Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) alprostadilu (indikovaném pti okluzivnim onemocnéni
perifernich tepen) byly pfijaty tyto védecké zavery:

Alprostadil je synteticky prostaglandin E1 s hemoreologickymi a vasodilatacnimi ucinky, ktery je
indikovan k 1é¢bé I11. a I'V. stadia chronického okluzivniho onemocnéni (Fontaineovy klasifikace)
u pacientil, ktefi nejsou zptsobili pro revaskularizaci nebo u nichz byla revaskularizace neuspésna.

Pii pouziti alprostadilu byly hlaseny ptipady ,,gastrointestinalniho krvaceni. Tento nezadouci G¢inek
1é¢iva ptimo souvisi se znamym mechanismem ucinku alprostadilu. Alprostadil ovliviiuje agregaci
trombocytl a zvySeni pratoku krve miize jako faktor ptispivat ke vzniku krvacivych komplikaci.

Na zaklad¢ analyzy piedlozenych piipadi s pravdépodobnou ¢asovou souvislosti (¢asto u pacientt s
bezptiznakovou formou gastrointestinalnich ulceraci) byla pti¢inna souvislost vyhodnocena jako
mozna.

S ohledem na zndmy bezpecnostni profil alprostadilu, zvySenou miru hlaSeni a potencialni zdvaznost
gastrointestindlniho krvaceni by mélo byt uvedeno u vSech ptipravkli obsahujicich alprostadil
indikovany pfi okluzivnim onemocnéni perifernich tepen jako jeden z nezadoucich ucinkd 1é¢iva
,.gastrointestinalni krvaceni.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zaveéry vyboru PRAC.

Zduvodnéni zmény v registraci

Na zéaklad¢ védeckych zaveri tykajicich se alprostadilu (indikovaném pii okluzivnim onemocnéni
perifernich tepen) skupina CMDh zastava stanovisko, Ze pomér piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku
obsahujiciho / 1é¢ivych piipravki obsahujicich alprostadil (indikovany pfi okluzivnim onemocnéni
perifernich tepen) zlstdva nezménény, a to pod podminkou, ze v informacich o ptipravku budou
provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci ptipravkll zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, ze v EU jsou v soucasné dob¢ registrovany
dalsi 1éCivé ptipravky s obsahem alprostadilu (indikovaném pii okluzivnim onemocnéni perifernich
tepen) nebo jsou takové piipravky pfedmétem budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje
skupina CMDh, aby zucastnéné ¢lenské staty a zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadn¢ zvazili
toto CMDh stanovisko.
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Zmény v informacich o pripravku pro l1é¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do piislusnych bodi informaci o pripravku (novy text podtrZeny
a tucné, vymazany text preskrtatty)

Souhrn udaji o piipravku
. Bod 4.8

Nasledujici nezadouci uc¢inky maji byt pridany pod tfidu organovych systému (SOC)
Gastrointestinalni poruchy s frekvenci Neni znamo:

Gastrointestinalni krvaceni

Pribalova informace
° Bod 4
Frekvence: Neni znamo

Krvaceni ze Zaludku a/nebo stireva
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Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvéleni zavért skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v dubnu 2018

Ptedani prelozenych pfiloh téchto zavéra
pfislusnym narodnim orgdntim:

9. Cervna 2018

Implementace zavéra ¢lenskymi staty (predlozeni
zmeény drzitelem rozhodnuti o registraci):

8. srpna 2018
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