Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zprdvu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) artemetheru/lumefantrinu (kromé dispergovatelnych
tablet) byly pFijaty tyto védecké zavéry:

Ve tfech odbornych ¢lancich (Kurth et al. 2016, Nakajima-Ushijama et al. 2018, Merat et al. 2003) se
uvadi 6 subjektl, u nichZ se po 1é¢bé artemetherem/lumefantrinem vyvinula hemolyticka anémie.

Agentura MPA provedla vyhleddvéni v databazi EudraVigilance a odhalila 15 piipadi hemolytické anémie,
vCetné opozdéné hemolytické anémie, u nichZz je pfinejmensim mozné, Ze souviseji s IéCbou malarie
podanim artemetheru/lumefantrinu, z toho v 7 pfipadech se jednalo o nekomplikovanou malarii. U péti
z nich existuje dostatek informaci vedoucich k zavéru, Ze artemether/lumefantrin nelze pominout jako
mozné vysvétleni. Téchto 15 pFipadd uvedenych v databazi EudraVigilance zahrnuje mimo jiné i pfipady
popsané v ¢lanku autord Nakajima-Ushijama et al. (2018).

S ohledem na dostupné U(daje o opozdéné hemolytické anémii v souvislosti s podanim
artemetheru/lumefantrinu v odborné literatufe, na spontadnni zpravy, véetné& 5 piipadl
charakterizovanych jako nekomplikovanad maldrie, a s ohledem na vérohodny mechanismus plsobeni
povazuje zpravodaj PRAC pfi¢innou souvislost mezi artemetherem/lumefantrinem a opozdénou
hemolytickou anémii za pfinejmensim pfiméfené pravdépodobnou. Vzhledem ktomu, ze
u asymptomatické anémie se léc¢ba nepredpokladd a v evropském prostiedi bude pacient [éCeny na
malarii po 16¢bé& sledovan, véetné odbérl krve, uvadét varovani se nepovazuje za opodstatnéné. Vybor
PRAC proto dochazi k zavéru, ze v informacich o pfipravcich obsahujicich artemether/lumefantrin maji
byt provedeny odpovidajici zmény.

Aktualizace bodu 4.8 souhrnu Udajd o pFipravku pridanim nezadouciho G¢inku opozd&né hemolytické
anémie s nezndmou frekvenci. Pfibalovéa informace se odpovidajicim zplsobem aktualizuje.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zakladé v&deckych zavérd tykajicich se artemetheru/lumefantrinu (kromé dispergovatelnych tablet)
skupina CMDh zastavéa stanovisko, e pomér prinosl a rizik 1é¢ivého pripravku obsahujiciho / 1é¢ivych
pripravkd obsahujicich é¢ivé latky artemether/lumefantrin (kromé dispergovatelnych tablet) zlstava
nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, Ze 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 artemetheru/lumefantrinu (kromé dispergovatelnych tablet) nebo
jsou takové pripravky predmétem budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby
zUcCastnéné Clenské staty a zadatelé / drzitelé rozhodnuti o registraci fadné zvazili toto CMDh
stanovisko.



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 pripravku
. Bod 4.8

Pod t¥idu orgénovych systém{ ,poruchy krve a lymfatického systému" s frekvenci ,neni zndmo" je
tfeba doplnit tento nezadouci Ucinek:

Opozdéna hemolyticka anémie*

Poznamka pod Carou
* Byla hlasena i nékolik tydnt po ukonéeni 1&Eby

Pribalova informace
. Mozné nezadouci ucinky

Neni znamo (z dostupnych Gdajd nelze urdit)

Anémie zplsobena rozpadem éervenych krvinek, ktera byla hlasena i nékolik tydni po
ukonceni lécby (opoZzdéna hemolytickd anémie).




Priloha III

Harmonogram pro implementaci zavéri



Harmonogram pro implementaci zavér

Schvaleni zavér( skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v kvétnu 2020

PFedani pfelozenych pfiloh téchto zavérd
prisludnym narodnim organtm:

13. ¢ervence 2020

Implementace zavérl &lenskymi staty
(predlozeni zmény drzitelem rozhodnuti
o registraci):

10. zafi 2020
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