Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC)
o periodicky aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSURSs) pre oxalipatinu su vedecké
zavery nasledovné:

Po prehodnoteni pripadov po uvedeni lieiva na trh, sprav z literatiry a pozorovanej nerovnovahy
vyskytu myokardidlnej ischémie a anginy pektoris v klinickych $tadiach medzi lie¢ebnymi ramenami
s obsahom oxaliplatiny alebo bez nej, vyvazeny kumulativny dokaz dostato¢ne podporuje pri¢inna
suvislost’ medzi oxaliplatinou a akutnym koronarnym syndrémom vratane infarktu myokardu a
koronarneho arteriospazmu. Podobne aj referen¢né bezpecnostné informacie pre zliceniny na baze
platiny s obsahom cisplatiny zahfiaju tazka korondrnu artériovi chorobu (CAD). AvSak schvalené
rezimy kombinovanej lie¢by oxaliplatiny zahinaju 5-FU a bevacizumab, o ktorych je tiezZ zname, Ze
suvisia so srdcovou ischémiou a infarktom myokardu. Zaver je, Ze do zoznamu neziaducich reakcii
oxaliplatiny sa ma s frekvenciou nezname pridat’ akitny koronarny syndrém vratane infarktu
myokardu, korondrneho arteriospazmu a anginy pektoris, pricom sa uvedie, Ze tieto boli pozorované
u pacientov lieCenych oxaliplatinou v kombinacii s 5-FU alebo bevacizumabom.

U pacientov uzivajucich oxaliplatinu bolo hlasenych niekol’ko pripadov padu, niektoré z nich suviseli
s oxaliplatinou. V klinickych $tadiach bol hlaseny G¢inok pad s vel'mi ¢astou frekvenciou (az do 2% v
zavislosti od rezimu). Informacia o lieku oxaliplatina obsahuje mnozstvo t¢inkov, ktoré mézu
spdsobit’ pad, ako je anémia, zavrat, periférna senzoricka neuropatia, svalova slabost’, poruchy videnia
atd’. V désledku toho je pric¢inna stvislost’ vel'mi pravdepodobna. Okrem toho populacia vystavena
oxaliplatine je Casto stara a Casto krehka. Treba venovat’ vel'ki pozornost’ potencialnym komplikaciam
a zraneniam, vratane padov, ktoré by mohli viest’ k zniZeniu kvality Zivota, Zivot ohrozujucemu stavu
alebo smrtelnému stavu u starSich 'udi. Zaver je, ze pad ma byt pridany do zoznamu neZziaducich
reakcii na liek s frekvenciou Casté.

Na zaklade viacerych pripadov ezofagitidy po uvedeni lieCiva na trh, kde bol kratky (1-10 dni) Casovy
odstup od podania oxaliplatiny, vratane 4 pripadov s kratkou dobou nastupu a bez alternativneho
vysvetlenia, sa ma u¢inok ezofagitida pridat’ do zoznamu neziaducich reakcii lieku s frekvenciou
nezname.

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

Dovody zmeny podmienok rozhodnuti o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre oxaliplatinu je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku
obsahujuceho oxaliplatinu je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny
v informaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutia o registracii liekov, ktorych sa tyka jednotné hodnotenie
PSUR, majt byt zmenené. CMDh odporuca takato zmenu rozhodnuti o registracii aj pre d’alsie lieky
obsahujuce oxaliplatinu, ktoré su v sucasnej dobe registrované v Europskej tnii, alebo su predmetom
buducich schval'ovacich postupov v ramci EU.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrované lieky



Do prislu$nych ¢asti informacii o liecku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

. Cast’ 4.8

Nasledovné neziaduce reakcie sa maju pridat do triedy systémovych organov Poruchy srdca a
srdcovej Cinnosti s frekvenciou nezname: akitny koronarny syndrém, vratane infarktu myokardu
a korondrny arteriospazmus a angina pektoris u pacientov lie¢enych oxaliplatinou v kombinacii
s 5-FU a bevacizumab;

Nasledovné neZziaduce reakcie sa maju pridat do triedy systémovych organov Urazy, otravy a
komplikacie lie¢ebného postupu s frekvenciou Casté: pad;

Nasledovné neziaduce reakcie sa maji pridat do triedy systémovych organov Poruchy
gastrointestinalneho traktu s frekvenciou nezname: ezofagitida.

Pisomna informacia pre pouzivatel’a

4. Mozné vedlajsie ucinky

Nasledovné neziaduce reakcie sa maju pridat’ s frekvenciou nezname (Castost’ sa neda odhadnut’ z
dostupnych udajov):

Infarkt myokardu (srdcovy zachvat), angina pektoris (bolest’ alebo neprijemny pocit na
hrudniku)

Zapal ezofagu (zapal sliznice paZeraka — trubice, ktora spaja dstnu dutinu so Zalidkom —
sposobuje to bolest’ a t'a7kosti pri prehitani).

Nasledovné neziaduce reakcie sa maju pridat’ s frekvenciou ¢asté:

Pad




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh december 2018

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 26/01/2019
prislusnym vnutrostatnym organom:
Vykonanie stanoviska 27/03/2019

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






