Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilan¢nych rizik (PRAC)

o periodicky aktualizovanych spravach o bezpecnosti licku (PSUR) pre hydrokortizon (s vynimkou
liekov vo forme tabliet s riadenym uvol'iovanim indikovanych pri adrenélnej insuficiencii) st vedecké
zavery nasledovné:

Hypertroficka kardiomyopatia

Vzhl'adom na dostupné tdaje o hypertrofickej kardiomyopatii z klinického skusania (klinickych
skasani) (Rohr a kol. (2014)), z literatary (Alpert a kol.(1984), Sarikabadayi a kol. (2013), Scire a kol.
(2007), Vimala a kol. (2011)) a zo spontdnnych hlaseni zahtnajtcich pripady s tzkym ¢asovym
prepojenim a pozitivnou de-challenge (ustup priznakov neziaduceho ucinku po ukonceni uzivania
hydrokortizénu) a pozitivnou re-challenge (opatovny vyskyt priznakov neziaduceho t¢inku

po opidtovnom zacati uzivania hydrokortizonu), je veduci ¢lensky $tat pod zastitou PRAC toho nézoru,
ze pri¢inna stuvislost medzi hydrokortizénom (s vynimkou liekov vo forme tabliet s riadenym
uvolnovanim indikovanych pri adrenalnej insuficiencii) a hypertrofickou kardiomyopatiou je
prinajmensom oddvodnene moznd. Veduci ¢lensky Stat pod zastitou PRAC dospel k zéveru, ze
informacie o liekoch obsahujucich hydrokortizon na systémové pouzitie (s vynimkou liekov vo forme
tabliet s riadenym uvolfiovanim indikovanych pri adrenalnej insuficiencii) sa musia prislusnym
spOsobom aktualizovat’.

Ma sa aktualizovat’ Cast’ 4.4. (Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani) a ¢ast’ 4.8. (Neziaduce
ucinky) v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku pridanim neziaducej reakcie ,,hypertroficka
kardiomyopatia“ s frekvenciou vyskytu ,,nezname* a upozornenie tykajuce sa hypertroficke;j
kardiomyopatie. Zodpovedajicim spésobom sa ma aktualizovat’ pisomna informacia pre pouzivatela.

ZvySenie telesnej hmotnosti

Na zaklade dostupnych udajov o zvySovani telesnej hmotnosti ziskanych z literatiary (Rice a kol.
(2017), Roberts a kol. (2014) a Kivimaki a kol. (2006)) a zo spontannych hlaseni zahimajucich pripady
s uzkym Casovym prepojenim a pozitivnou de-challenge (Ustup priznakov neziaduceho ucinku

po ukonceni uzivania hydrokortizonu), je vedici ¢lensky §tat pod zastitou PRAC toho nazoru, ze
existuju dostato¢né dokazy na stanovenie pri¢innej stvislosti medzi hydrokortizonom (s vynimkou
liekov vo forme tabliet s riadenym uvolnovanim indikovanych pri adrenalnej insuficiencii) a zvySenim
telesnej hmotnosti. Veduci Clensky $tat pod zastitou PRAC dospel k zaveru, Ze informécie o liekoch
obsahujucich hydrokortizon na systémové pouzitie (s vynimkou liekov vo forme tabliet s riadenym
uvol'novanim indikovanych pri adrenalnej insuficiencii) sa musia prislusnym spdsobom aktualizovat'.

Ma sa aktualizovat’ Cast’ 4.8. (Neziaduce ucinky) v stthrne charakteristickych vlastnosti lieku pridanim
neziaducej reakcie ,,zvysenie telesnej hmotnosti® s frekvenciou vyskytu ,,nezname®. Zodpovedajucim
spdsobom sa ma upravit’ pisomna informéacia pre pouzivatela.

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

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zéklade vedeckych zaverov pre hydrokortizon (s vynimkou liekov vo forme tabliet s riadenym
uvol'novanim indikovanych pri adrenalnej insuficiencii) je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu

a rizika lieku (liekov) obsahujuceho (obsahujticich) hydrokortizon (s vynimkou liekov vo forme tabliet
s riadenym uvolfiovanim indikovanych pri adrenélnej insuficiencii) je nezmeneny za predpokladu, Ze
budi prijaté navrhované zmeny v informéaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka
jednotné hodnotenie PSUR, mé (majt) byt zmenené. CMDh odporuca, aby dotknuté ¢lenské Staty
a ziadatel’/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohl'adnili toto stanovisko CMDh aj pre d’alsie
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lieky obsahujtce hydrokortizon (s vynimkou liekov vo forme tabliet s riadenym uvolfiovanim
indikovanych pri adrendlnej insuficiencii), ktoré su v sucasnej dobe registrované v Europske;j tnii,
alebo st predmetom buducich schvalovacich postupov v ramci EU.



Priloha I1

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



Do prislu$nych ¢asti informacii o lieku maju byt’ zahrnuté uvedené zmeny (novy text
poddiarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preciarknuaty)

Hyvdrokortizon v liekovej forme na systémové pouzitie

a) Hypertroficka kardiomyopatia

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
«  Cast44
Ma byt pridané nasledujuce upozornenie:
Po podani hydrokortizonu pred¢asne narodenym det’om bola hlasena hypertroficka

kardiomyvopatia, preto je potrebné vykonat’ prislu§né diagnostické vvhodnotenie a monitorovat’
funkciu a Struktiru srdca.

o Cast48

Do triedy organovych systémov ,,Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti“ ma byt pridana nasledujuca
neziaduca reakcia s frekvenciou vyskytu ,,nezname*: hypertrofickd kardiomyopatia u predcasne
narodenych deti

Pisomna informéacia pre pouZivatel’a
e Cast 2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako <uZijete> <pouZijete> <nazov licku>
Upozornenia a opatrenia

AK sa hydrokortizon podava predcéasne narodenému diet’at’u, moze byt’ potrebné sledovanie
funkcie a Struktury srdca.

e Cast 4. Mozné vedlajsie u¢inky

Frekvencia vyskytu ,,nezname*: ZvacSenie srdcového svalu (hypertroficka kardiomyopatia)
u predcéasne narodenych deti.

b) ZvyvSenie telesnej hmotnosti

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
e Cast 4.8 Neziaduce Gginky

Do triedy organovych systémov ,,Laboratorne a funkéné vySetrenia“ ma byt pridana nasledujiica
neziaduca reakcia s frekvenciou vyskytu ,,nezname*: ZvySenie telesnej hmotnosti

Pisomna informacia pre pouZivatela
e  Cast 4. Mozné vedl'ajSie ucinky

Frekvencia vyskytu ,,nezname*: ZvySenie telesnej hmotnosti




Priloha II1

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v aprili 2020

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 14.06.2020
prislusnym vnutrostatnym organom:
Vykonanie stanoviska ¢lenskymi Statmi 13.08.2020

(predlozenie ziadosti o zmenu drzitel'om
rozhodnutia o registracii):




