Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav o
bezpeénosti (PSUR) pemetrexedu dospél vybor PRAC k témto védeckym zavériim:

S ohledem na dostupné Udaje o farmakokinetice pemetrexedu a se zvazenim studii in vitro, které
ukazuji na to, ze pemetrexed je aktivné& vylu¢ovan transportérem organickych aniontd 3 (OAT3), a
hodnot IC50 pro inhibitory protonové pumpy, povazuje vybor PRAC lékovou interakci mezi
inhibitory protonové pumpy a pemetrexedem za pfinejmensim moznou. Vybor PRAC dospél k
zavéru, Ze informace o pfipravku u pripravkd obsahujicich pemetrexed maji byt odpovidajicim
zplsobem upraveny.

Po prezkoumani doporuceni vyboru PRAC vybor CHMP souhlasi s jeho celkovymi zavéry a
zddvodnénim.

ZdlGivodnéni zmény v registraci

Na zékladé védeckych zavérd tykajicich se pemetrexedu vybor CHMP zastava stanovisko, ze pomér
pfinosd a rizik 1é¢ivych pFipravkl obsahujicich pemetrexed zUstava nezménény, a to pod
podminkou, Ze v informacich o pripravku budou provedeny navrhované zmény.

Vybor CHMP doporucuje zménu v registraci.



Priloha II

Zmeény v informacich o pripravku pro lécivy pripravek registrovany /
Iécivé pripravky registrované na vnitrostatni Grovni



Zmény, které maji byt vioZzeny do pfislusnych bodd informaci o pFipravku (novy text
podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfeskrtnuty)

Souhrn Gdaji o pfipravku
. Bod 4.5
Interakce maji byt zménény nasledovné:

Pemetrexed se vylucuje hlavné ledvinami v nezménéné formé, a to tubularni sekreci a v mensim
rozsahu glomerularni filtraci. Soub&zné podavani nefrotoxickych 1éké (napf. aminoglykosidy,
kli¢kova diuretika, slougeniny platiny, cyklosporin) miZe vést k opozdéné clearance pemetrexedu.
Tato kombinace se musi pouzivat s opatrnosti. Pokud je to nutné, ma byt peclivé monitorovana
clearance kreatininu.

Soubézné podavani pemetrexedu s inhibitory OAT3 (transportér organickych aniontd 3

{atek—kteréserovnezZwyutuji-tubularni-sekreet (napr. probenecid, penicilin_inhibitory protonové

pumpy (PPI)), mé*evést vede k opozdéné clearance pemetrexedu. PFi kombinaci téchto latek je
zapotrebi zvySené opatrnosti. Pekudje-to-nutné,ma-bytpedlivemoniterevanaclearanee

Zmény, které maji byt vlozeny do pfislusnych bodd pfibalové informace (novy text
podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfeskrtauty)

Pribalova informace

) Bod 2

V=

Dalsi lécivé pripravky a pripravek [nazev pFipravku]

Oznamte svému lékafi, pokud uZivate jakékoli pFipravky k 1é¢bé bolesti nebo zanétu (otoki), jako
jsou tzv. nesteroidni protizanétlivé Iéky (NSA), véetné Iékl, které jsou dostupné bez Iékarského
predpisu (jako je napf. ibuprofen). Existuje mnoho druhd NSA s rliznou délkou Géinnosti. Na
zakladé planovaného data infuze pemetrexedu a/nebo stavu funkce ledvin Vam lékaf doporudi,
které Iéky smite uzivat a kdy je smite uzivat. Pokud si nejste jisty(d), zeptejte se svého lékare
nebo lékarnika, zda néktery z Vasich Iéki neni NSA.

Informuijte svého lékafe, pokud uzZivate léky zvané inhibitory protonové pumpy

(omeprazol, esomeprazol, lansoprazol, pantoprazol a rabeprazol) pouzivané k Iécbé paleni

zahy a navratu Zaludecnich kyselin do jicnu.




