Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravideln¢ aktualizovanych zprav
0 bezpecnosti (PSUR) pro karbetocin byly pfijaty tyto védecké zavéry:

A. Vzhledem Kk dostupnym udajim o ,,bradykardii, kterd miie vést k zdstavé srdce” z literatury,
spontannich hl&Seni zahrnujicich v 16 piipadech blizkou ¢asovou souvislost a vzhledem
k podobné struktuie s oxytocinem, povazuje vybor PRAC kauzalni vztah mezi karbetocinem a
bradykardii, ktera miZze vést k zastaveé srdce, za pfinejmensim opodstatnéné mozny. Vybor
PRAC dospél k zavéru, ze informace o ptipravcich obsahujicich karbetocin maji byt
odpovidajicim zptisobem doplnény (tj. aktualné uvadény nezadouci ucinek ,,bradykardie®
oznaceny hvézdickou odkazujici na nezadouci u¢inky oxytocinu se ma upravit tak, aby uvadél
wbradykardie, kterd miiZe vést k zastavé srdce a hvézdicka se ma odstranit).

B. Vzhledem k dostupnym Gdajium o ,,hypersenzitivité (véetné anafylaktické reakce)" ze
spontannich hlaseni zahrnujicich 18 pfipadi s blizkou ¢asovou souvislosti a vzhledem k
pravdépodobnému mechanismus u¢inku, povazuje vybor PRAC kauzalni vztah mezi
karbetocinem a hypersenzitivitou (v¢etné anafylaktické reakce) za opodstatnéné mozny.
Vybor PRAC dospél k zavéru, ze informace o piipravcich obsahujicich karbetocin maji byt
odpovidajicim zptisobem doplnény.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zduvodnéni zmény v registraci

Na zakladé védeckych zavéru tykajicich se karbetocinu skupina CMDh zastava stanovisko, ze pomér
ptinost a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho karbetocin zlistava nezménény, a to pod podminkou,
Ze v informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci ptipravkl zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. VVzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dobé
registrovany dalsi 1é¢ivé ptipravky s obsahem karbetocinu nebo jsou takové piipravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zc¢astnéné ¢lenské staty a
zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadn€ zvazili toto CMDh stanovisko.



Priloha I1

Zmény Vv informacich o pripravku pro léCivy pripravek registrovany / 1écivé piipravky
registrované na vnitrostatni arovni



Zmény, které maji byt vloZeny do prislu§nych bodi informaci o pripravku (novy text podtrZzeny
a tuéné, vymazany text preskrtauty)

Souhrn udaji o piipravku

o Bod 4.8

Nasledujici nezadouci t¢inek ma byt pridan do ¢asti tiidy organovych systémi (SOC) Srdeéni
poruchy s frekvenci Neni zndmo:

Srdecni poruchy

Neni zndmo: tachykardie, bradykardie, kterd mize vést k zdstavé srdce (& icke kierd v soucasnosti odkazuie na
nezddouctiicinky oxytocinu se md vymazar) g rytmie* jschemie myokardu* a prodlouzeni QT intervalu*

* Hlaseno u oxytocinu (strukturné blizky karbetocinu)

Nasledujici nezadouci u¢inek mé byt ptidan do ¢asti tiidy organovych systémi (SOC) Poruchy

imunitniho systému s frekvenci Neni zndmo:

Poruchy imunitniho systému:
Neni zndmo: hypersenzitivita (véetné anafylaktické reakce)

Pribalova informace

Neni zndmo (z dostupnych udaju nelze urcit)
Rychly srdecni tep, pomaly srdeéni tep, ktery miiZe vést k zastavé srdce (kdyZ srdce pitestane bit)

Nezadouci u€inky pozorované u podobnych ptipravkd, které 1ze ocekavat i u karbetocinu:
nepravidelny srdecni tep, bolest na hrudi, mdloby nebo buseni srdce, které ukazuji, Ze srdce nepracuje
spravne.

Alergické reakce (véetné nahlé, zavazné alergické reakce se ztizenym dychanim, otokem,
toéenim hlavy, zrychlenym srdeénim tepem, pocenim, nizkym krevnim tlakem a ztratou védomi)




Piiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéru

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v tnoru 2023

Clenskymi staty (pfedloZzeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

Piedani pielozenych pfiloh téchto zavéra 09/04/2023
pfislusnym narodnim organtim:
Implementace zavéra 08/06/2023
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