Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

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

Vybor PRAC zhodnotil piipady ukazujici na srde¢ni selhani s vysokym vydejem v souvislosti

s epoprostenolem, které se objevily po uvedeni pripravku na trh, a zjistil pripady re-challenge a de-
challenge a nékteré ptipady, které se objevily za neptitomnosti soubézné medikace. Kromé toho vybor
PRAC usoudil, Ze védecka literatura naznacujici uzkou ¢asovou souvislost mezi fe§enim srde¢niho
selhani s vysokym vydejem a sniZzenim davky epoprostenolu ukazuje na silnou pfi¢innou souvislost.
Navic se vazodilatace vedouci ke kompenzacnimu zvyseni srde¢niho vydeje povazuje za
nejpravdépodobnéjsi potencidlni mechanismus srde¢niho selhani s vysokym vydejem ve spojitosti s
epoprostenolem.

Vybor PRAC proto dospél k zavéru, ze existuje dostatek dikazi pro aktualizaci bodu 4.8 Souhrnu
udajt o ptipravku (SmPC) a bodu 4 piibalové informace (PIL).

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zduvodnéni zmény v registraci

Na zakladé védeckych zavéru tykajicich se epoprostenolu skupina CMDh zastava stanovisko, Ze
pomér piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku obsahujiciho / 1é¢ivych piipravka obsahujicich epoprostenol
ziistava nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované
zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci ptipravkt zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. VVzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dobé
registrovany dalsi 1é¢ivé ptipravky s obsahem epoprostenolu nebo jsou takové piipravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zic¢astnéné ¢lenské staty a
zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadn¢ zvazili toto CMDh stanovisko.



Priloha II

Zmény V informacich o piipravku pro 1é¢ivy piipravek registrovany / 1é¢ivé piipravky
registrované na vnitrostatni arovni



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

Souhrn udaji o pfipravku

e Bod4.8

Je tfeba pfidat nasledujici nezadouci ucinek do téidy organovych systémi (SOC) Srde¢ni poruchy
s frekvenci neni znamo: srde¢ni selhdni s vysokym vydejem

Pribalova informace
e Bod4
Dalsi nezadouci u¢inky
Neni znamo, u jakého poctu osob se mohou objevit:
e PriliSné ¢erpani krve ze srdce, které vede k du$nosti, inavé, otokiim nohou a biicha
Vv diisledku nahromadéni tekutin, piretrvavajici kasel




Piiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéru

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v prosinci 2017

Predani prelozenych ptiloh téchto zavéra
prislusnym narodnim organtiim:

27. ledna 2018

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

28. bfezna 2018






