Priloha 111
Zmeény v informacich o pFipravku

Poznamka:
Tyto zmény v prislusnych bodech informaci o pripravku jsou vystupem z postupu prezkoumani.

Informace o pripravku mohou byt nasledné podle potfeby aktualizovany prislusSnym organem
¢lenského statu, ve spolupraci s referencnim ¢lenskym statem, v souladu s postupy stanovenymi
v kapitole 4, hlavy Il1, smérnice 2001/83/ES.



Zmeény v informacich o pripravku

U vsech piipravkl uvedenych v pfiloze | se stavajici informace o piipravku zméni (vlozenim,
nahrazenim nebo odstranénim textu dle potfeby) tak, aby odpovidaly nize uvedenému schvalenému
znéni.

A. Souhrn Gdajd o pripravku
Bod 4.4 - Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti

([U vsech pfFipravkd uvedenych v pfiloze 1] se maji viechny stavajici informace o vzniku inhibitord
nahradit nasledujicim textem)

»Inhibitory
Tvorba neutralizujicich protilatek (inhibitor() faktoru VIII je znédmou komplikaci 1é¢by jedincl

s hemofilii A. Tyto inhibitory jsou obvykle imunoglobuliny 1gG zamérené proti prokoagulacni aktivité
faktoru VIII, které jsou kvantifikovany v Bethesda jednotkach (Bethesda Units, BU) na ml plazmy

s pouZitim modifikovaného testu. Riziko vzniku inhibitor( souvisi se zdvaZnosti onemocnéni i s expozici
faktoru VIII, pfi¢emZ toto riziko je nejvys$si béhem prvnich 20 dnl expozice. Vzdcné mohou inhibitory
vzniknout po prvnich 100 dnech expozice.

Po prevedeni dfive lé&enych pacientd, s vice neZz 100 dny expozice a vznikem inhibitord v pfedchozi
anamnéze, z jednoho pfipravku faktoru VIII na jiny byly zaznamendny pfipady rekurence inhibitord
(nizkého titru). Proto se po zaméné jakéhokoliv pfipravku doporuéuje u téchto pacientd sledovat,
zda se u nich inhibitory znovu neobjevi.

Klinicky vyznam vzniku inhibitor( bude zaviset na titru inhibitoru, pfi¢emZ inhibitory nizkého titru,
které jsou kratkodobé pFitomny nebo zlstavaji trvale na nizkém titru, pfedstavuji mensi riziko
nedostatecné klinické odpovédi nez inhibitory vysokého titru.

Obecné plati, Ze vsSichni pacienti IéCeni pripravky s koagulacnim faktorem VIII musi byt peclivé
sledovani s ohledem na vznik inhibitor pomoci pfislusnych klinickych pozorovéni a laboratornich testd.
Pokud neni dosazeno olekavanych hladin aktivity faktoru VIII v plazmé nebo pokud neni krvaceni
patfi¢nou ddvkou zviddnuto, je tfeba provést test na pfitomnost inhibitoru faktoru VIII. U pacient(

s vysokymi hladinami inhibitoru nemusi byt terapie faktorem VIII Gcinnd a je treba zvazit jiné mozZnosti
IéCby. Pécle o takové pacienty ma byt vedena Iékari se zkusenostmi v péci o hemofilii a inhibitory
faktoru VIII.“

(D)

va

Bod 4.8 — Nezadouci Gucinky

(LU vsech pFipravkd uvedenych v pfFiloze 1] se ma znéni upravit nasledovné: viechny stavajici
informace o vzniku inhibitord se maji nahradit nasledujicim textem)

(Jakykoli odkaz na studie vzniku inhibitord u dfive nelééenych pacientd [PUP] a dFive lé&enych pacient(
[PTP] v bodé 4.8 souhrnu tdajd o pfipravku [SPC] se ma odstranit.)

.K rozvoji neutralizujicich protilatek (inhibitor() mize dojit u pacientG s hemofilii A, ktefi jsou léCeni
faktorem VIII, véetné pripravku <nazev pfipravku> <viz bod 5.1>. Pokud se takové inhibitory objevi,
projevi se tento stav jako nedostatecna klinicka odpovéd. V téchto pfipadech se doporucuje
kontaktovat specializované hemofilické centrum.

Seznam neZadoucich u&inkd v tabulce

e U pfipravkd, u nich? je vyzadovéana studie s PUP, ale vysledky dosud nejsou k dispozici,
(tj. pfipravky neschvalené pro PUP a v bodé 4.2 maji uvedeno néasledujici informaci o PUP
(,,.<Drive neléceni pacienti. Bezpecnost a ucinnost pFipravku {(smysleny) nazev} u dfive




nelééenych pacient nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné Zadné tdaje. >") se maji
v8echny stavajici informace o vzniku inhibitor nahradit ndsledujicim textem:

Standardni tfida orgdnovych NeZédouci ucinek Cetnost

systémd dle MedDRA

Poruchy krve a lymfatického Inhibice faktoru VIII Méné Casté (PTP)*
systému

e U zbyvajicich pfipravkd (ti. pfipravkd schvdlenych pro PUP) se maji véechny stavajici
informace o vzniku inhibitor( nahradit nasledujicim textem:

Standardni tfida orgdnovych NeZadouci ucinek Cetnost

systémd dle MedDRA

Poruchy krve a lymfatického Inhibice faktoru VIII Méné Casté (PTP)*
systému Velmi asté (PUP)*

e Tato poznamka ma byt uvedena na konci tabulky pro pouZitou zkratku podle potieby:

*Cetnost vychdzi ze studii se véemi pfipravky s faktorem VII1, které zahrnovaly pacienty se zavaznou
hemofilii A. PTP = dFive lé¢eni pacienti, PUP = dFive neléleni pacienti“

(D)

Bod 5.1 — Farmakodynamické vlastnosti

(V souladu s doporucenim vyboru PRAC se ma odstranit pfislusny stavajici text v bodé 5.1 SPC
vztahujici se k &etnosti inhibitorl u pfipravku Recombinate.)

Recombinate:




B. Pfibalova informace

e

[[U vSech pFipravkd uvedenych v pfiloze 1] se maji ndsledujici ¢asti textu doplnit nebo maji
nahradit stavajici asti textu, podle potieby:]

Bod 2 — Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete<p¥ipravek> X <uzivat> <pouzivat>:

[[U vSech pFipravkd uvedenych v pfiloze 1] se ma znéni upravit nasledovné:]

,Tvorba inhibitor§ (protildtek) je zndmou komplikaci, k ni? miZe dojit béhem 1éEby véemi pFipravky s
faktorem VIII. Tyto inhibitory, zejména pFi vysokych hladinach, zabranuji spravnému fungovani IéCby a
vznik téchto inhibitord bude u Vas nebo Vaseho ditéte peclivé sledovan. Jestlize u Vds nebo Vaseho
ditéte nebude krvaceni zvladnuto pfipravkem <nazev pripravku>, ihned informujte svého lékare.“

)

Bod 4 — MozZné nezadouci ucinky:
e [[U pFipravkili uvedenych v pFiloze 1, u kterych byla v bodé 4.8 SPC uvedena ¢etnost
pro PUP] se ma znéni upravit nasledovné:]

.U déti, které nebyly dfive Ié¢eny pripravky s faktorem VIII, se mohou protilatky inhibitord (viz bod 2)
tvofFit velmi &asto (vice neZ 1 z 10 pacient(); avsak riziko u pacientd, ktefi byli dfive lé&eni faktorem
VIII (vice neZ 150 dni IéEby), je méné Easté (méné neZ 1 ze 100 pacientd). Pokud k tomu dojde,
mohou Vase léky nebo léky Vaseho ditéte prestat spravné fungovat a mize se u Vas nebo Vaseho
ditéte objevit pretrvavajici krvaceni. V takovém pfipadé je tfeba, abyste se ihned obratil(a) na svého
Iékare."

)

e [[U pfipravkil uvedenych v pFiloze I, u kterych nebyla v bodé 4.8 SPC uvedena
cetnost pro PUP] se ma znéni upravit nasledovné:]

LU pacientd, ktefi byli dfive Ié&eni faktorem V111 (vice neZ 150 dni Ié&by), se mohou protildtky
inhibitor (viz bod 2) tvofit méné Easto (méné neZ 1 ze 100 pacientd). Pokud k tomu dojde, mizZe Vas
16k pfestat spravné fungovat a miZze se u Vs objevit pfetrvdvajici krvaceni. V takovém pfipadé je
tfeba, abyste se ihned obratil(a) na svého Iékare."

)



