Priloha I
Védecké zavéry a zdiivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav o bezpec¢nosti
(PSUR) klofarabinu dospél vybor CHMP k témto védeckym zavérim:

Béhem sledovaného obdobi daného PSUR bylo zjisténo nékolik piipadt, kdy ptipravek Evoltra nebyl pied
podanim prefiltrovan. Z téchto pripadd nevyplynuly Zadné bezpecnostni signaly, av§ak pokud jde o
teoretické riziko ptitomnosti ¢astic, které mohou vést k nezddoucim ucinkiim nebo k neutralizaci
ptipravku, je-li filtrace vynechana, a skute¢nost, ze v Evropské unii byly béhem sledovaného obdobi
rovnéz nahlaSeny piipady vynechani filtrace béhem ptipravy léku, je vybor PRAC toho nazoru, ze
informace o pripravcich obsahujicich klofarabin maji byt aktualizovany tak, aby byla zdliraznéna potieba
filtrace.

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zaklad¢ védeckych zavéru tykajicich se klofarabinu vybor CHMP zastava stanovisko, ze pomér
ptinost a rizik 1é¢ivych piipravki obsahujicich klofarabin zistava nezménény, a to pod podminkou, ze v

informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmeény.

Vybor CHMP doporucuje zménu v registraci.



Ptiloha II
Zmény v informacich o piipravku pro l1é¢ivy piipravek registrovany / 1é¢ivé piipravky registrované
na vnitrostatni urovni



Zmény, které maji byt vloZeny do prisluSnych bodi Souhrnu udaji o pfipravku (novy text
podtrZeny a tu¢né, vymazany text pteskrtauty)

e Bod4.2

Odstavec ,,Zptsob podani*“ ma byt zménén nasledovné:
Zpusob podani

Doporucena davka se podava formou intravenozni infuze, ackoliv v prebikajieieh klinickych hodnocenich
se pripravek podaval pomoci centralniho Zilniho katétru. Klofarabin se nesmi misit s jinymi 1é¢ivymi
pfipravky ani soub€zné podéavat s jinymi léCivymi ptfipravky stejnym intravendznim setem (viz bod 6.2).
Navod na filtraci a fedéni 1é¢ivého pripravku pted jeho podanim je uveden v bodé 6.6.

Zmény, které maji byt vloZeny do piisluSnych bodi oznaceni na obalu a pribalové informace (novy
text podtrZeny a tuéné, vymazany text preskrtauty)

Oznaceni na obalu

UDAIJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU KRABICKA

Bod ,,Zptisob a cesta/cesty podani® ma byt zménén nasledovné:
e Bod5ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANTI

Intraven6zni podani.

Pted pouzitim prefiltrujte a nated’te.

Pouze Kk jednorazovému pouZit.

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informace.

Pribalova informace

Ptibalova informace ma byt zménéna nasledovne:

e Bod Navod K pouZiti pro zdravotnické pracovniky a zachazeni s klofarabinem

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Zv1astni opatifeni pro podavani

< Nazeyv pripravku > 1 mg/ml koncentrat pro infuzni roztok se musi pired podanim naredit.
Koncentrat se prefiltruje pres sterilni stfikaékovy filtr o velikosti pora 0,2 mikrometru a poté se
nai‘edi roztokem chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9 %) na intraveno6zni infuzi, ¢imz se
ziska celkovy objem podle prikladii uvedenych v tabulce nize. Nicméné kone¢ny objem roztoku se
muze liSit podle klinického stavu pacienta a podle uvazeni lIékare. (Pokud nelze pouZit stiikackovy
filtr 0,2 mikrometru, koncentrat se prefiltruje pomoci filtru o velikosti poru 5 mikrometria, naredi
se a poté se podava pres in-line filtr o velikosti péra 0,22 mikrometru.)




Rozpis navrhovaného fedéni na zakladé doporucené davky klofarabinu 52 mg/m?/den

Plocha télesného povrchu Koncentrat (ml)* Celkovy naredény objem
(m?

<144 <749 100 mli

1.45 az 2.40 75.4 a7 124.8 150 ml

2.41 a7 2.50 125.3 az 130.0 200 ml

*Jeden ml koncentratu obsahuje 1 mg Kklofarabinu. Jedna 20ml injekéni lahviéka obsahuje 20 mg
klofarabinu. U pacienti, jejichZ plocha télesného povrchu je < 0,38 m? _bude Kk vytvoreni
doporucené denni davky klofarabinu zapotirebi pouze ¢ast obsahu jedné injek¢ni lahvi¢ky. OvSem u
pacientii, jejichZ plocha télesného povrchu je > 0,38 m? bude K vytvoieni doporu¢ené denni davky
klofarabinu zapotiebi obsahu 1 aZ 7 injek¢nich lahvicek.

Naredény koncentrat ma bvt Ciry, bezbarvy roztok. Pfed podanim vizualné zkontrolujte, zda roztok
neobsahuje Zadné ¢astice a zda nedos$lo k nezadoucimu zabarveni.

Naredény koncentrat je chemicky a fyzikalné stabilni po dobu 3 dnu, pokud je uchovavan pri
teploté od 2 °C do 8 °C a pri pokojové teploté (do 25 °C). Z mikrobiologického hlediska ma byt
pripravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzité, doba a podminky uchovavani pripravku po
otevieni pired pouzitim jsou v odpovédnosti uzZivatele a normalné nema byt doba del$i nez 24 hodin
pri 2 °C az 8 °C, pokud ifedéni neprobéhlo za kontrolovanvch a validovanvch aseptickych
podminek. Chraiite pired mrazem.

Pokyny pro zachazeni

DodrZujte postupy pro spravné zachazeni s cytostatiky. S cytotoxickvmi lé¢ivymi pripravky
zachazejte opatrné.

Pri manipulaci s klofarabinem se doporuduje pouzivat jednorazové rukavice a ochranny odév.
Pokud pripravek prijde do styku s o¢ima, kuzi i sliznici, ihned jej vyplachnéte velkym mnozstvim

vody.

S klofarabinem nesmi manipulovat téhotné Zeny.

Likvidace

Klofarabin je uréen pouze k jednorazovému uziti. VeSkerv nepouZzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad
musi bvt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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