I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a Forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeivel kapcsolatos
eltérések alapja



Tudomanyos kovetkeztetések

A PRAC Saccharomyces boulardii alkalmazasaval kapcsolatos, iddszakos gyogyszerbiztonsagi
jelentés(ek)re (PSUR) vonatkozo értékeld jelentését figyelembe véve az alabbi tudomanyos
kovetkeztetések vonhatok le:

A feliilvizsgalat alatt allo id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentésben bemutatott adatok, valamint az
EudraVigilance adatbéazisban szerepl6 adatok és a rendelkezésre allé szakirodalom alapjan a
Saccharomyces boulardii (S. boulardii) tartalmi készitmények kritikus allapotban 1év6 vagy
immunkarosodott betegek esetében torténd alkalmazasaval kapcsolatos eldny-kockazat arany
megvaltozott, és a termékinformacidk frissitése indokolt.

19 olyan esetrdl szamoltak be, akiknél az adott iddszakban fungaemia allt fenn, és Gsszességében 61
ilyen esetre volt példa. Az EudraVigilance adatbazisban végzett kereses soran dsszesen 10 olyan
halaleset volt fellelhetd, amelyben a halalt okozo fungaemia/gombas fert6zés és szepszis az S.
boulardii tartalmua készitmények adasahoz kapcsolodott, és nem lehetett kizarni az ok-okozati
Osszefuggést. Ezen kivil 1 halalos kimeneteli gombas fert6zésrol és szepszisrdl is beszdmoltak egy 48
éves beteg esetében, azonban nem all rendelkezésre az esettel kapcsolatos beszamolo, ezért az oki
Osszefliggés nem allapithatdo meg megfelel6en. A halallal végz6d6 fungaemia az esetek korilbelil
felében olyan betegeknél kdvetkezett be, akiknél centralis vénas katétert (CVC) alkalmaztak, amely
mar eleve ellenjavallt volt. Ugyanakkor a tobbi halalos esetnél nem szdmoltak be centralis vénas
katéter betiltetésérdl. A haléllal végz6dé fungaemia egy esetében a jelentés készitdje kifejezetten
Kizarta a centralis vénas katéter beliltetését. A fungaemia kritikus allapotu betegek esetében fennallo,
ismert kockézatat és a centralis vénas katéter nélkili betegek esetében ismert halalos eseteket
figyelembe véve elmondhatd, hogy az S. boulardii kritikus allapotban 1év6 betegek, valamint
karosodott immunrendszerii betegek esetében torténd alkalmazasanak ellenjavalltnak Kkell lennie, és
ennek megfeleléen frissiteni kell a az alkalmazasi eldiras megfelel6 részeit (4.2., 4.3., 4.4. és 4.8.
pont), illetve a betegtajékoztatd megfeleld részeit.

A CMDh egyetért a PRAC éltal levont tudomanyos kévetkeztetésekkel.

A Forgalomba hozatali engedély(ek) feltételei modositasainak alapja

A Saccharomyces boulardii gombaval kapcsolatos tudomanyos kovetkeztetések alapjan a CMDh azon
a véleményen van, hogy a(z) Saccharomyces boulardii hatéanyagot tartalmazé
gyogyszerkészitmények elény-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a kiséréiratokat a
javasoltaknak megfeleléen modositjak.

A CMDh allasfoglalasa szerint az ezen PSUR-értékelés hatalya ala tartoz6 gyodgyszerek forgalomba
hozatali engedélyét/engedélyeit modositani kell. Amennyiben vannak olyan tovabbi, Saccharomyces
boulardii hatdanyagu gyogyszerek, amelyeket a kdzelmultban engedélyeztek, illetve a jovében
engedélyezési eljaras targyat képezik az EU-ban, a CMDh javasolja, hogy az érintett tagallamok
valamint a kérelmezdk illetve a forgalombahozatali engedélyek jogosultjai vegyék figyelembe a
CMDh allaspontjat.
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A nemzeti szinten engedélyezett gydgyszer (ek) termékinformécidinak modositésai



A Kiséréiratok vonatkozo pontjaiba bevezetendé modositasok (az Uj szdveg alahuzva és vastag
betiivel kiemelve, a torolt széveg athtzva)

Alkalmazasi eloiras

e 4.2pont
A levegdn at torténé terjedés kockazata miatt a tasakokat vagy kapszulakat nem szabad a
korteremben Kinyitni. Az eqészségigyi szakembereknek az alkalmazashoz valo el6készitéskor
kozben kesztyiit kell viselnilik, amelyet azonnal meg kell ssmmisiteni és alaposan kezet kell
mosni (lasd 4.4 fejezet).

e 4.3 pont
Az ellenjavallatokat az alébbiak szerint kell mddositani:

A készitmény hatéanyagaval vagy barmely segédanyagaval szembeni talérzékenység; élesztballergia,
kulondsen Saccharomyces boulardii-allergia; belltetett centrélis vénas katéter; kritikus allapotu vagy
megvaltozott immunrendszerii betegek a fungaemia kockdzata miatt (lasd 4.4 pont).

Tobbségében a centralis vénas katéterrel ellatott, a kritikus allapotu és a megvaltozott
immunrendszerii betegeknél — nagyon ritka gyakorisaggal — beszamoltak fungaemiardl (és a
hemokultdra Saccharomyces-pozitivitasarol), amely a legtdbb esetben lazat okozott. Az ilyen
esetek kimenetele a Saccharomyces boulardii-kezelés leallitasa, antifungalis kezelés alkalmazéasa,
illetve sziikség esetén a katéter eltavolitasa utan Kielégité, néhany kritikus allapotu betegnél
azonban fatalis volt (lasd 4.3 és 4.8 pont).

Mint minden mas, é16 mikroorganizmusbol készult gyégyszer esetében, kiilonos figyelmet kell
forditani a készitmény kezelésére centralis vénas katéterrel ellatott betegek, st periférias vénas
katéterrel ellatott betegek kdrnyezetében is, abban az esetben is, ha 6k nem részesiilinek
Saccharomyces boulardii-kezelésben, hogy megeldzziik a manualis kontaminaciot és/vagy a
mikroorganizmusok levegd utjat torténé terjedését (1asd 4.2 pont).

e 4.8 pont

A kovetkez6 mellékhatast kell feltintetni a Fert6z6 betegségek és parazitafertézések szervrendszeri
kategoriaban, ,,nagyon ritka” gyakorisaggal:

Szervrendszeri Ritka Nagyon ritka

kategoriak

Fert6z06 betegségek és Fungaemia centralis vénas katéterrel ellatott betegeknél
parazitafert6zések és Kkritikus allapotu vagy megvéltozott

immunrendszeri betegeknél (1asd 4.4 pont).




Betegtajékoztato
2. pont

- Karosodott immunrendszerii vagy (sulyos betegseg vagy megvaltozott/legyengult
immunrendszer miatt) korhazban kezelt betegek

4. pont
Nagyon ritka mellékhatasok:

- Az élesztégombak bejutasa a vérbe (fungémia)
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Az allaspont bevitelére vonatkozo Utemterv



Az allaspont bevitelére vonatkozd Utemterv

A CMDh éllaspontjanak elfogadasa: 2017. oktéber, CMDh-talalkozé

Az allaspont mellékletei forditasanak az illetékes | 2017. november 25.
nemzeti hatdsagok felé torténd tovabbitasa:

Az allaspont 2018. januar 24.
Tagéllamok altali alkalmazéasa (a valtozas
Forgalomba hozatali engedély jogosultja altali
leadésa):
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