Priloha I

Védecké zavéry a zdilivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpec¢nosti (PSUR) pro toxinum botulinicum typus A (150 kD), bez
komplexotvornych proteinti byly pfijaty tyto védecké zavéry:

S ohledem na dostupné tdaje z literatury a spontanni hlaSeni tykajici se iatrogenniho botulismu

a pravdépodobného mechanismu Gc¢inku dospél vybor PRAC k zévéru, Ze informace o pripravcich
obsahujicich toxinum botulinicum typus A (150 kD), bez komplexotvornych proteinti maji byt
odpovidajicim zplisobem upraveny.

Po prezkoumani doporuceni vyboru PRAC skupina CMDh souhlasi s jeho celkovymi zavéry
a zdivodnénim.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zaklad¢ védeckych zaveéru tykajicich se botulotoxinu typu A (150 kD), bez komplexotvornych
proteinti skupina CMDh zastava stanovisko, Ze pomér ptfinosi a rizik 1é€ivého piipravku obsahujiciho /
1é¢ivych ptipravki obsahujicich botulotoxin typu A (150 kD), bez komplexotvornych proteinti zistava

nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh doporucuje zménu v registraci.



Priloha II

rwe 1 ~

Zmény v informacich o pripravku pro léCivy pripravek registrovany / 1écivé piipravky
registrované na vnitrostatni arovni



Zmény, které maji byt vloZeny do pfislusnych bodii informaci o piipravku (novy text podtrZzeny
a tu¢né, vymazany text preskrtauty)

XEOMIN/BOCOUTURE

Souhrn udaji o pfipravku
Bod 4.4

Ucdinky lokalniho a vzdaleného Sifeni toxinu

Nezadouci u¢inky mohou nastat u chybné umisténych injekci botulotoxinu typu A s doCasnou paralyzou
okolnich skupin svalii. Velké davky mohou zptisobit paralyzu svald vzdalenych od mista vpichu.

Byly hlaseny nezadouci ti€inky, které mohly souviset se $itenim botulotoxinu typu A do vzdalenych mist
od mista vpichu injekce (viz bod 4.8). Nékteré z téchto ucinkl byly Zivot ohrozujici a byly hlaseny i
ptipady umrti, které byly v n€kterych ptipadech spojeny s dysfagii, pneumonii a/nebo zna¢nou télesnou
slabosti.

Pacienti 1éCeni terapeutickymi davkami mohou zaznamenat nadmérnou svalovou slabost. Po podani
pripravki obsahujicich botulotoxin byly hlaSeny pripady iatrogenniho botulismu. Pacienti nebo
jejich oSetfovatelé maji byt upozornéni, aby vyhledali okamzité 1ékaiskou pomoc, pokud se objevi
jakékoli znamky nebo priznaky odpovidajici Sifeni i¢inku botulotoxinu, nebo pokud se vyskytnou
poruchy polykani, feci nebo dychani (viz bod 4.9).

Dysfagie byla hlaSena téz po aplikaci do jinych mist nez krénich svali.

Bod 4.9

Pfiznaky predavkovani

Zvysené davky botulotoxinu typu A mohou mit za nasledek silnou nervosvalovou paralyzu vzdalenou od
mista vpichu s riznymi symptomy. Pfiznaky mohou zahrnovat celkovou slabost, ptozu, diplopii, dychaci
obtize, obtiZe s feci, paralyzu respiracnich svalll nebo obtize s polykanim, které mohou zptisobit aspiracni
pneumonii.

Opatfeni pii pfedavkovani

1

V ptipadé predavkovani nebo SiFeni toxinu ma byt pacient pod 1ékarskym dohledem se sledovanim
symptomt nadmérné svalové slabosti nebo svalové paralyzy. Mtze byt zapotfebi symptomaticka lécba.
Jestlize nastane paralyza dychacich svall, mtize byt nezbytné nasadit respiracni podporu.

Pribalova informace
Bod 2

Upozornéni a opatieni

Mohou se vyskytnout nezadouci G€inky v diisledku chybného umisténi injekce botulotoxinu typu A, kdy
dochazi k pfechodnému ochrnuti okolnich svalovych skupin. Velmi vzacné byly hlaSeny nezadouci
ucinky, které mohou souviset se Sifenim toxinu do vzdalenych mist od mista injekce a s botulismem, a
mohou vyvolat pfiznaky odpovidajici u¢inkiim botulotoxinu typu A (napfi. dvojité vidéni, rozmazané
vidéni a/nebo poklesnuta oc¢ni vicka, potiZe s iefi nebo dychanim, nadmérna svalova slabost, obtize




s polykanim nebo nechténé vdechnuti jidla ¢i napoje do dychacich cest). Pacienti, kterym jsou podavany
doporu¢ené davky, mohou zaznamenat nadmérnou svalovou slabost.

[...]
Informujte svého 1ékafe a okamzité vyhledejte 1ékafskou pomoc, pokud se u Vas vyskytnou nasledujici

ptiznaky:
e potize s dychanim, polykanim nebo mluvenim

Relfydess
Souhrn udaji o pripravku
Bod 4.4

Sifeni ti¢inku toxinu

Udaje o bezpeénosti po uvedeni na trh z jinych schvalenych piipravkil obsahujicich botulotoxin naznaduj,
ze uéinky botulotoxinu (jako je diplopie, rozmazané vidéni a ptéza) se mohou projevit i mimo misto
lokalni aplikace injekce (viz bod 4.8). Po podani piipravku obsahujicich botulotoxin byly hlaSeny
pripady iatrogenniho botulismu. Kromé toho byly pii botulotoxinu velmi vzacné hlaseny nezadouci
ucinky pravdépodobné souvisejici se Sifenim ucinku toxinu do mist vzdalenych od mista aplikace, které
mohou zahrnovat asténii, generalizovanou svalovou slabost, dysfagii, dysfonii, dysartrii, inkontinenci
moci a potize s dychanim. Tyto piiznaky jsou v souladu s mechanismem ucinku botulotoxint a byly
hlaseny v prubéhu nékolika hodin az tydni po aplikaci injekce.

Potize s polykanim a dychanim mohou byt zivot ohrozujici a byly hlaSeny piipady imrti souvisejici

s Sifenim UcCinkl toxinu. Pacienti s jiz existujicimi obtizemi s polykédnim nebo dychanim mohou byt

k témto komplikacim nachylng&jsi. Konkrétné, po 1é€b¢ botulotoxinem byly velmi vzacné hlaSeny ptipady
umrti u pacientt s dysfagii, pneumopatii nebo vyraznou astenii. Z tohoto diivodu se ptipravek Relfydess u
téchto pacientl nedoporucuje. Pacienti nebo jejich pecovatelé maji byt upozornéni, aby vyhledali

okamzitou Iékatfskou pomoc, pokud se objevi jakékoli znamky nebo piiznaky odpovidajici SiiFeni
ucinku botulotoxinu, nebo pokud se vyskytnou poruchy polykani, feci ¢i dychani (viz bod 4.9).

Bod 4.9
Predavkovani

Nadmérné davky mohou vyvolat rozsahlou a vyraznou nervosvalovou paralyzu s riiznymi pfiznaky.

V piipadé, Ze nadmérné davky zptisobi paralyzu dychacich svall, mtize byt nezbytna respiracni podpora.
V piipadé predavkovani nebo Sifeni toxinu ma byt pacient nékolik tydnti 1ékaisky sledovan s ohledem na
priznaky a/nebo symptomy nadmérné svalové slabosti nebo svalové paralyzy. MiZe byt nutna
symptomaticka lécba. Ptiznaky predavkovani se nemusi projevit bezprostiedné po podani injekce.

U pacientu s ptiznaky ptedavkovani botulotoxinem (napf. kombinace svalové slabosti, ptozy, diplopie,
poruch polykani a fe¢i nebo parézy dychacich svall) je tieba zvazit hospitalizaci.




Pribalova informace
Bod 2

Zvl1astni upozornéni

U botulotoxinu byly velmi vzacné hlaseny nezadouci u€inky, pravdépodobné souvisejici se Sifenim ti¢inku
toxinu mimo misto aplikace injekce a s botulismem (napt. dvojité vidéni, rozmazané vidéni a/nebo
poklesnuta o¢ni vicka, nadmérna svalova slabost, potize s polykanim, kasel a duSeni pii polykani,
potiZe s fe¢i nebo dychanim). Tyto pfiznaky byly hlaseny v pribéhu nékolika hodin az tydnt po aplikaci
injekce. Pokud se u Vas objevi problémy s polykénim, fe¢i nebo dychanim, okamzité vyhledejte 1ékatskou
pomoc.




Piiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvaleni zavér skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v zaii 2025

Ptedani pielozenych ptiloh téchto zaveért
prislusnym narodnim organtim:

2. listopadu 2025

Implementace zavéru ¢lenskymi staty
(ptedlozeni zmény drzitelem rozhodnuti
o registraci):

1. ledna 2026
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