Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilancnych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre ipratropium/salbutamol si vedecké zavery
nasledovné:

Pocas sledovaného obdobia, a kumulativne bolo hlasenych 5, resp. 8 pripadov laktatovej acidozy
spOsobenej salbutamolom/ipratropiom. Ked’ze kompenzacna hyperventilacia je vyznamnym klinickym
priznakom laktatovej acidozy, ktora moze byt nespravne interpretovand ako priznak zlyhania liecby astmy
alebo chronickej obstrukénej choroby pl'uc (COPD), je dolezité diagnostikovat’ rozvoj laktatovej acidozy
pocas akutnej exacerbacie bronchospazmu pri zavaznej astme alebo COPD, aby sa predislo nevhodne;j
intenzifikacii podavania ipratropia/salbutamolu.

Na zaklade informaécii, ktoré boli prezentované v PSUR ma PRAC za to, Ze sekcie 4.4, 4.8 a 4.9 Stthrnu
charakteristickych vlastnosti lieku by mali byt zmenené a doplnené o varovanie pred laktatovou acidézou,
laktatovou aciddzou s neznamou frekvenciou a podrobnosti o monitorovani laktatovej acidozy v pripade
predavkovania salbutamolom/ipratropiom. Pisomnéa informacia pre pouzivatel'ov je zodpovedajucim
spdsobom aktualizovana.

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 ipratropium/salbutamol je CMDh toho nazoru, ze pomer prinosu a
rizika lieku (liekov) obsahujuceho (obsahujucich) ipratropium/salbutamol 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 odporuca, aby dotknuté ¢lenské staty

a ziadatel’/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohl'adnili toto stanovisko CMDh aj pre d’alsie lieky
obsahujuce ipratropium/salbutamol, ktoré st v sucasnej dobe registrované v Eurdpskej tnii, alebo st
predmetom buducich schvalovacich postupov v ramci EU.



Priloha I1

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



Do prislusnych ¢asti informacii o liecku maja byt’ zahrnuté uvedené zmeny (novy text pod¢iarknuty
a zvyrazneny, odstraneny text preéiarkauty)

Stihrn charakteristickych vlastnosti lieku
. Cast 4.4
Nasledujuce varovanie ma byt doplnené:

[...] Laktatova acid6za bola hlasena v spojitosti s vysokymi terapeutickymi didvkami podavanymi
intravendézne a rozpraSovacom pri terapii kratkodobo uc¢inkujicimi beta-agonistami, najmé u
pacientov lieCenych na akitnu exacerbaciu bronchospazmu pri zivaznej astme alebo chronickej
obstrukcnej chorobe pPic (pozri ¢asti 4.8 a 4.9). ZvySena hladina laktatu moZe viest’ k dyspnoe a
kompenzaénej hyperventilacii, ktora moze byt’ chybne interpretovana ako znak zlyhania lie¢by
astmy a viest’ k nevhodnej intenzifikacii lie¢by kratkodobo ucinkujicimi beta-agonistami. Preto sa
odporuca, aby boli pacienti monitorovani kvoli rozvoju zvySenej hladiny laktatu v sére a naslednej
metabolickej acidézy v tychto podmienkach. [...]

. Cast 4.8

Nasledujuce neziaduce u¢inky maju byt pridané pod SOC Poruchy metabolizmu a vyZivy s neznamou
frekvenciou:

Laktatova acidoza (pozri ¢ast’ 4.4)

. Cast 4.9

Cast’ o predavkovani méa byt upravena nasledovne:

[...] VSetky Géinky predavkovania su preto pravdepodobne spojené so zlozkou salbutamol.
Prejavy predavkovania salbutamolom mézu zahfiat’ [...].

V spojitosti s predavkovanim salbutamolom bola pozorovana aj metabolicka acidoza, vratane laktatovej
acidoézy, ktora bola hlasena v spojitosti s vysokymi terapeutickymi davkami, ako aj pri
predavkovani kratkodobo udinkujiicimi beta-agonistami, a preto méze byt’ v stave predavkovania
indikovanv monitoring zvvsenej hladiny laktitu v sére a naslednej metabolickej acidézy (najmé pri
pretrvavani, alebo zhorSovani tachypnoe, napriek tistupu inych prejavov bronchospazmu ako
napriklad piskavé dychanie). [...]

Pisomna informécia pre pouZivatela

. Cast 2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete [Ndzov produktu]

Upozornenia a opatrenia

[...]

Stav nazyvany laktatova acidéza bol hlaseny v spojitosti s vysokymi lieCebnymi davkami
salbutamolu, najmi pri pacientoch, ktori su lieCeni na akiatny bronchospazmus (ki¢ svalstva
priedusiek) (pozri Casti 3 a 4). ZvySenie hladiny laktatu moéze viest’ k dvchaviénosti (azkostiam

s dychanim) a zrychlenému dychaniu, hoci piskavé dychanie moze ustipit’. AK mate pocit, Ze lieky
neucinkuju tak, ako zvy€ajne a nebulizér (rozprafovac) pouzivate CastejSie, ako vam lekar
odporudil, ihned’ navstivte lekara.

[...]




. Cast 4

[...] Objavit’ sa mézu aj nasledovné vedlajsie ucinky, avsak frekvencia ich vyskytu neznama:

[...] Stav znamy ako laktitova acidéza, ktory méze spoésobit® bolesti brucha, zrychlené dychanie,
dychavi¢nost’ (tazkosti pri dychani), hoci piskavé dychanie méze ustipit’, studené nohy a ruky,
nepravidelny tep alebo sméd. [...]




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh Oktober 2017

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku prislusnym
vnutro§tatny organom:

25. november 2017

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi $atmi
(predloZenie ziadosti o zmenu drzitel'om
rozhodnutia o registracii):

24. januar 2018




