Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény podminek rozhodnuti o registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované
zpravy/aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) pro kyselinu deoxycholovou jsou védecké zavéry
nasledujici:

Béhem intervalu doslo ke vzniku signalu tykajiciho se nekrdzy v misté injekce a pfi kumulativni
kontrole (do 29. dubna 2018) bylo zaznamenano 39 pFipadd, z nichZ se 19 ptipadi tykalo nekrézy
klze (8 zavaznych) a 23 pripadl ulcerace kiize (4 zavazné). Vzhledem k lokalizaci nekrézy v
submentalni oblasti nebo v jeji blizkosti, Casové spojitosti a pfijatelnému mechanismu, je pfi¢inna
souvislost mezi kyselinou deoxycholovou a nekrézou v misté injekce i nekrézou artérie pfinejmensim
rozumnou moznosti. Vybor PRAC proto doporucuje aktualizovat informace o pfripravku, aktualizovat
vzdélavaci material a pfimou komunikaci se zdravotnickymi pracovniky s cilem informovat pfislusné
zdravotnické pracovniky o riziku nekrézy v misté injekce.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zddivodnéni doporucujici zménu podminek rozhodnuti o registraci

Na zédkladé& védeckych zavéri tykajicich se kyseliny deoxycholové, zastava skupina CMDh stanovisko,
Ze pomér piinost a rizik lé¢ivych pripravk( obsahujicich kyselinu deoxycholovou je pfiznivy pod
podminkou, Ze v Udajich o pfipravku budou provedeny navrzené zmény.

Skupina CMDh dospéla k nazoru, ze rozhodnuti o registraci, kterych se tyka jednotné hodnoceni PSUR,
ma (maji) byt zménény. V rozsahu, v jakém jsou v soucasnosti v EU registrovany dalsi Iéky obsahujici
kyselinu deoxycholovou nebo které podléhaji budoucim postuplim registrace v EU, CMDh doporuéuje,
aby ¢lenské staty a zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci dikladné zvazily toto stanovisko CMDh.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro IéCivy pripravek registrovany/lécivé
pripravky registrované na vnitrostatni Grovni



Zmeény, které maji byt vioZzeny do pFislusnych bodd informaci o pfipravku (novy text
podtrZzeny a tucné, vymazany text pfeskrtauty)

Souhrn Gdajti o pFipravku

° Bod 4.4
Varovani se ma revidovat nasledovné:

Je tfeba dbat na to, aby nedoslo k nezddoucimu intradermalnimu nebo intramuskularnimu vpichu.
<Nazev pripravku>Beleyra ma byt injekéné aplikovan do stfedu preplatysmalni subkutanni tukové
tkané submentalni oblasti. Nespravné injekcni techniky, jako napf. povrchové injekce, injekce
do krevnich cév a injekce bez m¥izky oznacujici mista aplikace na klZi, mohou zplsobit
ulceraci kfiZze a nekrézu. V priibéhu aplikace injekce nevytahuijte jehlu ze subkutanniho tuku,
protoze by se tak mohlo zvysit riziko intradermalni expozice a potencialni ulcerace pokozky_a nekrézy.
<Nazev pripravku> se nikdy nesmi podavat, pokud se vyskytne ulcerace nebo nekréza v

misté vpichu injekce.

3 Bod 4.8

V &3sti tfidy orgdnovych systémi Celkové poruchy a reakce v misté aplikace se maji pfidat ndsledujici
neZadouci ucinky s neznamou frekvenci:

Nekréza v misté vpichu injekce

Nekréza arterie v misté vpichu injekce

Jako poznamka pod Carou pro nezadouci ucinky nekrdzy v misté vpichu injekce se navrhuji nasledujici
informace:

Byly hlaseny nezadouci Gcinky spojené s nekrézou v misté vpichu injekce, jako napk.

nekréza tukové tkané, nekréza, nekréza kiize a nekréza mékkych tkani. Tyto pfihody se
vyskytly v okoli lé€ené oblasti, pFicemZ postiZzena oblast byla v rozsahu 0,5 cm aZ 3 cm. Ve

vzacnych pripadech byla postiZzena cela submentalni oblast.

Pribalova informace

V souladu s ndvrhem souhrnu Udajd o pfipravku se maji revidovat upozornéni a opatfeni:
Bod 2. Co potfebujete védét predtim, nez pouzijete pfipravek <nazev pfipravku>

Upozornéni a opatfeni

Méze dojit k
pogkozeni tkané v okoli 1ééené oblasti (tj. naruseni klize, ulcerace, nekréza). Pretorusi-byt

ptipravek Belkyra-pedavanpouze pedkezné: Pokud se vyskytne ulcerace nebo nekroéza, 1écba

pomoci pfipravku <nazev pripravku> se nesmi podavat znovu (viz bod 4 MozZzné nezadouci

ucinky).




Bod 4. Mozné nezadouci ucinky

V souladu s ndvrhem souhrnu Udajd o pfipravku maji byt doplnény nédsledujici neZadouci d&inky:

Podobné jako v&echny Iéky mZe mit i tento pripravek nezadouci G&inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

. ‘ Blikev 6 MUze dojit k
poskozeni tkané v okoli 1é€ené oblasti (tj. naruseni klize, ulcerace, nekréza). Prote-rusi-byt<

v 77 ” [ 4

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z vy$e uvedenych neZadoucich G¢inkl, sdélte to okamzité svému
IékaFi nebo zdravotni sestre.

[..]

v va

Nezadouci ucinky s frekvenci vyskytu neni znamo:

e Reakce v misté vpichu injekce: poskozeni tkané a odumreni tkané (nekréza) v okoli Ié¢ené
oblasti




Priloha III

Podminky vydani rozhodnuti o registraci



Pokud je to pouZitelné, prisludné vnitrostatni organy &lenského statu(d) nebo referenéniho statu zajisti,
aby drzitelé rozhodnuti o registraci spinili tyto podminky:

Podminky Datum

Drzitelé rozhodnuti o registraci kyseliny deoxycholové a pfibuznych
latek vypracuji a predlozi vzdélavaci materialy podle dohodnutych
klicovych prvkd. Tyto materidly by mély zajistit, aby byl
predepisujici 1ékaf informovan a pacienti porozuméli a pochopili Do 3 mésicl od finalizace
existenci rizik spojenych s kyselinou deoxycholovou. aktualni procedury.

Tyto materidly je tieba predlozit pFislusnym vnitrostatnim organdm:




Priloha IV

Casovy harmonogram pro provedeni tohoto stanoviska



Casovy harmonogram pro provedeni tohoto stanoviska

Pfijeti stanoviska skupiny CMDh:

Schiize skupiny CMDh, 12. prosince 2018

Zaslani prekladl pfiloh ke stanovisku ptisludnym
vnitrostatnim organtim:

26. ledna 2019

Provedeni stanoviska ¢lenskymi staty (predlozeni
zadosti o0 zménu drzitelem rozhodnuti o
registraci):

27. bfezna 2019




