Priloha I

Védecké zavéry a zdiivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav
0 bezpecnosti (PSUR) bortezomibu dospél vybor CHMP k témto védeckym zavéram:

Po prezkoumani pripadli po uvedeni ptipravku na trh a hlaseni z odbornych publikaci za obdobi, na
které se vztahuje tento PSUR, bylo u pacientu, kteti dostavali bortezomib, hlaseno celkem158 piipada
»infekci, podrazdéni a zanétd ocnich vicek, fas a slznych kanalkti“. Z téchto hlaseni bylo 121 ptipadt
chalazionu, blefaritidy, meibomianitidy a/nebo dysfunkce Meibomovy Zlazy. Souvislost mezi
bortezomibem a chalazionem/blefaritidou podporuje biologicka pravdépodobnost; myelosuprese
souvisejici s bortezomibem muZe teoreticky usnadnit vznik virovych infekei jako napft. herpes zoster,
ktery se projevi chalazionem. Na zaklad¢ tohoto pfezkoumani jsou blefaritida/chalazion povazovany
za souvisejici s pouzivanim bortezomibu.

Dale bylo na zakladé vyhledavani publikaci ve svétové 1ékatské a védecké literature, a to za obdobi,
na které se vztahuje tato PSUSA, a nékolika dokumentl zaznamenavajicich bezpecnostni informace,
zjisténo 35 ptipadd trombotické mikroangiopatie (TMA). Celkové se vystupy z literatury pfiklani ke
kauzalni souvislosti mezi bortezomibem (a dal§imi proteazomovymi inhibitory) a TMA.

Na zéklad¢ prezentovanych udajt je vybor PRAC toho nazoru, Ze souhrn informaci o ptipravku musi
byt aktualizovan v bodu 4.8 a v piislusnych bodech ptibalové informace tak, aby byly ptidany
nezadouci ucinky chalazion, blefaritida a tromboticka mikroangiopatie.

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdiivodnéni zmény v registraci
Na zaklad¢ védeckych zaveéru tykajicich se bortezomibu vybor CHMP zastava stanovisko, Ze pomér
ptinost a rizik 1é¢ivych pripravki obsahujicich bortezomib zlistava nezménény, a to pod podminkou,

ze v informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Vybor CHMP doporucuje zménu v registraci.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro lé¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do prislusnych bodu souhrnu tudaju o pripravku (novy text
podtrZeny a tuéné, vymazany text preskrtauty)

Souhrn udaji o pripravku
e Bod4.38
Indikace mnohocetny myelom
Tabulka 7: Nezdadouci ucinky u pacientii s mnohocetnym myelomem lécenych bortezomibem

v klinickych studiich Hnonoterajm—nebo—v—kom-bﬂwa a vSechny postmarketingové neZadouci ucinky
bez ohledu na indikaci’.

Nasledujici nezadouci G¢inek musi byt pridan pod tiidu organovych systéma Poruchy krve a
lymfatického systému s Cetnosti vzacné:
Tromboticks mikroangiopatie (véetné trombocytopenické purpury)”

Nasledujici neZzadouci G¢inky musi byt pfidany pod tfidu organovych systémi Poruchy oka s Cetnosti
méngé Casté:

Chalazion”, blefaritida"

" Postmarketingové hlaseni nezadouciho uéinku bez ohledu na indikaci

Indikace Lymfom z plastovych bunék

Tabulkal 8: “Nezddouct ucinky u pacientii s lymfomem z plastovych bunék lécenych Bzmb R-CAP
v klinické studii

Zmény, které maji byt vloZeny do prisluSnych bodu piibalové informace (novy text podtrZeny a
tuéné, vymazany text preskrtnuty)

Pribalova informace
e Bod 4 ,,Mozné nezadouci ucinky*

Pokud je Vam <ptipravek> podavan k 1é¢be mnohocetného myelomu, jsou nezadouci G¢inky, které
Vas mohou postihnout, uvedeny dale:

Méné casté nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100):

- Podrazdéni nebo zanét o¢i, nadmérné slzeni, bolest oka, suché o¢i, infekce v oku, bulka
v o¢nim vicku_(chalazion), ¢ervena a otekla vicka, vytok z o¢i, nenormalni vidéni, krvaceni
z oka.

Vzacné nezadouct ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000)
- Krevni srazenina v malych cévach (tromboticka mikroangiopatie)

Pokud je Vam <pftipravek> podavan spolu s dalSimi léky k 1é€bé lymfomu z plastovych bunék, jsou
nezadouci ucinky, které Vas mohou postihnout, uvedeny dale:

Méné casté nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)
- bulka v o¢nim vi¢ku (chalazion), ervena a otekla vicka

Vzdacné neiadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu z 1 000)
- Krevni srazenina v malych cévach (tromboticka mikroangiopatie)




