaci ¢i hospitalizaci (viz bod 4.8).

(-]

Opatrnosti je tieba u vSech pacientd s predispozici ke gastrointestinalni obstrukci, ileu, subileu

a perforaci; napiiklad u téch, ktefi maji zménénou gastrointestinalni anatomii (tj. divertikularni nemoc,
peritonitida, anamnéza gastrointestinalni operace, gastrointestinalniho nadorového onemocnéni

a gastrointestinalni ulcerace), hypomotilitu (tj. zacpa, diabetick& gastroparéza) a pii pouZiti s €Ky,

0 kterych je znamo, Ze tyto uiinky potencuji.

V pribéhu 1é¢by uhli¢itanem lanthanitym maiji lékaii a pacienti sledovat mozné znamky
a priznaky gastrointestinalnich poruch, piedevsim zacpu a bolest/distenzi biicha, které mohou
indikovat briSni obstrukci, ileus nebo subileus.

U pacientii, u nichZ se rozvine tézka zacpa nebo jiné gastrointestinalni znamky a priznaky, se ma
1é¢ba uhli¢itanem lanthanitym prehodnotit.

Tyka se pouze Zvykacich tablet

e Bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Tablety <nazev piipravku> se nesmi polykat celé, musi se Giplné rozzvykat ;aby-se-snizHo-rizike
zavaznych-nezadoucich-gastrointestinalnich-kemplikact-(viz bod 4.2). V souvislosti

s nerozzvykanymi nebo nedostateéné rozzvykanymi tabletami <nazev pripravku> byly hlaSeny
zavazné gastrointestinalni komplikace.




Pribalova informace

Tyka se Zvykacich tablet a peroralniho prasku

e Bod 4. Mozné nezadouci uéinky:

Nekteré nezadouci uc¢inky mohou byt zavazné. Pokud se u Vas objevi jakykoli z nasledujicich
nezadoucich uc¢inkd, vyhledejte okamzité 1ékatskou péci:

e Prodéravéni stény stieva (piiznaky zahrnuji: silnou bolest zaludku, zimnici, horecku,
nevolnost, zvraceni nebo citlivé bficho). Tento nezadouci t€inek je vzacny (mtze postihnout
az 1z 1000 osob).

e Neprichodnost stfeva (piiznaky zahrnuji: silné nadymani, bolest v oblasti bficha, otok nebo
kiece, silnou zacpu). Tento neZzadouci Géinek je méné Casty (mize postihnout az 1 ze 100
0sob).

e Obrat’te se na svého lékare, pokud se u VVas objevi nova nebo silnad zacpa; mize se jednat
0 ¢asnou znamku neprichodnosti stieva. Zacpa patfi mezi ¢asté nezadouci uéinky (muze
postihnout az 1 z 10 osob).

Dal3i méné zavazné nezadouci Géinky jsou nasledujici:

Velmi ¢asté nezadouci G¢inky (mohou postihnout vice nez 1 z 10 pacientt):

. Pocit na zvraceni, zvraceni, prijem, Zaludecni bolesti, bolest hlavy, svédéni, vyrazka.
Casté nezadouci Gi¢inky (mohou postihnout az 1 z 10 pacient):

o Ziepa;pPaleni Zahy, plynatost.

e Hypokalcemie (pfili§ nizka hladina vapniku v krvi) je také Castym nezddoucim uc¢inkem, mezi
jehoz ptiznaky patii mravenéeni v rukou a nohou, svalové a bfi$ni kieCe a kieCe obli¢ejovych
svalll a svali na nohou.

Tyka se pouze Zvykacich tablet

+ Bod 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete uhli¢itan lanthanity uZivat:

Upozornéni a opatteni:

Je velmi dileZité tablety <nizev pripravku> dikladné rozzvykat a nepolykat je celé nebo
nedostateéné rozzvykané. To pomize minimalizovat riziko nezadoucich komplikaci v travicim
ustroji, nap¥. prodéravéni stény sti‘eva, nepruchodnosti stieva, zacpy (viz bod 4).
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Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

Zasedani skupiny CMDh v prosinci 2017

Predani prelozenych ptiloh téchto zavéra
prislusnym narodnim organtim:

27. ledna 2018

Implementace zavéru
Clenskymi staty (ptedlozeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

28. bfezna 2018
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