Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie rizik liekov (PRAC) o periodicky aktualizovanej
sprave (aktualizovanych spravach) o bezpecnosti (PSUR) pre levofloxacin (intravendzne a peroralne
pouzitie) su vedecké zavery nasledovné:

Vzhl'adom na dostupné tdaje o zlyhani kostnej drene, myoklonii, manii a hyperpigmentacii koze

z literatary a zo spontannych hlaseni zahinajuce v niektorych pripadoch uzku ¢asovu stuvislost’, pozitivny
de-challenge (vymiznutie neziaducej reakcie po ukonceni podévania lieku) a/alebo re-challenge
(znovuobjavenie sa neziaducej reakcie po opdtovnom zacati liecby) a vzhl'adom na pravdepodobny
mechanizmus ucinku, vybor PRAC povazuje kauzalny vztah medzi levofloxacinom (intravenozne

a peroralne pouzitie) a zlyhanim kostnej drene, myokloniou, maniou a hyperpigmentaciou koze
prinajmensom za opodstatnenit moznost. Vybor PRAC dospel k zaveru, Ze informacie o liekoch
obsahujucich levofloxacin (intraven6zne a peroralne pouzitie) sa majii zodpovedajicim spdsobom upravit’.

Koordina¢nd skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) preskumala
odportacanie PRAC a suhlasi s jeho celkovymi zavermi a s odovodnenim odporucania.

Do6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre levofloxacin (intravendzne a peroralne pouzitie) je CMDh toho nazoru,
ze pomer prinosu a rizika lieku (liekov) obsahujuceho (obsahujucich) levofloxacin (intravendzne

a peroralne pouzitie) je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o
lieku.

CMDh odporica zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii



Priloha II

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



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

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
« Cast4.4

Upozornenia sa maju pridat’ nasledovne:

[...]

Tendinitida a ruptura slachy

Mpyoklonia

U pacientov uZivajucich levofloxacin sa hlasili pripady myoklonie (pozri ¢ast’ 4.8). Riziko myoklénie
je zvySené u starsSich pacientov a u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek, ak sa davka levofloxacinu
neupravi podla klirensu kreatininu. Liecba levofloxacinom sa ma okamzite ukondit’ pri prvom
vyskyte myoklonie a ma sa zacat’ vhodna liecba.

[...]

Akutna pankreatitida

Poruchy krvi

Pocas liecby levofloxacinom sa moze vyvinut’ zlyhanie kostnej drene vratane leukopénie,
neutropénie, pancytopénie, hemolytickej anémie, trombocytopénie, aplastickej anémie alebo
agranulocytozy (pozri ¢ast’ 4.8). Pri podozreni na ktoriukol’vek z tychto poruch krvi sa ma sledovat’
krvny obraz. V pripade nezvycajnych vysledkov sa ma zvazit’ ukoncenie liecby levofloxacinom.

« Cast 4.8
Nasledovna neziaduca reakcia (Nasledovné neziaduce reakcie) sa maju pridat’ alebo upravit’:
Pod triedou organovych systémov Poruchy krvi a lymfatického systému:

S frekvenciou Nezname (z dostupnych tidajov): Zlyhanie kostnej drene vratane aplastickej anémie,
Ppancytopénie, Aagranulocytozy, Hhemolytickej anémie

Pod triedou organovych systémov Psychické poruchy

S frekvenciou Nezname: [...] Mania

Pod triedou organovych systémov Poruchy nervového systému
S frekvenciou Nezname: [...] Myoklénia

Pod triedou organovych systémov Poruchy koZe a podkoZného tkaniva



S frekvenciou Nezname (z dostupnych udajov): [...] Hyperpigmentacia koze
« Cast 49
Prejavy predavkovania sa maju upravit’ nasledovne:

[...]

Po uvedeni na trh boli pozorované u¢inky na centralny nervovy systém vratane stavu zmétenosti,
ki¢ov, myoklonie, halucinécii a trasu.

Pisomné informécia pre pouzivatel’a
Cast’ 2

[...]

Upozornenia a opatrenia

[...]
Pocas uzZivania tohto lieku:

o Ak zaclnete pocit'/ovat’ nahle mimovol'né zasklby, zaSklby svalov alebo svalové kontrakcie -
ihned’ vvhl’adajte lekara, pretoze to mozu byt’ prejavy mvoklonie. Vas lekar mozno bude
musiet’ ukondit’ lie¢bu levofloxacinom a zacat’ vhodnu lie¢bu.

e Ak mate pocit na vracanie, celkovy pocit choroby, mate zavazné t'azkosti alebo pretrvavajicu
bolest’, alebo zhorsujticu sa bolest’ v oblasti zaludka, alebo vracanie - ihned’ navstivte lekara,
pretoze to moze byt prejavom zapalu podzaltidkovej zl'azy (pankreasu) (akutnej pankreatitidy)

o Ak sa u vas vyskytne tinava, bledost’ koZe, modriny, nekontrolované krvacanie, horucka,
bolest’ hrdla a zavazné zhorSenie celkového stavu alebo pocit, Ze vasa odolnost’ proti
infekciAm méZe byt’ zniZena - ihned’ vyhladajte lekira, pretoZe to mozu byt’ prejavy portich
krvi. Lekar ma sledovat’ vaSu krv pomocou krvného obrazu. V pripade nezvyéajného
krvného obrazu lekir mozno bude musiet’ liecbu ukoncit’.

Cast’ 4
[...]

Povedzte svojmu lekarovi, ak sa niektory z nasledovnych vedlajSich ucinkov stane zivaznym alebo
trva dlhSie ako niekol’ko dni:

[...]

Nezname (¢astost’ sa neda odhadnut’ z dostupnych tudajov)

e Znizenie poctu ¢ervenych krviniek (anémia): moze to sposobit’ bledost’ pokozky alebo jej ZIta
farbu kvoli poskodeniu ¢ervenych krviniek; znizenie poctu vSetkych druhov krviniek
(pancytopénia)

o Kostna drefi prestane tvorit’ nové krvné bunky, méze to zapricinit’ inavu, zniZenu
schopnost’ boja proti infekcii a nekontrolovatel’né krvacanie (zlyhanie kostnej drene)

[...]

e Zmeny vo vnimani vOne, strata ¢uchu alebo chute (parosmia, anosmia, ageuzia)
o Pocit vel’kého vzrusenia, radosti, rozrusenia alebo nadsenia (mania)




e Zvysena citlivost’ koZe na slnecné a ultrafialové ziarenie (fotosenzitivita), tmavsie oblasti koZe

(hyperpigmentacia)
[...]

e Bolest vratane bolesti chrbta, hrudnika a konc¢atin

Nahle mimovolPné zasklby, zaSklby svalov alebo svalové kontrakcie (myoklonia)




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh M4j 2024

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prisluSnym vnutro$tatnym organom:

14. jula 2024

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozenie ziadosti o zmenu drzitel'om
rozhodnutia o registracii):

12. septembra 2024




