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Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) chininu byly pfijaty tyto védecké zavéry:

Atrioventrikularni blokada

Vzhledem k vysledkdm populaéni retrospektivni kohortové studie (Gjesing a kol. 2015), ze které
vyplyva zvyéené riziko mortality z rdznych pfi¢in a kardiovaskularni mortality u uZivatelG chininu se
srdec¢nim selhanim, ktefi rovnéz uzivaji beta-blokatory, , a vzhledem k tomu, Ze chinin je izomer
chinidinu, antiarytmika tridy 1a, které snizuje rychlost srdecniho vedeni, povazuje vybor PRAC za
biologicky mozny dlivod pfipadného zhor&eni atrioventrikuldrni blokady souvislost s uzivanim chininu.
Vybor PRAC proto doporucuje aktualizaci bodu 4.4. souhrnu tdajd o pripravku tak, aby odrazel
skute¢nost, Ze chinin ma byt pouZivan s opatrnosti u pacientd s atrioventrikularni blokady.

Prodlouzeni QT

Je dobfe znamo, ze chinin ma ucinky na QT interval zavislé na davce. Dvé studie (Gjesing a kol. 2015,
Sheehan a kol. 2016) poukazaly na moznost vzniku kardidlni toxicity i pFi terapeutickych dévkach
chininu u pacientd s vice€etnymi rizikovymi faktory pro prodlouZeni QT.

Proto je nutné aktualizovat body 4.4 a 4.5 souhrnu (dajl o pfipravku a zahrnout upozornéni na Gcinky
ve smyslu prodlouzeni QT zavislé na davce.

Interakce s karbamazepinem a fenobarbitalem (vedouci ke zvySeni hladin antikonvulziv)

Vysledky farmakokinetické studie provedené u zdravych dobrovolnikd s pouZitim otevieného
prospektivniho zkfizeného navrhu ukazaly, Zze chinin zvysuje Ch.x (zaznamenana maximalni
koncentrace) a AUC (plocha pod kfivkou zavislosti koncentrace na Case) karbamazepinu a
fenobarbitalu. Bylo také pozorovano vyznamné zvyseni obsahu obou lé&ivych pFipravki v modi.

Interakce s karbamazepinem ve smyslu inhibice CYP3A4 chininem a s fenobarbitalem ve smyslu
inhibice P-gp chininem je biologicky mozna.

Vybor PRAC se domniva, Ze vy3e uvedené informace jsou relevantni, a proto doporucuje aktualizaci
bodu 4.5 souhrnu Gdajd o pripravku tak, aby tuto informaci odrazel.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdlivodnéni zmény v registraci

Na zaklad& v&deckych zavérd tykajicich se chininu skupina CMDh zastava stanovisko, ze pomé&r ptinost
a rizik 1é¢ivého pripravku obsahujiciho / 1é¢ivych pipravk obsahujicich chinin zlstdvd nezménény, a
to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, ze je nezbytnd zména v registraci pfipravkl zahrnutych do
postupu jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dobé registrovany
dalsi |éc¢ivé pripravky s obsahem chininu nebo jsou takové ptipravky predmétem budoucich
registracnich Fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh u téchto registraci odpovidajici zménu , aby
dotéené dlenské staty a zadatelé o registraci / drzitelé rozhodnuti o registraci odpovidajicim zplsobem
prihlédli k tomuto stanovisku skupiny CMDh.
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Zmény v informacich o pripravku pro lécivy pripravek registrovany / lécivé
pripravky registrované na vnitrostatni Grovni



Zmény, které maji byt vioZzeny do prislusnych bod informaci o pripravku (novy
text podtrzeny a tu€éné, vymazany text pfeskrtauty)

Souhrn adajli o pripravku
- Bod 4.4

Je treba pridat toto upozornéni:

Srdecni poruchy

doporuduje u pacientt trpicich stavy s predispozici k prodlouzeni QT intervalu a u pacientt

s atrioventrikularni blokadou.

- Bod 4.5

PFi podavani chininu s IéCivymi pFipravky, které by mohly prodlouzit QT interval, se
doporucuje opatrnost.

Chinin miZe zvysit hladiny fenobarbitalu a karbamazepinu. BEhem soubéZného uzivani
chininu s témito pfipravky maji byt pacienti peclivé monitorovani.

Pribalova informace
- Bod 2

Bod 2

Informuijte svého Iékare, pokud jste se narodil(a) s jakymkoli stavem, ktery zpGsobuje
abnormalni srdecni rytmus, nebo takovym stavem trpite.

Upozornéte lékare, pokud uzivate:

e Lécivé pripravky, o nichZ je zndmo, Ze zplisobuji poruchy srde¢niho rytmu.
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Harmonogram pro implementaci zavéri



Harmonogram pro implementaci zavért

Schvéleni zavérd skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v zafi 2017

PFedani pfeloZzenych pfiloh téchto zavérd
pfislusnym vnitrostatnim organdm:

28. fijna 2017

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

27. prosince 2017
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