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



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilancnych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre chinin st vedecké zavery takéto:

Atrioventrikularny blok

Vzhladom na vysledky z retrospektivnej kohortovej $tadii zalozenej na populéacii (Gjesing et al. 2015),
v ktorej sa zistilo zvySené riziko mortality z akejkolvek priciny a z kardiovaskularnych pricin u
pouzivatelov chininu so zlyhavanim srdca, ktori uzivali aj beta-blokatory, a vzhladom na skutoénost, ze
chinin je izomér chinidinu, antiarytmika triedy 1a, ktoré znizuje rychlost vodivosti srdca, vybor PRAC
povaZoval za biologicky presveddivé, ze chinin méze zhorsit atrioventrikularny blok. Vybor PRAC preto
odporuca aktualizaciu Casti 4.4. sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku tak, aby odzrkadlovala, ze
chinin sa ma pouzivat obozretne u pacientov s atrioventrikularnym blokom.

PrediZenie intervalu QT

V pripade chininu je dobre zname, ze v zavislosti od davky ovplyvnuje interval QT. V dvoch studiach
(Gjesing et al 2015, Sheehan et al. 2016) sa upozornilo na moznost srdcovej toxicity dokonca aj v
terapeutickych davkach chininu u pacientov s viacerymi rizikovymi faktormi pre predizenie intervalu
QT.

Casti 4.4 a 4.5 suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa preto maji aktualizovat tak, aby sa pridalo
upozornenie tykajlce sa Gcinku na prediZenie intervalu QT v zavislosti od davky.

Interakcia s karbamazepinom a fenobarbitalom (veduca k zvySenym hladinam antikonvulziva)

Na zaklade vysledkov farmakokinetickej studie uskuto¢nenej u zdravych dobrovolnikov s pouzitim
otvoreného prospektivneho skrizeného dizajnu sa preukazalo, Ze chinin zvySuje Cmax (maximalnu
pozorovanul koncentraciu) a AUC (oblast pod krivkou koncentracie a ¢asu, area under the
concentration time curve) karbamazepinu a fenobarbitalu. Takisto sa pozorovalo vyrazne zvysené
znovuziskanie obidvoch liekov v moci.

Interakcia s karbamazepinom, pokial ide o inhibiciu CYP3A4 chininom, a s fenobarbitalom, pokial ide o
inhibiciu P-gp chininom, je biologicky pravdepodobna.

Vybor PRAC usudzuje, Ze uvedena informacia je dolezita, a preto odporuca aktualizaciu Casti 4.5
stihrnov charakteristickych vlastnosti lieku tak, aby odzrkadlovali tuto informaciu.

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

D6évody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zéaklade vedeckych zaverov pre chinin je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku (liekov)
obsahujuceho (obsahujucich) chinin je nezmeneny za predpokladu, Ze budd prijaté navrhované zmeny
v informaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registrécii liekov, ktorych sa tyka jednotné
hodnotenie PSUR, mé& (maju) byt zmenené. CMDh odporicéa, aby dotknuté Elenské $taty

a Ziadatel/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohladnili toto stanovisko CMDh aj v pre dalSie
lieky obsahujtce chinin, ktoré st v sic¢asnej dobe registrované v Eurépskej Unii alebo si predmetom
buddcich schvalovacich postupov v ramci EU.
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Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrované lieky



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

Suhrn charakteristickych viastnosti lieku
- Cast 4.4
M4 sa pridat toto upozornenie:

Poruchy srdca a srdcovej cinnosti

[ - - s - - P

Chinin ma udinok na predlZzenie intervalu QT v zavislosti od davky. V pripade pacientov so

stavom, ktory predisponuje na prediZenie intervalu QT, a v pripade pacientov
s atrioventrikuldrnym blokom sa odporica obozretnost.

. Cast 4.5

Chinin méze zvysit hladinu fenobarbitalu a karbamazepinu. Poéas siibeZzného pouZivania
chininu s tymito liekmi je potrebné pacientov starostlivo sledovat.

Pisomna informacia pre pouzivatela

- Cast 2

Cast 2

Ak ste sa narodili s akymkol'vek ochorenim, ktoré spdsobuje nezvycajny srdcovy rytmus,
alebo ak mate takéto ochorenie, povedzte to svojmu lekarovi.

Povedzte svojmu lekarovi, ak uzivate:

e Lieky, o ktorych je zname, Ze spbdsobuju poruchy srdcového rytmu.




Priloha 111

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v septembri 2017

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnuatroStatnym organom:

28. oktober 2017

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozenie ziadosti o zmenu drzitefom
rozhodnutia o registracii):

27. decembra 2017
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