Anhang I

Wissenschaftliche Schlussfolgerungen und Griinde fiir die Anderung der Bedingungen der
Genehmigung(en) fiir das Inverkehrbringen



Wissenschaftliche Schlussfolgerungen

Unter Beriicksichtigung des PRAC-Beurteilungsberichts zum PSUR/zu den PSURs fiir Chloroquin
wurden folgende wissenschaftlichen Schlussfolgerungen gezogen:

Angesichts der verfiigbaren Daten in der kiirzlich publizierten Literatur von Lane et al (2020), die eine
erhohte kardiovaskuldre Mortalitdt nach gleichzeitiger Anwendung von Hydroxychloroquin und dem
Makrolid-Antibiotikum Azithromycin zeigen, sowie angesichts des bereits hinreichend belegten
Risikos einer QT-Verldngerung und des daraus resultierenden Risikos fiir ventrikulére Arrhythmien
sowohl unter der Anwendung von Chloroquin als auch bei Makroliden, geht der PRAC davon aus,
dass ein Kausalzusammenhang zwischen der gleichzeitigen Anwendung von Chloroquin und
Makroliden einschlieBlich Azithromycin und einem erhohten Risiko fiir ventrikuldre Arrhythmien
besteht. Der PRAC kam zu dem Schluss, dass die Produktinformationen von Arzneimitteln, die
Chloroquin enthalten, entsprechend gedndert werden sollten.

Die CMDh stimmt den wissenschaftlichen Schlussfolgerungen des PRAC zu.

Griinde fiir die Anderung der Bedingungen der Genehmigung(en) fiir das Inverkehrbringen

Die CMDh ist auf der Grundlage der wissenschaftlichen Schlussfolgerungen fiir Chloroquin der
Auffassung, dass das Nutzen-Risiko-Verhéltnis des Arzneimittels/der Arzneimittel, das/die
Chloroquin enthélt/enthalten, vorbehaltlich der vorgeschlagenen Anderungen der
Produktinformationen, unverindert ist.

Die CMDh nimmt die Position ein, dass die Genehmigung(en) fiir das Inverkehrbringen der
Arzneimittel, die Gegenstand dieses PSUR-Bewertungsverfahrens (PSUSA) sind, gedndert werden
soll(en). Sofern weitere Arzneimittel, die Chloroquin enthalten, derzeit in der EU zugelassen sind oder
kiinftigen Zulassungsverfahren in der EU unterliegen, empfiehlt die CMDh diese Genehmigungen fiir
das Inverkehrbringen entsprechend zu dndern.
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Anderungen der Produktinformation des/der national zugelassenen Arzneimittel(s)



In die entsprechenden Abschnitte der Produktinformation aufzunehmende Anderungen (neuer
Text ist unterstrichen und fett, geloschter Text ist durchgestrichen)

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
. Abschnitt 4.5
Die Wechselwirkung(en) ist/sind wie folgt zu ergénzen:

[...] Chloroquin sollte mit Vorsicht bei Patienten angewendet werden, die Arzneimittel erhalten, die
bekanntermaBen das QT-Intervall verlingern, wie z. B. Klasse IA und IlI-Antiarrhythmika, trizyklische
Antidepressiva, Antipsychotika sowie einige Antiinfektiva (z. B. Makrolide einschlieBlich
Azithromycin), da ein erhohtes Risiko fiir ventrikuldre Arrhythmien besteht (siche Abschnitte 4.4
und 4.9). Halofantrin sollte nicht mit Chloroquin angewendet werden.

Packungsbeilage

. Abschnitt 2

<Einnahme> <Anwendung> von X zusammen mit anderen Arzneimitteln
Informieren Sie Ihren Arzt, wenn Sie eines dieser Arzneimittel einnehmen/anwenden

[...] Gegen bakterielle Infektionen (z. B. aus der Arzneimittelgruppe der sogenannten Makrolide,
u.a. Azithromyecin) [...]
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Zeitplan fiir die Umsetzung dieser Stellungnahme



Zeitplan fiir die Umsetzung dieser Stellungnahme

Annahme der Stellungnahme der CMDh:

Sitzung der CMDh im Dezember 2021

Ubermittlung der Ubersetzungen der Anhénge
der Stellungnahme an die zustdndigen
nationalen Behorden:

31. Januar 2022

Umsetzung der Stellungnahme

durch die Mitgliedstaaten (Einreichung der
Anderung durch den Inhaber der Genehmigung
fiir das Inverkehrbringen):

30. Mérz 2022
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