Prilog 1.

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



Znanstveni zakljucci

Uzimajuci u obzir PRAC-ovo izvjesce o procjeni periodickog(ih) izvjesca o neskodljivosti lijeka
(PSUR) za moksifloksacin (sistemska primjena), znanstveni su zakljucci su sljedeci:

Kumulativno, bilo je 58 slucajeva vaskulitisa (37 slucajeva vaskulitisa, 18 sluCajeva hipersenzitivnog
vaskulitisa, 2 slucaja ,.kutanog* vaskulitisa i jedan slucaj urtikarijskog vaskulitisa), ukljucujuci 13
slucajeva prijavljenih tijekom perioda izvjestavanja u PSUR-u. Najvjerojatniji bioloski mehanizam,
pomocu kojeg moksifloksacin i drugi fluorokinoloni mogu izazvati vaskulitis i hipersenzitivni
vaskulitis, je stvaranje imunoloskih kompleksa. Vaskulitis, kao klinicka manifestacija reakcija
preosjetljivosti oznacena je takoder u EU kao nuspojava za nekoliko drugih fluorokinolona. Na
temelju informacija predstavljenih u ovom PSUR-u, PRAC smatra da se vaskulitis mora dodati u
dijelove 4.8 1 4.4 informacija o lijeku s obzirom na reakcije preosjetljivosti.

Bilo je 50 izvjes¢a o perifernoj neuropatiji. U 12 slucajeva uzro¢no-posljedi¢na povezanost nije se
mogla iskljuciti. Premda dostupni podaci mogu biti nepouzdani s obzirom na ireverzibilnost reakcija,
nedostajala je relevantna informacija tijekom dugotrajnog pracenja. Stoga se ne moze iskljuciti da
mogu postojati izvjes¢a o pojedina¢nom slucaju s ireverzibilnim ishodom. Na temelju podataka
pregledanih u ovom PSUR-u, PRAC smatra da se dio 4.4 SmPC-a mora dopuniti. Nadalje, PRAC
smatra da se treba dodati informacija za bolesnike s obzirom na lokaciju simptoma.

Stoga, u pogledu podataka prikazanim u pregledanim PSUR-evima, PRAC smatra da su promjene
informacija o lijeku za lijekove koji sadrze moksifloksacin (sistemska primjena) opravdane.

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 moksifloksacin (sistemska primjena), CMDh smatra da je omjer
koristi i rizika lijeka(ova) koji sadrzi(e) moksifloksacin (sistemska primjena) 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 procjene PSUR-a. CMDh je preporucio odgovarajucu izmjenu odobrenja za
stavljanje lijeka u promet za dodatne lijekove koji sadrze moksifloksacin (sistemska 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)

SazZetak opisa svojstava lijeka

. Dio 4.4

Potrebno je azurirati sljede¢a upozorenja kako slijedi:

Preosjetljivost / alergijske reakcije

ZabiljeZene su reakcije preosjetljivosti te alergijske reakcije nakon prve primjene flurokinolona,
ukljucujuci moksifloksacin. Cak i nakon prve primjene lijeka, anafilakticke reakcije mogu
uznapredovati do Soka opasnog po zivot. U slucajevima klinickih manifestacija te§kih reakcija

preosjetljivosti se lije¢enje moksifloksacinom mora prekinuti te zapoceti odgovarajuée lijeCenje
(primjerice anti-Sok terapiju).

Periferna neuropatija

Zabiljezeni su slucajevi osjetne ili osjetnomotoricke polineuropatije koji se ocituju parestezijom,
hipoestezijom, disestezijom ili slabo$¢u, u bolesnika koji su dobivali kinolone, ukljucujuéi
moksifloksacin. Bolesnike koji se lije¢e moksifloksacinom mora se savjetovati da prije nastavka
lijeCenja obavijeste svog lijecnika ako se pojave simptomi neuropatije kao §to su bol, pecenje, trnci,
utrnulost ili slabost kako bi se sprijedila pojava ireverzibilnog stanja (vidjeti dio 4.8).

o Dio 4.8
Sljedeci odlomak dijela 4.8 mora se azurirati kako slijedi:

Nuspojave, zabiljezene u klinic¢kim ispitivanjima i izvjeS¢ima nakon stavljanja lijeka u promet s
[moksifloksacin primjenjenim sistemski]:

Sljedec¢a(e) nuspojava(e) moraju se dodati pod klasifikaciju organskog sustava (SOC) Krvozilni
poremecaji s ucestaloscu vrlo rijetko kako slijedi:

vaskulitis

Uputa o lijeku
o Dio 2
Mogu se javiti simptomi oSteéenja Zivaca (neuropatije) kao §to su bol, pecenje, trnci, utrnulost i/ili

slabost osobito u stopalima i nogama ili $akama i rukama. U slucaju pojave ovih simptoma,
obavijestite odmah svog lijecnika prije nastavka lijecenja lijekom <naziv lijeka>.




) Dio 4

Sljedec¢a(e) nuspojava(e) moraju se dodati odlomku nuspojava za koje je potrebna hitna medicinska
intervencija (prekinite s primjenom lijeka X i odmah se javite svom lijecniku, jer ¢ete mozda trebati
hitni medicinski savjet)

e promjenu na kozi i sluznici kao $to su bolni mjehuri¢i u ustima/nosu ili na spolnom udu/rodnici
(Stevens-Johnsonov sindrom ili toksi¢na epidermalna nekroliza) (vrlo rijetke nuspojave,
potencijalno opasne po Zivot)

e upala krvnih Zila (znaci mogu biti crvene to¢ke na kozi, obi¢no u donjem dijelu nogu ili
posljedice poput boli u zglobovima)(vrlo rijetka nuspojava)




Prilog III.

Raspored provedbe ovog stajalista



Raspored provedbe ovog stajaliSta

Usvajanje stajalista CMDh-a:

sastanak CMDh-a u sije¢nju 2017.

Dostava prijevoda priloga stajaliStu nadleznim
nacionalnim tijelima:

11. ozujka 2017.

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

10. svibnja 2017.
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