EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

29 September 20251
EMA/PRAC/300572/2025
Pharmacovigilance Risk Assessment Committee (PRAC)

Nové znéni informaci o pripravku - vynatky z doporuceni
vyboru PRAC k signaliim

Prijato na zasedani vyboru PRAC konaném ve dnech 1.-4. zari 2025

Znéni informaci o pfipravku v tomto dokumentu je vytahem z dokumentu nazvaného , Doporuceni
vyboru PRAC k signalim®, jenZ obsahuje celé znéni doporuéeni vyboru PRAC k aktualizaci informaci
o pripravku a nékteré obecné pokyny k tomu, jak se signaly zachazet. Naleznete jej na internetovych
strankach s doporuéenimi vyboru PRAC k signaliim tykajicim se bezpeénosti (pouze v anglicting).

Novy text, kterym se maji informace o pripravku doplnit, je podtrzeny. Stavajici text, ktery ma byt
vypustén, je pfeSkrtruty.

1. Dabrafenib; trametinib - kozni reakce souvisejici
s tetovanim (EPITT ¢. 20160)

Tafinlar

Souhrn Gadajti o pripravku

4.8 Nezadouci ucinky

Tabulka 4 Nezadouci Uc¢inky pfi podavani dabrafenibu v kombinaci s trametinibem
Poruchy kiZe a podkozni tkdné

Frekvence ,Neni znamo":

Kozni reakce souvisejici s tetovanim

Pribalova informace
4 Mozné nezadouci ucinky

Mozné nezadouci ucinky pfi uzivani pripravku Tafinlar spolu s trametinibem

1 Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.
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[...]
Neni zndmo (frekvenci nelze z dostupnych Gdajl urcit)

e Kozni reakce lokalizované v misté tetovani

Finlee

Souhrn Gdajti o pFipravku

.

4.8 Nezadouci ucinky
Souhrn bezpecnostniho profilu

[...]

[...] Nasledujici dal$i nezadouci tcinky byly dosud hldeny pouze u dospélych pacientl Ié¢enych
tobolkami dabrafenibu a tabletami trametinibu: [...], koZni reakce souvisejici s tetovanim (frekvence

Lneni znamo").

Pribalova informace

4 Mozné nezadouci ucinky

Kromé vy&e popsanych nezadoucich G&inkl byly nasledujici nezadouci G¢inky dosud hldseny pouze
u dospélych pacientl, ale mohou se objevit i u déti:

e Kozni reakce lokalizované v misté tetovani

Mekinist

Souhrn Gdajti o pFipravku

.

4.8 Nezadouci ucinky

Tabulka 5 Nezadouci Gcinky pfi podavani trametinibu v kombinaci s dabrafenibem
Poruchy kidZe a podkozni tkané

Frekvence ,Neni zndmo":

Kozni reakce souvisejici s tetovanim

Pribalova informace

V.

4 Mozné nezadouci ucinky

Nezadouci Ucinky pfi uzivani pfipravku Mekinist spolecné s dabrafenibem
[...]

Neni zndmo (&etnost nelze z dostupnych Gdaju uréit)

e Kozni reakce lokalizované v misté tetovani
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Spexotras

Souhrn Gadajti o pripravku
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecnostniho profilu

[...]

[...] Nasledujici dal$i nezadouci Gcinky byly dosud hlaeny pouze u dospélych pacientl Ié¢enych
tabletami trametinibu a tobolkami dabrafenibu: [...], koZni reakce souvisejici s tetovanim (frekvence

Lneni znamo").

Pribalova informace
4 Mozné nezadouci ucinky

Kromé vy3e popsanych nezadoucich G¢inkd byly nasledujici nezadouci G¢inky dosud hlaeny pouze
u dospélych pacientd, ale mohou se objevit i u déti:

e Kozni reakce lokalizované v misté tetovani

2. Diazoxid - nekrotizujici enterokolitida u novorozencil
(EPITT C. 20163)

Pokud jde o jiZ existujici znéni u nékterych pfipravk( registrovanych na vnitrostatni Grovni, miZe byt
nutné, aby drzitelé rozhodnuti o registraci toto znéni u jednotlivych pfipravkd upravili.

Souhrn Gdajti o pFripravku

4.4 Upozornéni a opatieni pro pouZziti

Nekrotizuijici enterokolitida u novorozenci

U novorozenct lé&enych diazoxidem byly hld3eny pfipady nekrotizujici enterokolitidy (NEC), véetné
fatalnich p¥ipadd (viz bod 4.8). U pacientd je tfeba sledovat ptiznaky, jako je zvraceni, b¥igni distenze,
krvava stolice a letargie, a to zejména u pacientd se zvy$enymi rizikovymi faktory (jako jsou
predcasné narozeni novorozenci). V pripadé podezifeni na NEC je tfeba IéCbu diazoxidem ukondit a
zahajit odpovidajici klinickou 1é¢bu.

4.8 Nezadouci ucinky
Gastrointestinalni poruchy
Frekvence ,,Neni znamo":

Nekrotizuiici enterokolitida u novorozenci

Pribalova informace
2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete ptipravek [ndzev pfipravku] uzivat

[..]
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Okamzité informujte svého Iékare, pokud se u VasSeho ditéte, kterému je podavan pripravek <nazev
pfipravku>, objevi kterykoli z téchto neZadoucich tcinkl:

- nadymani, bolest bficha, vyklenuti nebo nepfijemné pocity v oblasti bficha, krvava stolice,

nesnasenlivost stravy (zvraceni, problémy pfi krmeni), letargie (netecnost), nebot se mize

jednat o priznaky zdvazného zadnétu stfev (stavu oznacovaného jako nekrotizujici enterokolitida

u novorozencd).

4. Mozné nezadouci ucinky
Frekvence ,,Neni znamo"

Z&nét stfeva s krvavou stolici a odumirdnim tkané stfeva u novorozencl (nekrotizuijici enterokolitida
u novorozencd).

3. Dinutuximab beta - atypicky hemolyticko-uremicky
syndrom (EPITT ¢. 20169)

Souhrn Gdajti o pFipravku

4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti

Abnormalni laboratorni hodnoty

Doporuéuje se pravidelné sledovat funkci jater a hodnoty elektrolytd.

[...]

Atypicky hemolyticko-uremicky syndrom

U pacientd, kterym byl podévéan dinutuximab beta, byl hld3en atypicky hemolyticko-uremicky syndrom
(aHUS), v nékterych pripadech s fatalnimi nasledky. Je tfeba sledovat znamky a priznaky aHUS. Pokud
je diagnostikovan aHUS, je nutné okamzité zahajit Ié¢bu a trvale ukondcit podavani dinutuximabu beta.

4.8 Nezadouci ucinky

Tabulkovy piehled neZddoucich Géinkd

Nezadouci ucinky hlasené béhem klinickych hodnoceni a po uvedeni pfipravku na trh jsou sefazeny
podle t¥id orgdnovych systémi a frekvence a jsou shrnuty v tabulce niZe. Tyto nezadouci G¢inky jsou
sefazeny podle tfid orgdnovych systém{ a frekvence podle databdze MedDRA. Jednotlivé kategorie
podle frekvence vyskytu jsou definovany takto: velmi Casté (= 1/10), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), &
méné &asté (= 1/1 000 a% < 1/100) a neni zndmo (z dostupnych Gdajl nelze uréit). V rdmci kazdé
kategorie podle frekvence vyskytu jsou nezadouci Uc¢inky uvedeny v poradi podle snizujici se

Zalvainosti_ Nezadouciudinky-pozorovanév-obdobi-po-uvedeni-piipravikaha A ou-typove

[...]
Poruchy krve a lymfatického systému
Frekvence ,Neni znamo"“:

Atypicky hemolyticko-uremicky syndrom
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Piibalova informace
2 Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Qarziba pouzivat
Upozornéni a opatfeni

[...] Po prvni aplikaci pfipravku Qarziba a dale v pribéhu 1é¢by mizete pocitovat & se u Vas mohou
vyskytnout: [...]

e priznaky selhani ledvin
Jestlize zaznamenate zmeénu Cetnosti moceni nebo nemodite, informujte o tom svého Iékare
nebo zdravotni sestru.

4 Mozné nezadouci ucinky
[..]

Neni zndmo (&etnost nelze z dostupnych tdajt urdit)

e extrémni Unava a dusnost (kterd mizZe byt zplsobena nizkym poctem cervenych krvinek), krvaceni
a tvorba modfFin (které mohou byt zplsobeny nizkym poc¢tem krevnich desti¢ek) a onemocnéni
ledvin, pfi némZ modite jen malo nebo vibec nemodite (atypicky hemolyticko-uremicky syndrom),

4. Osimertinib - reaktivace hepatitidy B (EPITT C. 20172)

Souhrn adajd o pFipravku
4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti

Reaktivace viru hepatitidy B (HBV)

U pacientt Ié¢enych ptipravkem TAGRISSO muze dojit k reaktivaci viru hepatitidy B, kterd muze

v nékterych pripadech vést k fulminantni hepatitidé, selhani jater a Umrti. Pacienti s prokazanou
pozitivni sérologii HBV maji byt béhem Ié¢by pripravkem TAGRISSO sledovani z hlediska klinickych a
laboratornich zndmek reaktivace HBV. U pacientl, u nich? dojde v prib&hu 1é&by ptipravkem
TAGRISSO k reaktivaci HBV, ma byt Iécba pFipravkem TAGRISSO pozastavena a pacienti maji byt
IéCeni v souladu s mistnimi institucionalnimi pokyny.

4.8 Nezadouci ucinky
Tabulka 2

Infekce a infestace

Frekvence ,Neni znadmo":

Reaktivace hepatitidy Bt

tHlaSena béhem pouzivani po uvedeni pfipravku na trh.

Pribalova informace
2 Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete ptipravek TAGRISSO uzivat

Upozornéni a opatfeni
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PFed uzitim pFipravku TAGRISSO se poradte se svym lékafem, Iékarnikem nebo zdravotni sestrou
pokud:

[...]

e jste nékdy mél(a) nebo byste nyni mohl(a) mit hepatitidu B (?loutenka typu B). Dlvodem je
skutednost, e ptipravek TAGRISSO mUze zplsobit obnoveni aktivity viru hepatitidy B. Pokud u Vas
dojde ke zhor&eni Gnavy nebo Zloutnuti kiiZe & oéniho bélma, sdélte to svému lékafti nebo
zdravotni sestre.

4 Mozné nezadouci ucinky
Dalsi nezadouci Ucinky

Neni zndmo (&etnost nelze z dostupnych tdajd urdit)

Reaktivace (obnoveni aktivity) hepatitidy B

5. Somatrogon - lipoatrofie (EPITT ¢. 20173)

Souhrn Gdaj o pFipravku
4.2 Davkovani a zplsob podani
Misto podani injekce se ma pfi kazdém podani stfidat, aby se predeslo lipoatrofii (viz bod 4.8).

[...]

Je-li zapotrebi k aplikaci celédavky vice nez jedna injekce, ma byt kazda injekce podana do jiného
mista vpichu, aby se predeslo lipoatrofii.

4.8 Nezadouci ucinky
Poruchy kidZe a podkozni tkané
Frekvence ,Neni znamo":

Lipoatrofie*
* Viz bod 4.2

Pribalova informace
3 Jak se pripravek Ngenla pouziva

V_misté vpichu mdZe dochézet k Ubytku podkoZni tukové tkdné (viz bod 4). Aby se tomu zabranilo,
pouzivejte pokazdé jiné misto vpichu.

4 Mozné nezadouci ucinky

Neni zndmo (z dostupnych Udajd nelze uréit):

Lokalizovana ztrata podkozniho tuku(lipoatrofie).

Nové znéni informaci o pfipravku - vyhatky z doporuéeni vyboru PRAC k signalim
EMA/PRAC/300572/2025 strana 6/7



Navod k pouziti

[...] Kazda injekce ma byt podana do jiného mista vpichu.

Pfiprava na injekci
Krok 2 Vybér mista vpichu a jeho ocisténi
[...]

e Vyberte nejlepsi misto pro podani injekce dle doporuceni lIékafe, zdravotni sestry nebo lékarnika.
Pro kazdou injekci vyberte jiné misto vpichu.
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