Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) 1é¢ivé latky levofloxacin (intravendzni a peroralni
podani) byly pfijaty tyto védecké zaveéry:

Vzhledem k dostupnym udajim o selhani funkce kostni dfen¢, myoklonu, manii a hyperpigmentaci
kife z literatury a spontannich hlaseni, véetné nékolika ptipadi s uzkou Casovou souvislosti, pozitivni
dechallenge a/nebo rechallenge a vzhledem k vérohodnému mechanismu ucinku, povazuje vybor
PRAC kauzalni souvislost mezi levofloxacinem (intravendzni a peroralni podani) a selhdnim funkce
kostni dfen¢, myoklonem, manii a hyperpigmentaci kiize za pfinejmensim odivodnénou. Vybor
PRAC dospél k zavéru, ze informace o ptipravcich obsahujicich levofloxacin (peroralni a intraven6zni
podani) maji byt odpovidajicim zpiisobem zménény.

Po piezkoumani doporuceni vyboru PRAC souhlasi skupina CMDh s celkovymi védeckymi zavéry a
odiivodnénim doporuceni.

Zduavodnéni zmény v registraci

Na zakladé¢ védeckych zavéri tykajicich se levofloxacinu (peroralni i intraven6zni podani) skupina
CMDh zastava stanovisko, Ze pomér ptfinost a rizik 1é¢ivych pripravkl obsahujicich levofloxacin
(peroralni i intraven6zni podani) zistdva nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o

pripravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh doporuc¢uje zménu v registraci.
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Zmény v informacich o pripravku pro 1é¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do pfislusnych bodi informaci o pripravku (novy text podtrZzeny
a tucné, vymazany text preskrtnuty)

Souhrn adaji o pripravku

e Bod4.4
Ma byt pridano nasledujici varovani:
[...]

Tendinitida a ruptura slachy

[...]
Myoklonus

U pacientii <uzivajicich> <dostavajicich> levofloxacin byly hlaseny pripady myoklonu (viz bod
4.8). Riziko myoklonu se zvySuje u starSich pacientii a u pacienti s poruchou funkce ledvin,
pokud neni davka levofloxacinu upravena podle clearance kreatininu. Pfi prvnim vyskytu
myoklonu ma bvt 1écba levofloxacinem okamzité ukoncena a ma byt zahajena odpovidajici
lécba.

[...]

Akutni pankreatitida

[...]

Poruchy krve

Béhem 1é¢by levofloxacinem miiZe dojit k selhani funkce kostni direné véetné leukopenie,
neutropenie, pancytopenie, hemolytické anemie, trombocytopenie, aplastické anemie nebo
agranulocytézy (viz bod 4.8). P¥i podezieni na nékterou z téchto poruch krve je tieba
monitorovat krevni obraz. V pripadé abnormalnich vysledkii je tieba zvazit pierusSeni lécby
levofloxacinem.

e Bod4sS8
Maji byt ptidany nebo doplnény nasledujici nezadouci ucinky:
Do SOC (Systému organovych ti'id) Poruchy krve a lymfatického systému:

Frekvence neni znamo (z dostupnych udaja nelze urcit): Selhani funkce kostni direné véetné
aplastické anemie, pPancytopenie, aAgranulocytozya; Hhemolytickaé anemie

Do SOC Psychiatrické poruchy
Frekvence neni znamo (z dostupnych udaja nelze urcit): [...] Manie

Do SOC Poruchy nervového systému
Frekvence neni znamo (z dostupnych tudaja nelze urcit): [...] Myoklonus

Do SOC Poruchy kiiZe a podkoZni tkané



Frekvence neni znamo (z dostupnych udaju nelze urcit): [...] Hyperpigmentace kiize

Bod 4.9

Maji byt piidany nasledujici znamky predavkovani:

[...]

Ucinky na centralni nervovou soustavu vcetné stavu zmatenosti, kieci, myoklonu, halucinaci a tfesu
byly pozorovany po uvedeni pfipravku na trh.

Piibalova informace

Bod 2

[...]

Upozornéni a opatieni

[...]

wvr 7 wr_ 7

jestlize <uzivate> <pouZivate> tento pripravek:

Bod 4

[...]

JestliZze se u Vas za¢nou objevovat mimovolni zaSkuby, za§kuby svali nebo svalové
stahy, vyhledejte ihned 1ékaie, protoZe se muzZe jednat o znamky myoklonu. Lékar bude
mozna muset ukoncit 1é¢bu levofloxacinem a zahajit jinou odpovidajici 1é¢bu.

Pokud trpite pocitem na zvraceni, necitite se celkové dobte, mate silné nepfijemné pocity nebo
pretrvavajici €i zhorSujici se bolest v oblasti nadbfisku nebo zvracite — ihned kontaktujte
svého 1ékare, protoze se mize jednat o znamky zanétu slinivky bfisni (akutni pankreatitida).
Pokud se u Vis objevi inava, bledost kiiZe, modfiny, nekontrolované krvaceni, horecka,
bolest v krku a zavazné zhorSeni celkového stavu nebo mate pocit, Ze odolnost vudi
infekcim muze byt sniZena, vyhledejte ihned lékaie, protoze se muze jednat o znamky
poruchy krve. Lékai* ma monitorovat krevni obraz. V pripadé abnormalniho krevniho
obrazu lékai mozna bude muset 1é¢bu ukondit.

Informujte svého lékare, pokud se néktery z niZe uvedenych nezadoucich uc¢inki zhorsi nebo
trva déle nez nékolik dni:

[...]

Neni znamo (z dostupnych idaju nelze frekvenci urcit):

SniZeni poc¢tu ¢ervenych krvinek (anemie): mize se projevit bledosti nebo zezZloutnutim kiize
v dasledku poskozeni Cervenych krvinek; pokles poctu vsech typi krevnich bunek.

Kostni dien prestava tvorit nové krvinky, coZ muZe zpisobit inavu, niZsi schopnost
bojovat s infekci a nekontrolované krvaceni (selhani funkce kostni direné)

[...]

Zmény vnimani ¢ichovych vjem, ztrata ¢ichu nebo chuti
Pocit velkého vzruseni, povznesenost, rozruseni nebo nadSeni (manie)

[...]

ZvySena kozni citlivost na slune¢ni svétlo a UV zafeni (fotosenzitivita), tmavsi oblasti kize
(hyperpigmentace)

[...]




e Bolest v¢etné bolesti zad, bolesti na hrudi a bolesti konéetin
e Nahlé mimovolni zaSkuby, za§kuby svali nebo svalové stahy (myoklonus)
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Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéria

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v kvétnu 2024

Ptedani prelozenych ptiloh téchto zaveri
pfislusnym narodnim organiim:

14. Cervence 2024

Implementace zavéra
Clenskymi staty (ptedlozeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

12. zati 2024




