Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) pro 5-fluorouracil (lokdlni aplikace) byly pfijaty tyto
védecké zavéry:

Celkem bylo obdrzeno 62 hlaseni pripadl krvaceni v misté aplikace / na kzi, véetné 3 zavaznych
piipadl. 7 pfipadd bylo nahldeno b&hem hodnoceného obdobi. Ve vétdiné ptipadl existoval alespor
pfiméreny Casovy vztah mezi podéanim lokalniho 5-fluorouracilu a vyskytem krvaceni a pficinnou
souvislost s podanim 5-fluorouracilu je tedy nutné posuzovat jako pfinejmensim moznou. PFi¢inna
souvislost s 5-fluorouracilem byla navic drzitelem rozhodnuti o registraci posouzena jako
pravdépodobna v pfiblizné 10 pfipadech. Vzhledem k ocekavané zanétlivé reakci po aplikaci léCivého
piipravku, jak je uvedeno v souhrnu tdajd o pripravku (véetné erytému, vezikulace, odérek, viedQ,
nekrozy a epitelizace), je krvaceni v misté aplikace farmakologicky pravdépodobné. Pacienti

a predepisujici Iékafi by méli byt pfimérfené informovani o riziku krvaceni. Krvaceni v misté aplikace by
proto mélo byt doplnéno do bodu 4.8 souhrnu Gdajd o pripravku a do pibalové informace mezi
nezadouci Ucinky s frekvenci vyskytu ,neni znamo".

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zakladé& v&deckych zavérl tykajicich se 5-fluorouracilu (lokalni aplikace) zastava skupina CMDh
stanovisko, ze pomér pFinost a rizik Ié¢ivého pFipravku obsahujiciho / 1é&ivych pFipravkd obsahujicich
5-fluorouracil (lokalni aplikace) zlstava nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o piipravku
budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, e je nezbytna zména v registraci piipravkd zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dobé registrovany
dalsi Iécivé pripravky s obsahem 5-fluorouracilu (lokalni aplikace) nebo jsou takové pripravky
predmétem budoucich registracnich Fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby dotcené Clenské staty
a Zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadné zvazili toto stanovisko skupiny CMDh.



Priloha II

Zmeény v informacich o pripravku pro lécivy pripravek registrovany / lécivé
pripravky registrované na vnitrostatni Grovni



Zmény, které maji byt vioZeny do pFislusnych bodd informaci o pFipravku (novy text
podtrZzeny a tucné, vymazany text pfesSkrtauty)

Souhrn adajli o pFripravku

Bod 4.8

Do t¥idy organovych systémi ,Celkové poruchy a reakce v misté aplikace" s frekvenci ,neni zndmo" je
tfeba doplnit tento nezadouci ucinek:

Krvaceni v misté aplikace

Pribalova informace

Bod 4
Neni zndmo ( z dostupnych tdajd nelze urcit):

Krvaceni v misté aplikace



Priloha III

Harmonogram pro implementaci zavéri



Harmonogram pro implementaci zavér

Schvaleni zavér( skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v zafi 2019

(pfedlozeni zmény drzitelem rozhodnuti
o registraci):

PFedani prelozenych pfiloh téchto zavérd 03/11/2019
pfislusnym narodnim organim:
Implementace zavérl ¢lenskymi staty 02/01/2020
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