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ze dne 18.12.2018
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tykajici se registraci humannich 1é¢ivych p¥ipravki, které obsahuji i¢innou latku
,pemetrexedum®, v ramei ¢ldnku 107¢ smérnice Evropského parlamentu a Rady
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PROVADECT ROZHODNUTI KOMISE
ze dne 18.12.2018

tykajici se registraci humannich 1é¢ivych piipravki, které obsahuji ic¢innou latku
spemetrexedum®, v ramei ¢ldnku 107e smérnice Evropského parlamentu a Rady
2001/83/ES

(Text s vyznamem pro EHP)

EVROPSKA KOMISE,
s ohledem na Smlouvu o fungovani Evropské unie,

s ohledem na smérnici Evropského parlamentu a Rady 2001/83/ES ze dne 6. listopadu 2001 o
kodexu SpoleZenstvi tykajicim se humannich 1égivych piipravkil, a zejména na €l. 34 odst. 1
a ¢lanek 107g uvedené smérnice,

s ohledem na stanovisko Evropské agentury pro 1éCivé piipravky vydané Vyborem pro

huménni 1€¢ivé piipravky dne 18. fijen 2018,

vzhledem k témto diivodim:

(1)  Humdnni 1é¢ivé piipravky registrované Clenskymi stity musi spliiovat poZadavky
smérnice 2001/83/ES.

(2)  Byly predloZeny pravidelné aktualizované zprdvy o bezpetnosti tykajici se 1é€ivych
piipravki  obsahujicich stejnou G¢innou litku. Tyto zprivy posoudil
Farmakovigilan¢ni vybor pro posuzovéni rizik 1é€iv s ohledem na to, zda by dotlené
registrace mély byt zachovany, zménény, pozastaveny nebo zrudeny.

(3)  Z védeckého posouzeni Vyboru pro humdnni 1éCivé pfipravky, jehoz zavEry jsou
uvedeny v pfiloze I tohoto rozhodnuti, vyplyvd, Ze by mélo byt pfijato rozhodnuti o
zmeéné registraci dotéeného 1é¢ivého piipravku.

(4)  Opatieni stanovend timto rozhodnutim jsou v souladu se stanoviskem Stdlého vyboru
pro humanni 1€¢ivé pripravky,

PRIJALA TOTO ROZHODNUTI:

Cldnek 1

Dotcené Elenské staty zmeéni na zdkladé védeckych zdveérid uvedenych v pifloze I vnitrostatni
registrace 1é¢ivych ptipravkid obsahujicich ,,pemetrexedum®,

Cldnek 2

Vnitrostitni registrace 1é¢ivych piipravki obsahujicich ,,pemetrexedum® se zméni na zdkladé
zmén souhmu tdaji o pfipravku, oznaceni na obalu a pfibalové informace uvedenych v
priloze II.

! Ut vst. L 311, 28.11.2001, 5. 67.
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Cldnek 3
Toto rozhodnuti je uréeno Clenskym statim.
V Bruselu dne 18.12.2018

Za Komisi

Anne BUCHER
generdlnt Feditel

UREDNE OVERENY OPIS

Za generalniho tajemrika
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Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav o
bezpeénosti (PSUR) pemetrexedu dospél vybor CHMP k témto védeckym zavériim:

Béhem periodického hodnoceni bezpeénosti pemetrexedu bylo popsano mnoho pfipadil poruch
pigmentace s frekvenci &asté. Z udaji, které pfedlozil drzitel originalniho pfipravku, bylo
identifikovano 141 pfipadd poruch pigmentace, jako jsou hyperpigmentace (n=48) a blize
nespecifikované poruchy pigmentace (n=80), které vétiinou odpovidaly nacernalé nebo zvy3ené
pigmentaci. V mnoha piipadech byla popsana pozitivni dechallenge a pozitivni rechallenge. Kauzalni
souvislost je podpofena i daty z klinické studie. Viechna predloZend data jsou dostatednym dikazem
nasvédujicim, Ze mezi pouZivanim pemetrexedu a hyperpigmentaci existuje kauzalni souvislost.

Z tohoto ditvodu bude upraven bod 4.8 SmPC s naslednymi zménami v pfibalové informaci.

Bylo popséno mnoho pfipadi, ve kterych byla popisovana celulitida, pseudocelulitida, dermatitida a
dermohypodermitida s frekvenci neni znamo. Z udaju, které ptedloZil drZitel originalniho piipravku,
bylo identifikovano 91 piipadii celulitidy, 42 pfipadii dermatitidy, 13 pfipadd dermohypodermitidy a 3
pkipady pseudocelulitidy. PfedloZena data jsou dostate&nym ditkazem nasvédcujicim, Ze existuje
kauzalni souvislost mezi pouZivanim pemetrexedu a infekénimi i neinfekénimi poruchami dermis,
hypodermis a/nebo podkoZni tkiné véetné akutni bakterialni dermohypodermitidy, celulitidy,
pseudocelulitidy a dermatitidy. Z toho divodu bude upraven bod 4.8 SmPC s ndslednymi zmé&nami v
ptibalové informaci.

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.
Zdivodnéni zmény v registraci

Na zaklade védeckych zaveérh tykajicich se pemetrexedu vybor CHMP zastavé stanovisko, Ze pomér
pEinosh a rizik 1é&ivych pfipravki obsahujicich pemetrexed zistava nezménény, a to pod podminkou,
e v informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Vybor CHMP doporucuje zm&nu v registraci.



P#iloha I1

Zmény v informacich o piipravku pro 1€¢ivy pripravek registrovany / 16€ivé pFipravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do pfisluSnych bodi souhrnu tidajia o pfipravku (novy text
podtrZeny a tuné, vymazany text pieSkrtauty)

. Bod 4.8
Bé&hem postmarketingového sledovani byly u pacientii 1é¢enych pemetrexedem hladeny nasledujici
nezadouci Uéinky:

Casto byla hlifena hyperpigmentace.

Hla$en byl erytematdzni edém piedeviim dolnich kondetin, frekvence neni znama.

S frekvenci neni znamo byvly hli$eny infekéni a neinfekéni poruchy dermis, hvpodermis a
podkoZnj tkané (nap¥. akutni bakteridlni dermohypodermitida, pseudocelulitida, dermatitida).

Zmény, které maji byt vioZeny do p¥islunych bodi pFibalové informace (novy text podtrZzeny a
tuéné, vymazany text pieSlestiuty)

4. Mozné nezadouci udinky
Nezadouci u¢inky mohou zahmovat:
Casté (miZe se vyskytnout az u 1 z 10 pacient()

Zvviena pigmentace kuze

Neni znamo: frekvenci nelze z dostupnych udajh uréit

Zandt kiiZe, predeviim na dolni kon&eting s otokem, bolesti a zarudnutim




