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 bezpecnosti (PSUR) moxifloxacinu (pro systémovou aplikaci) byly pfijaty
tyto védecké zaveéry:

Vzhledem k udajim o syndromu DRESS dostupnym v odborné literatuie a spontannich hlasenich
zahrnujicich v nékterych piipadech tésnou ¢asovou souvislost a pozitivni de-challenge a vzhledem
k pravdépodobnému mechanismu ucinku poklada vybor PRAC pfic¢innou souvislost mezi
moxifloxacinem (pro systémovou aplikaci) a syndromem DRESS za pfinejmensim odGvodnéné
moznou.

Vzhledem k udajim o fixnim 1ékovém exantému dostupnym v odborné literatute a spontdnnich
hlasenich zahrujicich v nékterych ptipadech tésnou casovou souvislost a pozitivni de-challenge
a re-challenge poklada vybor PRAC pfic¢innou souvislost mezi moxifloxacinem (pro systémovou
aplikaci) a fixnim 1ékovym exantémem za pfinejmensim odivodnéné moznou.

Vzhledem k udajim o fotosenzitivnich reakcich dostupnym v odborné literatufe a spontannich
hlaSenich zahrnujicich v n€kterych piipadech tésnou ¢asovou souvislost a pozitivni de-challenge

a re-challenge a vzhledem k pravdépodobnému mechanismu G¢inku poklada vybor PRAC ptic¢innou
souvislost mezi moxifloxacinem (pro systémovou aplikaci) a fotosenzitivnimi reakcemi za
pfinegjmensim odivodnéné moznou.

Vybor PRAC dospél k zavéru, ze informace o pripravcich obsahujicich moxifloxacin (pro systémovou
aplikaci) je tieba ptisluSnym zplsobem upravit.

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

Zdiivodnéni zmény v registraci

Na zakladé védeckych zavéria tykajicich se moxifloxacinu (pro systémovou aplikaci) skupina CMDh
zastava stanovisko, ze pomér piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho / lé¢ivych ptipravki
obsahujicich moxifloxacin (pro systémovou aplikaci) ziistava nezménény, a to pod podminkou, Ze

v informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh doporucuje zménu v registraci.



Priloha I1

Zmény v informacich o pripravku pro lé¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni arovni



Zmény, které maji byt vloZeny do piislusSnych boda informaci o piipravku (novy text podtrzeny
a tuéné, vymazany text peskrtauty)

Souhrn udaji o pFipravku
. Bod 4.4
Upozornéni je tieba upravit nasledujicim zptisobem:

[...]

Zavaziné kozni reakce

Pii 1écbé moxifloxacinem byly hlaseny zavazné kozni reakce (SCAR) veetné toxické epidermalni
nekrolyzy (TEN: znamé téz jako Lyelliiv syndrom), Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS), akutni
generalizované exantemézni pustulozy (AGEP) a 1ékové reakce s eozinofilii a systémovymi
priznaky (DRESS), které mohou byt Zivot ohrozujici nebo fatalni (viz bod 4.8). Pti predepisovani
tohoto 1é¢ivého piipravku maji byt pacienti pouceni o znamkach a ptiznacich zavaznych koznich
reakci a maji byt pecliveé sledovani. Pokud se objevi zndmky a ptiznaky téchto reakci, je nutné
moxifloxacin okamzité vysadit a zvazit alternativni 1écbu. Pokud se u pacienta pii <uzivani>
<pouzivani> moxifloxacinu rozvinula zavazna kozni reakce jako SJS, TEN, AGEP nebo DRESS,
nesmi se u tohoto pacienta lé¢ba moxifloxacinem jiz nikdy znovu zahajovat.

[...]

Prevence fotosenzitivnich reakei

Bylo zjisténo, Ze chinolony zptisobuji u pacientl fotosenzitivni reakce. Studie vSak prokazaly, ze
u moxifloxacinu je riziko indukce fotosenzitivity nizsi. Pacienty je pfesto tfeba poucit, aby se béhem
1écby moxifloxacinem vyhybali jak UV zéfeni, tak extenzivnimu a/nebo silnému slune¢nimu zareni

(viz bod 4.8).

. Bod 4.8
Do tabulky nezadoucich ucinki 1éCiva je tfeba v ramci tiidy organovych systému Poruchy ktize
a podkozni tkané doplnit nize uvedené nezadouci ucinky s frekvenci ,,neni znamo*:

Lékova reakce s eozinofilii a systémovvmi priznaky(DRESS) (viz bod 4.4), fixni 1ékovy exantém,
fotosenzitivni reakce (viz bod 4.4)

Ve velmi vzacnych ptipadech byly pozorovany nasledujici nezadouci ucinky po 1é¢b¢ jinymi
fluorochinolony, které se mohou vyskytnout i pfi 1é¢bé moxifloxacinem: zvysSeny intrakranidlni tlak
(v€etné pseudotumoru mozku), hypernatremie, hyperkalcemie, hemolytickd anémie.

Pribalova informace

Bod 2 Cemu musite vénovat pozornost, nezZ <za¢nete pripravek <nazev pripravku> uZivat> < je
Vam pripravek <nazev pripravku> podan>

Pii <uzivani> <podavani> piipravku <nizev pripravku>

e Zavazné kozni reakce



P11 16¢b¢ moxifloxacinem byl hldSen vyskyt zavaznych koznich nezadoucich G¢inki véetné
Stevensova-Johnsonova syndromu, toxické epidermalni nekrolyzy, a-akutni generalizované
exantemozni pustulozy (AGEP) a 1ékové reakce s eozinofilii a systémovymi piiznaky (DRESS).

*  SJS/TEN se zpocatku mohou projevit jako zarudlé tercovité skvrny nebo okrouhlé skvrny
Casto s puchyikem uprostied, které se objevi na trupu. Mohou se objevit téz viidky v tstech,
v krku, v nose, na genitéliich a v o€ich (Cervené a oteklé oci). Témto zdvaznym koznim
vyrdzkam obvykle ptedchazi horecka a/nebo ptiznaky podobné chiipce. Vyrazka miize
pokrocit do stavu rozsahlého olupovani kiize a Zivot ohrozujicich nebo smrtelnych komplikaci.
*  AGEP se zpoc¢atku mize projevit jako Cervena Supinata rozsifena vyrazka s uzliky pod kuzi

a s puchytky doprovéazené horeckou. Nejcastéjsi lokalizace: lokalizace pfedevsim v koznich
zahybech, na trupu a hornich koncetinach.

DRESS se zpocatku projevuje jako piiznaky podobné chfipce a vyrazka na obliceji,
potom jako rozsiiena vyrazka s vysokou télesnou teplotou, zvySenou hladinou jaternich
enzymi v krevnich testech, zvv§enym poétem urcitého druhu bilvch Kkrvinek (eozinofilii)
a zvétSenymi miznimi uzlinami.

Pokud se u Vés objevi zdvazna vyrazka nebo jiny z té€chto koznich ptiznaku, prestaite

moxifloxacin <uzivat> <pouzivat> a okamzit¢ kontaktujte svého Iékatre nebo vyhledejte 1ékatskou

pomoc.

[..]

e Piilécbe chinolonovymi antibiotiky mtze byt kiize citlivéjsi na slune¢ni nebo ultrafialové
(UV) zareni. Je tieba, abyste se v dobé¢, kdy uzivate pripravek [nazev pfipravku], vyhybal(a)
delsimu pobytu na slune¢nim svétle nebo se vystavoval(a) silnému slunecnimu svétlu
a nenavstévoval(a) solarium ani nepouzival(a) zddnou lampu s ultrafialovym zafenim (viz
bod 4 MoZné nezidouci ucinky).

[...]

Bod 4 MoZné nezadouci u¢inky

Podobné¢ jako vSechny 1éky mtize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout
u kazdého.

Nejzavaznéjsi neZadouci uc¢inky pozorované béhem 1é¢by moxifloxacinem jsou uvedeny nize:
Pokud zaznamenate

[...]

e (Cervena Supinaté rozsifena vyrazka s uzliky pod kuzi a s puchytky doprovazena horeckou po
zahjeni 1écby (akutni generalizovana exantemozni pustuloza) (frekvence tohoto nezadouciho
ucinku ,,neni znamo*)

e Rozsahla vyrazka, vysoka télesna teplota, zvySena hladina jaternich enzymii, neobvyklé
hodnoty Krevnich testu (eozinofilie), zvétSené mizni uzliny a postiZeni dalSich télnich
organu (Iékova reakce s eozinofilii a systémovymi piiznaky, ktera je také znama jako
DRESS nebo syndrom piecitlivélosti na 1é¢ivo) (frekvence tohoto nezZadouciho ui¢inku

LNeni zndmo*).

[...]

Dalsi nezadouci ucinky, které byly pozorovany béhem 1é¢by ptipravkem < nazev ptipravku>, jsou
uvedeny niZe podle pravdépodobnosti vyskytu:



[...]

Neni znamo (frekvenci nelze z dostupnvch udajua urdcit)

e ZvySena citlivost kiiZe na slunecni nebo ultrafialové (UV) zareni (viz také bod 2
Upozornéni a opati‘eni).

e Ostrie ohranicené ¢ervené skvrny s puchvri nebo bez nich, které se objevi do nékolika
hodin po <uZiti> <podani> moxifloxacinu a které se hoji s pozanétlivou zbyvtkovou
nadmérnou pigmentaci; pri piipadné dalsi 1é¢bé moxifloxacinem se obvykle znovu objevi
na témze misté kiize nebo sliznice.

[...]

Déle byly po 1é¢bé chinolonovymi antibiotiky ve velmi vzacnych ptipadech hlaseny nasledujici
nezadouci Gcinky, které by se mohly vyskytnout také béhem 1écby ptipravkem [nazev ptipravku]:
zvySeny nitrolebni tlak (pfiznaky zahrnuji bolesti hlavy, zrakové problémy vcetn€¢ rozmazaného
vidéni, ,,slepé skvrny*, dvojité vidéni, ztratu zraku), zvyseni hladiny sodiku v krvi, zvySeni hladiny
vapniku v krvi, ur€ity typ snizeni poc¢tu Cervenych krvinek (hemolytickou anémii).



Piiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéru



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvaleni zavéria skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v lednu 2024

Ptedani prelozenych ptiloh téchto zavéra
ptislusnym narodnim organiim:

10. bfezna 2024

Implementace zavért Clenskymi staty
(ptedlozeni zmény drzitelem rozhodnuti
o registraci):

9. kvétna 2024
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