Priloha I

Vedecké zavery a dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti)
o registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre 5-fluéruracil (na lokalne pouzitie) st vedecké
zavery nasledovné:

Kumulativne bolo hlasenych 62 pripadov kozného krvacania v mieste podania, vratane troch zadvaznych
pripadov. Pocas sucasného obdobia PSUR bolo hlasenych sedem pripadov. Vo vacsine pripadov
existovala aspori primerana ¢asova suvislost s lokalne podavanym 5-fluéruracilom a kauzalita s 5-
fluéruracilom sa musi posudzovat ¢o najmenej. Drzitel rozhodnutia o registracii navyse posudil

v priblizne 10 pripadoch kauzalitu ako pravdepodobne suvisiacu. Vzhlfadom na ocakavanu zapalovu
odpoved po podani lieCiva, ako je uvedené v SmPC (vratane erytému, vezikulacie, erodzie, ulceracie,
nekrdzy a epitelizacie) je krvacanie v mieste podania farmakologicky mozné. Pacienti a lekari, ktori liek
predpisuju, maju byt primerane informovani o riziku krvacania. Krvacanie v mieste podania sa preto
musi pridat do ¢asti 4.8 SmPC a zodpovedajlicej ¢asti PIL s nezndmou frekvenciou vyskytu.

Koordinacna skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) suhlasi s vedeckymi
zavermi PRAC.

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre 5-fluéruracil (na lokalne pouzitie) je CMDh toho nazoru, ze pomer
prinosu a rizika lieku (liekov) obsahujliceho (obsahujucich) 5-fluéruracil (na lokalne pouzitie) je
nezmeneny za predpokladu, Ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka jednotné
hodnotenie PSUR, ma (maju) byt zmenené. CMDh odporuda, aby dotknuté ¢lenské staty

a Ziadatel/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohladnili toto stanovisko CMDh aj pre dalSie lieky
obsahujuce 5-fluéruracil (na lokalne pouzitie), ktoré su v sticasnej dobe registrované v Eurdpskej unii,
alebo st predmetom budcich schvalovacich postupov v réamci EU.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany liek (registrované
lieky)



Do prislusnych &asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preciarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
Cast 4.8

Nasledujlca neZiaduca reakcia sa ma pridat do triedy organovych systémov ,Celkové poruchy
a reakcie v mieste podania” s frekvenciou vyskytu ,nezname":

Krvacanie v mieste podania

Pisomna informacia pre pouzivatel’a
Cast 4
Nezndme (&astost vyskytu sa nedd odhadnut z dostupnych Gdajov)

Krvacanie v mieste podania




Priloha III

(vtasovv harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh september 2019

Clenskymi Statmi (predloZenie Ziadosti o zmenu
drzitelom rozhodnutia o registracii):

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 03/11/2019
prislusnym vnutrostatnym organom:
Vykonanie stanoviska 02/01/2020
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