Prilog 1.

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



Znanstveni zakljucci

Uzimaju¢i u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjesc¢a o neskodljivosti lijeka
(PSUR) za levosimendan, znanstveni zakljucci su sljedeci:

DOJENJE

U pogledu dostupnih podataka iz literature uzimajuéi u obzir izvjescéa slu¢ajeva na izlu¢ivanje aktivnih
metabolita levosimendana u ljudsko mlijeko, PRAC smatra da su potrebne izmjene preporuka za
primjenu levosimendana za vrijeme dojenja kako bi se navelo da Zene koje primaju levosimendan ne
bi smjele dojiti kako bi se izbjegle moguce kardiovaskularne nuspojave u dojenceta. PRAC je
zakljucio kako bi se informacije o lijeku za lijekove koji sadrze levosimendan trebale sukladno
izmijeniti.

OPALESCENCIJA/PRECIPITACIJA KOD VISOKIH KONCENTRACIJA

U pogledu dostupnih podataka iz izvjesca slucajeva medikacijskih pogresaka nakon stavljanja lijeka u
promet u kojima su prijavljene opalescencija i precipitacija nakon §to je levosimendan bio pripremljen
u vecoj koncentraciji od maksimalne koncentracije od 0,05 mg/ml, PRAC je zakljucio kako bi
posljedice slabe topljivosti levosimendana u vodi trebale biti ukljucene u informacije o lijeku pod
posebnim mjerama za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom, kad se priprema u vecoj koncentraciji
od preporucene.

CMDh je suglasan sa znanstvenim zaklju¢cima koje je donio PRAC.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljuc¢aka za levosimendan, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika
lijeka(ova) koji sadrzi(e) levosimendan nepromijenjen, uz predlozene 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 ¢lanice 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 levosimendan trenutno odobrene u EU-u ili koji ¢e
biti predmetom buduéeg postupka odobravanja u EU-u.



Prilog II.

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



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

SaZetak opisa svojstava lijeka
DOJENJE
e Dio4.6

Azuriranje dijela 4.6. sazetka opisa svojstava lijeka kako bi se izmijenile informacije vezane za
dojenje i1 preporuke za primjenu tijekom dojenja.

Dojenje:

Podaci dobiveni primjenom lijeka nakon stavljanja lijeka u promet kod Zena koje doje, ukazuju
na to da se aktivni metaboliti levosimendana OR-1896 i OR-1855 izlu¢uju u maj¢ino mlijeko te
da se nalaze u mlijeku jo§ najmanje 14 dana nakon pocéetka primjene 24-satne infuzije
levosimendana. Zene koje primaju levosimendan ne smiju dojiti kako bi izbjegle moguée
kardiovaskularne nuspojave u dojenceta.

Uputa o lijeku

Dio 2.

Trudnoc¢a i dojenje

Informaciju vezanu za dojenje potrebno je izmijeniti kao §to slijedi:

Nije-poznato-izlucéujetise Postoje indikacije o tome da se Simdax izlu¢uje u maj¢ino mlijeko u ljudi.
Stega-nNe smijete dojiti tijekom primjene Simdaxa kako biste izbjegli mogude kardiovaskularne
nuspojave u dojenceta. Pitaj Segtijecnikaii i i i & Hat-bi

kegi-Hijek:

OPALESCENCIJA/PRECIPITACIJA KOD VISOKIH KONCENTRACIJA

SaZetak opisa svojstava lijeka
e Dio6.6

Potrebno je ukljuditi izjavu kako bi se obavijestilo o pojavi opalescencije i precipitacije ako se
levosimendan priprema u koncentracijama ve¢im od maksimalne koncentracije od 0,05 mg/ml:

Simdax 2.5 mg/ml koncentrat za otopinu za infuziju se ne smije razrijediti u koncentraciji veéoj
od 0,05 mg/ml slijedeéi upute nizZe jer bi se u protivhom mogla pojaviti opalescencija i
precipitacija.




Prilog I11.

Raspored provedbe ovog stajaliSta



Raspored provedbe ovog stajalista

Usvajanje stajalisSta CMDh-a: Sastanak CMDh-a u svibnju 2020.

Dostava prijevoda priloga stajali§tu nadleznim | 12/07/2020
nacionalnim tijelima:

Provedba stajaliSta u drzavama ¢lanicama 10/09/2020
(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):
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