Prilog I.

Znanstveni zakljucci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za staviljanje
lijeka u promet



Znanstveni zakljucci

Uzimajuci u obzir PRAC-ovo izvjeSée o ocjeni periodickog(ih) izvjes¢a o neskodljivosti lijeka (PSUR) za
5-fluorouracil (topikalna primjena), znanstveni zakljucci su sljededi:

Gledajuci kumulativno, zaprimljene su 62 prijave slu¢ajeva krvarenja na mjestu primjene lijeka/kozi,
ukljucujudi tri ozbiljna slucaja. Sedam slucajeva zaprimljeno je tijekom trenuta¢nog razdoblja
periodickog izvjes¢a o neskodljivosti lijeka (PSUR). U vedini slu¢ajeva postojala je barem logi¢na
vremenska povezanost s primjenom topikalnog 5-fluorouracila (5-FU), a uzro¢nu povezanost s 5-
fluorouracilom potrebno je ocijeniti vrio niskom. Nadalje, nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u
promet ocijenio je uzro¢nu povezanost kao ,vjerojatnu” u otprilike 10 slucajeva. S obzirom na
ocCekivani upalni odgovor nakon primjene lijeka, kako je opisano u saZetku opisa svojstava lijeka
(ukljucujudi eritem, vezikulaciju, eroziju, ulceraciju, nekrozu i epitelizaciju), krvarenje na mjestu
primjene farmakoloski je vjerojatno. Bolesnici i lijeCnici koji propisuju lijek trebaju biti primjereno
informirani o riziku od krvarenja. Stoga krvarenje na mjestu primjene lijeka treba dodati u dio 4.8
sazetka opisa svojstava lijeka, Sto je u skladu s uputom o lijeku, u kojoj je navedena nepoznata
ucestalost.

CMDh je suglasan sa znanstvenim zakljuécima koje je donio PRAC.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljuaka za 5-fluorouracil (topikalna primjena) CMDh smatra da je omjer
koristi i rizika lijeka(ova) koji sadrzi(e) 5-fluorouracil (topikalna primjena) nepromijenjen, uz
predloZzene izmjene informacija o lijeku.

Stajaliste je CMDh-a da je potrebna izmjena odobrenja za stavljanje lijeka u promet za lijekove u
sklopu ove jedinstvene ocjene PSUR-a. CMDh je preporucio da drzave Clanice i podnositelji zahtjeva /
nositelji odobrenja za stavljanje lijeka u promet na koje se to odnosi, uzmu u obzir ovo stajaliste
CMDh-a za dodatne lijekove koji sadrze 5-fluorouracil (topikalna primjena), trenutno odobrene u EU-u
ili koji ¢e biti predmetom buduceg postupka odobravanja u EU-u.



Prilog II.

Izmjene informacija o lijeku nacionalno odobrenog(ih) lijeka(ova)



Izmjene koje treba unijeti u odgovarajuce dijelove informacija o lijeku (novi tekst je podcrtan
i podebljan, obrisani tekst je preertan)

Sazetak opisa svojstava lijeka

Dio 4.8.

Sljedec¢u nuspojavu potrebno je dodati pod ,,Opci poremecaji i reakcije na mjestu primjene” unutar
klasifikacije organskih sustava, s ucestalos¢u ,nepoznato”:

Krvarenje na mjestu primjene

Uputa o lijeku

Dio 4.

Nepoznate nuspojave (ucestalost se ne moZe procijeniti iz dostupnih podataka):

Krvarenje na mjestu primjene



Prilog III.

Raspored provedbe ovog stajalista



Raspored provedbe ovog stajalista

Usvajanje stajaliSta CMDh-a:

sastanak CMDh-a u rujnu 2019.

Dostava prijevoda priloga stajaliStu nadleznim
nacionalnim tijelima:

3. studenoga 2019.

Provedba stajaliSta u drzavama ¢lanicama
(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):

2. sije¢nja 2020.
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