Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti
(PSUR) busulfanu, byly pfijaty tyto védecké zavéry:

Béhem soucasného hodnoceni drzitel rozhodnuti o registraci identifikoval n€kolik ¢lankdi z odborné
literatury zkoumajicich farmakokinetiku busulfanu. Clanky byly uzavieny tak, Ze interakci mezi busulfanem
a deferasiroxem nelze vyloucit. Kromé toho byly v literatufe uvedeny tfi kazuistiky, ve dvou z nich byla
nahlasena pozitivni dechallenge. V literatuie byly také uvedeny dva mozné mechanismy interakce a snizené
clearance busulfanu, pokud je podavan s deferasiroxem. Pfesny mechanismus vSak musi byt jesté objasnén.

Hodnoceni dostupnych informaci prokazalo, ze je nutné aktualizovat informace o ptipravku.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zaveéry vyboru PRAC.

Zdiivodnéni zmény v registraci

Na zaklad¢ védeckych zaveért tykajicich se busulfanu skupina CMDh zastava stanovisko, ze pomér
pfinost a rizik 1é¢ivych ptipravkl obsahujicich busulfan zlistdva nezménény, a to pod podminkou, ze v
informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dosp¢la ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci piipravki zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, ze v EU jsou v soucasné dob¢ registrovany
dalsi 1é¢ivé pripravky s obsahem busulfanu nebo jsou takové ptipravky predmétem budoucich
registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zucastnéné Clenské staty a zadatelé/drzitelé
rozhodnuti o registraci fadn¢ zvazili toto CMDh stanovisko.



Priloha II

JS 4

Zmény v informacich o pripravku pro léCivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky registrované
na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vlozeny do prislu$nych bodu informaci o piripravku (novy text podtrZzeny a
tuéné, vymazany text preSkrtnuty)

Souhrn udaji o pripravku

Bod 4.5

(...)

Pri_soucasném podavani_busulfanu_a_deferasiroxu bvlo pozorovano zvvSeni_expozice busulfanu.
Mechanismus interakce neni zcela objasnén. U pacienti, Ktefi jsou nebo byli nedavno léceni
deferasiroxem, se doporucuje pravidelné sledovat plazmatické koncentrace busulfanu a v pripadé
potieby davku busulfanu upravit.

Pribalova informace

2. Co potiebujte védét pied tim, neZ budete uzivat busulfan

Dalsi 1écivé ptipravky a busulfan

(...)
Zejména informujte svého lékate nebo 1ékarnika, jestlize uzivate néktery z nasledujicich ptipravki:
(...)

e deferasirox (pripravek pouzivanv k odstranéni nadbvtku Zeleza z téla).




Priloha ITI

Harmonogram pro implementaci zavéru



Harmonogram pro implementaci zavéria

Schvaleni zavéra skupinou CMDh: Na zasedani skupiny CMDh 03/2020

Predani pielozenych ptiloh téchto zaveéra 10. kvétna 2020
prislusnym narodnim organtim:

Implementace zavéri ¢lenskymi staty (predlozeni | 9. ervence 2020
zmény drzitelem rozhodnuti o registraci):
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