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 licku (PSUR/PSURS) pre rabeprazol su vedecké
zavery nasledovné:

PRAC zaznamenal dvadsat’ hlaseni poskytnutych drzitelom rozhodnutia o registracii (MAH)

o udalostiach mikroskopickej kolitidy pri pouziti liecku rovnakej terapeutickej triedy. Medzi tymito
pripadmi sa vyskytlo osem pripadov s pozitivnou dechallenge spojenou s uzivanim samotného
rabeprazolu, ktoré jednoznacne podporuju stvislost’ medzi lieCbou rabeprazolom a vyskytom
mikroskopickej kolitidy. Hoci podl'a idajov vyvodenych zo systému hlasenia neziaducich udalosti
mimo EU, celkovy pocet hlaseni mikroskopickej kolitidy pre inhibitory protonovej pumpy je pomerne
maly a pocet hlaseni mikroskopickej kolitidy spojeny s rabeprazolom je mensi v porovnani

s lanzoprazolom, tieto Uidaje je potrebné vnimat na zaklade skutocnosti, Ze expozicia pacienta je
omnoho vyssia pre lanzoprazol a Ze zriedkavost’ ochorenia zlozitého na diagnostikovanie (iba
pomocou biopsie) naznacuje vyznamné nedostatocné hlasenie.

PRAC tiez poznamenal, Ze pripadova kontrolna $tudia pouZzivajica UK Clinical Practice Research
Datalink, ktord zahfiala 1 211 pripadov, podporila stivislost’ si¢asného uzivania inhibitorov
protonovej pumpy so zvySenym rizikom mikroskopickej kolitidy v porovnani s neuzivanim

a uzivanim v minulosti.

PRAC tiez vzal do uvahy stuvislost’ mikroskopickej kolitidy a zavaznej hnacky. Ked’Ze hnacka je
¢astym vedl'aj$im G¢inkom mnohych liekov a u starSich pacientov je vac¢Sia pravdepodobnost’ uzivania
viacerych liekov, vSeobecne sa spotreba lieckov povazuje za faktor, ktory prispieva k rozvoju
mikroskopickej kolitidy, najma u starSich pacientov.

Vzhl'adom na pripady s pozitivnou dechallenge, ktoré jasne podporuji suvislost’ medzi lieCbou
rabeprazolom a vyskytom mikroskopickej kolitidy, relevantnost’ zavaznej hnacky najmaé u starSich,
u ktorych je zvysené riziko dehydratacie, skutocnost’, ze mikroskopicka kolitida je uvedena ako
neziaduca reakcia v triede lieckov a napokon mechanizmus ucinku opisany vo vedeckej literature,
PRAC zvézil preukdzant pri¢innu stivislost’ a odporucil aktualizaciu informacii o lieku, tak aby
zahtnala mikroskopicku kolitidu ako neziaducu reakciu.

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

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia/rozhodnuti o registracii

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

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie/rozhodnutia o registracii liekov, ktorych sa tyka jednotné
hodnotenie PSUR, ma/maji byt zmenené. Ked’ Ze st v sucasnej dobe registrované v Eurdpskej unii
dalsie lieky obsahujuce rabeprazol, alebo su tieto lieky predmetom buducich schvalovacich postupov
v ramci EU, CMDh odportga, aby za¢astnené ¢lenské $taty a ziadatelia/drZitelia rozhodnutia

o registracii nalezite zvazili toto stanovisko CMDh.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre niarodne registrovany/registrované liek/lieky



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

Sthrn charakteristickych vlastnosti lieku
o Cast4.8

Nasledujtica neziaduca reakcia sa musi pridat’ do triedy organovych systémov poruchy
gastrointestinalneho traktu s frekvenciou nezname:

mikroskopicka kolitida

Pisomn4 informécia pre pouZivatel’a
Cast’ 4 ,,MozZné vedPajSie uc¢inky”

zapal Criev (veduci k hnacke)




Priloha II1

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v juni 2017

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislu$nym vnutro§tatnym organom:

5. august 2017

Vykonanie stanoviska
¢lenskymi $tatmi (predlozenie Ziadosti o zmenu
drzitel'om rozhodnutia o registrécii):

4. oktdber 2017




