Priloha |

Seznam nazvi lécivych pripravki, l1ékové formy, koncentrace, zpilisoby
podani, drzitelé rozhodnuti o registraci v ¢lenskych statech



Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

SmysSleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zptsob podani

Belgie

SCS Boehringer Ingelheim SA
Avenue Ariane 16

B-1200 Woluwe-Saint-
Lambert

Belgium

fenoterol

BEROTEC
0,5 MG/10 ML

0,5 mg/10 mi

Injekéni roztok

Intravendzni podani

Némecko

Boehringer Ingelheim Pharma
GmbH & Co. KG

Binger Str. 173

55216 Ingelheim

Germany

fenoterol

Partusisten
intrapartal

0,025 mg/ml

Koncentrat pro
injek¢ni roztok

Intravendzni podani

Némecko

Boehringer Ingelheim Pharma
GmbH & Co. KG

Binger Str. 173

55216 Ingelheim

Germany

fenoterol

Partusisten

0,5 mg/10 mi

Koncentrat pro
infuzni roztok

Intravendzni podani

Némecko

Boehringer Ingelheim Pharma
GmbH & Co. KG

Binger Str. 173

55216 Ingelheim

Germany

fenoterol

Partusisten

Tableta

Peroralni podani

Polsko

Teva Pharmaceuticals Polska
Sp. z o0.0.

ul. Emilii Plater 53

00-113 Warszawa

Poland

fenoterol

Fenoterol Teva

0,05 mg/ml

Injekéni roztok

Intravendzni podani

Polsko

GlaxoSmithKline
Pharmaceuticals S.A.
ul. Grunwaldzka 189
60-322 Poznan
Poland

fenoterol

Fenoterol GSK

Tableta

Peroralni podani




Clensky stat Drzitel rozhodnuti o INN Smysleny nazev | Koncentrace | Lékova forma Zptsob podani
registraci
Nizozemsko Boehringer Ingelheim B.V. fenoterol Partusisten, 0,05 mg/ml Koncentrat pro Intravendzni podani
Comeniusstraat 6 concentraat voor infuzni roztok
1817 MS Alkmaar oplossing voor
The Netherlands intraveneuze
infusie
50 microgram/ml
Clensky stat Drzitel rozhodnuti o INN Smysleny nazev Koncentrace | Lékova forma Zplsob podani

registraci

Rakousko Takeda Austria GmbH hexoprenaline | Gynipral 25 pg - 0,025 mg/5 m | Koncentrat pro Intravendzni podani
St.-Peter-StralRe 25 Konzentrat zur | infuzni roztok
A -4020 Linz Infusionsbereitung
Austria

Rakousko Takeda Austria GmbH hexoprenaline | Gynipral 10 ug / 0,01 mg/2 ml | Injekéni/infuzni Intraveno6zni podani
St.-Peter-StralRe 25 2 ml - Ampullen roztok
A -4020 Linz
Austria

Bulharsko NYCOMED Austria GmbH hexoprenaline | Gynipral 0,005 mg/ml Injekéni roztok Intravendzni podani
St.-Peter-StralRe 25
A -4020 Linz
Austria

Bulharsko NYCOMED Austria GmbH hexoprenaline | Gynipral 0,5 mg Tableta Peroralni podani
St.-Peter-Strale 25
A -4020 Linz
Austria

Ceska republika | Takeda Austria GmbH hexoprenaline | GYNIPRAL 0,5 MG 0,5 mg Tableta Peroralni podani
St.-Peter-Strale 25
A -4020 Linz
Austria

Ceska republika | Takeda Austria GmbH hexoprenaline | GYNIPRAL 0,005 mg/ml Injekéni/infuzni Intravendézni podani
St.-Peter-StralRe 25 10 MCG/2 ML roztok

A -4020 Linz
Austria




Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

Smysleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zplsob podani

Ceska republika

Takeda Austria GmbH
St.-Peter-Stral3e 25
A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

GYNIPRAL 25 MCG
KONCENTRAT PRO
PRIPRAVU INFUZE

0,025 mg/5 m
|

Koncentrat pro
infuzni roztok

Intravend6zni podani

Estonsko

NYCOMED Austria GmbH
St.-Peter-Stral3e 25

A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

GYNIPRAL

0,5 mg

Tableta

Peroralni podani

Litva

NYCOMED Austria GmbH
St.-Peter-Stralle 25

A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

Gynipral

0,5 mg

Tableta

Peroralni podani

Litva

NYCOMED Austria GmbH
St.-Peter-Stral3e 25

A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

Gynipral

0,025 mg/5 m
|

Koncentrat pro
injek¢ni/infuzni
roztok

Intravend6zni podani

Litva

NYCOMED Austria GmbH
St.-Peter-Stralle 25

A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

Gynipral

0,01 mg/2 mi

Injekéni/infuzni
roztok

Intravendzni podani

Rumunsko

NYCOMED Austria GmbH
St.-Peter-Stralle 25

A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

GYNIPRAL 0,5 mg

0,5 mg

Tableta

Peroralni podani

Rumunsko

NYCOMED Austria GmbH
St.-Peter-Stral3e 25

A -4020 Linz

Austria

hexoprenaline

GYNIPRAL
10 pg/2 ml

0,01 mg/2 mi

Injekéni roztok

Parenteralni podani




Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

SmysSleny
nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zpasob podani

Itélie

Istituto Luso Farmaco d'ltalia
SpA

Via W. Tobagi 8

20068 Peschiera Borromeo
(M)

Italy

isoxsuprine

VASOSUPRINA
ILFI

10 mg/2 mi

Injekéni roztok

Intramuskularni podani,
intravenézni podani

Italie

Istituto Luso Farmaco d'ltalia
SpA

Via W. Tobagi 8

20068 Peschiera Borromeo
(M)

Italy

isoxsuprine

VASOSUPRINA
RETARD

30 mg

Tableta s Fizenym
uvolfovanim

Peroralni podani

Portugalsko

Tecnifar - Inddstria Técnica
Farmacéutica, S.A.

Rua Tierno Galvan
Amoreiras

Torre 3 - 12, 1099-036
Portugal

isoxsuprine

Dilum Retard

30 mg

Tableta
s prodlouzenym
uvolfiovanim

Peroralni podani

Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

Smysleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zplsob podani

Belgie

EUMEDICA N.V.

Av. Winston Churchill 67
B-1180 Bruxelles
Belgium

ritodrine

PRE-PAR 10 MG

10 mg

Tableta

Peroralni podani

Belgie

EUMEDICA N.V.

Av. Winston Churchill 67
B-1180 Bruxelles
Belgium

ritodrine

PRE-PAR
50MG/5ML

50 mg/5 ml

Injekéni roztok

Intravendzni podani

Recko

Galenica SA

4, Eleftherias Street
Kifisia 14564
Greece

ritodrine

YUTOPAR

10 mg

Tableta

Peroralni podani




Clensky stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

Smysleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zplsob podani

Recko

Galenica SA

4, Eleftherias Street
Kifisia 14564
Greece

ritodrine

YUTOPAR

50 mg/5 ml

Injekéni roztok

Intravendzni podani;
intramuskularni podani

Itélie

Istituto Luso Farmaco d'ltalia
SpA

Via W. Tobagi 8

20068 Peschiera Borromeo (MI)
Italy

ritodrine

MIOLENE

10 mg/2 mi

Injekéni roztok

Intramuskularni podani

Itélie

Istituto Luso Farmaco d'ltalia
SpA

Via W. Tobagi 8

20068 Peschiera Borromeo (MI)
Italy

ritodrine

MIOLENE

10 mg

Tableta

Peroralni podani

Itélie

Istituto Luso Farmaco d'ltalia
SpA

Via W. Tobagi 8

20068 Peschiera Borromeo (MI)
Italy

ritodrine

MIOLENE

50 mg/5 ml

Infuzni roztok

Intravendzni podani

Lucembursko

Eumedica S.A.

Av. Winston Churchill 67
B-1180 Bruxelles
Belgium

ritodrine

Pre-Par
comprimés

10 mg

Tableta

Intravendzni podani

Lucembursko

Eumedica S.A.

Av. Winston Churchill 67
B-1180 Bruxelles
Belgium

ritodrine

Pre-Par solution
injectable

50 mg/5 ml

Injekéni/infuzni
roztok

Intravend6zni podani

Spanélsko

Laboratorio Reig Jofre SA.
Gran Capita 10

Sant Joan Despi
Barcelona 08970

Spain

ritodrine

PRE-PAR
AMPOLLAS

10 mg/ml

Injekéni roztok

Intravendzni podani;
intramuskularni podani

Spanélsko

Laboratorio Reig Jofre SA.
Gran Capita 10

Sant Joan Despi
Barcelona 08970

Spain

ritodrine

PRE-PAR 10 mg
COMPRIMIDOS

10 mg

Tableta

Peroralni podani




Clensky
stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

SmysSleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zplisob podani

Belgie

GlaxoSmithKline

Pharmaceuticals S.A./N.V.

Site Apollo, 2-4-6
B-1300 Wavre
Belgium

salbutamol

VENTOLIN POUR
PERFUSION 1.V.

5 mg

Injekéni roztok

Intravendzni podani

Belgie

GlaxoSmithKline

Pharmaceuticals S.A./N.V.

Site Apollo, 2-4-6
B-1300 Wavre
Belgium

salbutamol

VENTOLIN I.M.-S.C.

0,5 mg

Injekéni roztok

Intramuskularni podani;
subkutanni podani

Belgie

GlaxoSmithKline

Pharmaceuticals S.A./N.V.

Site Apollo, 2-4-6
B-1300 Wavre
Belgium

salbutamol

VENTOLIN 4MG

4 mg

Peroralni roztok

Peroralni podani

Belgie

GlaxoSmithKline

Pharmaceuticals S.A./N.V.

Site Apollo, 2-4-6
B-1300 Wavre
Belgium

salbutamol

VENTOLIN 2 MG

2 mg

Injekéni roztok -
lahvicka

Peroralni podani

Kypr

Remedica Ltd
Aharnon Street
Industrial Estate
3508 Lemesos
Cyprus

salbutamol

SALBUTAMOL
tablets 4 mg

4 mg

Tableta

Peroralni podani

Dansko

GlaxoSmithKline Pharma
A/S

Nykaer 68

DK-2605 Brgndby
Denmark

salbutamol

Ventoline

0,5 mg/mi

Injekéni roztok

Intramuskularni podani;
subkutanni podani

Dansko

GlaxoSmithKline Pharma
A/S

Nykeer 68

DK-2605 Brgndby
Denmark

salbutamol

Ventoline

1 mg/mi

Koncentrat pro
infuzni roztok

Intravendzni podani




élensk? Drzitel rozhodnuti o INN SmysSleny nazev Koncentrace Lékova forma Zplisob podani
stat registraci

Francie Laboratoire salbutamol SALBUMOL 0,5 mg/mi Injekéni roztok Intravendzni podani;
GlaxoSmithKline 0,5 mg/1 ml, intramuskularni podani;
100, route de Versailles solution for injection subkutanni podani
78163 Marly-le-Roi Cedex
France

Francie Laboratoire salbutamol SALBUMOL 1 mg, 1 mg Cipek Rektalni podani
GlaxoSmithKline suppository
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
France

Francie Laboratoire salbutamol SALBUMOL 2 mg 2 mg Tableta Peroralni podani
GlaxoSmithKline tablet
100, route de Versailles
78163 Marly-le-Roi Cedex
France

Francie Laboratoire salbutamol SALBUMOL FORT 5 mg/ 5ml Infuzni roztok Intravend6zni podani
GlaxoSmithKline 5mg/5ml
100, route de Versailles solution for infusion
78163 Marly-le-Roi Cedex
France

Francie MYLAN SAS salbutamol SALBUTAMOL 5 mg/5 ml Infuzni roztok Intravendzni podani
117, allée des Parcs MYLAN 5 mg/5 ml,
69800 Saint-Priest solution for infusion
France

Francie Laboratoire Renaudin salbutamol SALBUTAMOL 5 mg/5 ml Infuzni roztok Intravendzni podani
Z A. Errobi RENAUDIN 5 mg/5
Itxassou ml,
64250 Cambo les Bains Solution for infusion
France

Irsko GlaxoSmithKline (lreland) salbutamol Ventolin 500 0,5 mg/mi Injekéni roztok Subkutanni,
Limited micrograms/ml intramuskularni,
Stonemasons Way Solution for intravenoézni

Rathfarnham
Dublin 16
Ireland

Injection




élensk? Drzitel rozhodnuti o INN SmysSleny nazev Koncentrace Lékova forma Zplisob podani
stat registraci
Irsko GlaxoSmithKline (lreland) salbutamol Ventolin 1mg/ml 1 mg/mi Koncentrat pro Intravendzni podani
Limited Concentrate for infuzni roztok
Stonemasons Way Solution for
Rathfarnham Intravenous
Dublin 16 Infusion
Ireland
Litva Warszawskie Zaktady salbutamol SALBUTAMOL WZF 2 mg Tableta Peroralni podani
Farmaceutyczne Polfa S.A. Polfa
ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland
Litva Warszawskie Zaktady salbutamol SALBUTAMOL WZF 4 mg Tableta Peroralni podani
Farmaceutyczne Polfa S.A. Polfa
ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland
Lucembursk [ GlaxoSmithKline salbutamol Ventolin comprimés | 2 mg Tableta Peroralni podani
o] Pharmaceuticals S.A./N.V.
Site Apollo, 2-4-6
B-1300 wavre
Belgium
Lucembursk | GlaxoSmithKline salbutamol Ventolin comprimés | 4 mg Tableta Peroralni podani
o] Pharmaceuticals S.A./N.V.
Site Apollo, 2-4-6
B-1300 wavre
Belgium
Lucembursk [ GlaxoSmithKline salbutamol Ventolin solution 0,5 mg/mi Injekéni roztok Intravendzni podani
o Pharmaceuticals S.A./N.V. injectable

Site Apollo, 2-4-6
B-1300 wavre
Belgium




Clensky
stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

Smysleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zplisob podani

Lucembursk
o

GlaxoSmithKline

Pharmaceuticals S.A./N.V.

Site Apollo, 2-4-6
B-1300 wavre
Belgium

salbutamol

Ventolin solution a
diluer pour
perfusion

5 mg/5 ml

Injekéni roztok

Intravendzni podani

Polsko

Warszawskie Zaktady

Farmaceutyczne Polfa S.A.

ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland

salbutamol

Salbutamol WZF

0,5 mg/ml

Injekéni roztok

Intravendézni podani;
intramuskularni podani;
subkutanni podani

Polsko

Warszawskie Zaktady

Farmaceutyczne Polfa S.A.

ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland

salbutamol

Salbutamol WZF

Tableta

Peroralni podani

Polsko

Warszawskie Zaktady

Farmaceutyczne Polfa S.A.

ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland

salbutamol

Salbutamol WZF

Tableta

Peroralni podani

Portugalsko

Glaxo Wellcome
Farmacéutica, Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro
Borges, 3 - Arquiparque -
Miraflores

1495-131 Algés, Lisbon
Portugal

salbutamol

ventilan

4 mg

Tableta

Peroralni podani
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Clensky
stat

Drzitel rozhodnuti o
registraci

INN

SmysSleny nazev

Koncentrace

Lékova forma

Zplisob podani

Portugalsko

Glaxo Wellcome
Farmacéutica, Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro
Borges, 3 - Arquiparque -
Miraflores

1495-131 Algés, Lisbon
Portugal

salbutamol

ventilan

5 mg/5 ml

Infuzni roztok

Intravendzni podani

Portugalsko

Glaxo Wellcome
Farmacéutica, Lda.

Rua Dr. Anténio Loureiro
Borges, 3 - Arquiparque -
Miraflores

1495-131 Algés, Lisbon
Portugal

salbutamol

ventilan

0,5 mg/mi

Injekéni roztok

Intravendzni podani;
subkutanni podani;
intramuskularni podani

Rumunsko

GLAXO WELLCOME UK
Limited

Glaxo Wellcome House
Berkeley Avenue
Greenford

Middlesex UB6 ONN
United Kingdom

salbutamol

VENTOLIN®, solutie
injectabila, 0,5
mg/ml

0,5 mg/ml

Injekéni roztok

Parenteralni podani

Slovenska
republika

Warszawskie Zaktady

Farmaceutyczne Polfa S.A.

ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland

salbutamol

Salbutamol WZF
Polfa 2 mg

Tableta

Peroralni podani

Slovenska
republika

Warszawskie Zaktady

Farmaceutyczne Polfa S.A.

ul. Karolkowa 22/24
01-207 Warszawa
Poland

salbutamol

Salbutamol WZF
Polfa 4 mg

Tableta

Peroralni podani

11



élensk? Drzitel rozhodnuti o INN Smysleny nazev Koncentrace Lékova forma Zplisob podani
stat registraci
Slovinsko GSK d.o.o. salbutamol Ventolin 2 mg 2 mg Tableta Peroralni podani
Cvetkova ulica 29 tablete
1000 Ljubljana
Slovenija
Velka Actavis UK Limited salbutamol Salbutamol Tablets 2 mg Tableta Peroralni podani
Britanie Whiddon Valley BP 2mg
Barnstaple
North Devon EX32 8NS
United Kingdom
Velka Actavis UK Limited salbutamol Salbutamol Tablets 4 mg Tableta Peroralni podani
Britanie Whiddon Valley BP 4mg
Barnstaple
North Devon EX32 8NS
United Kingdom
Velka Teva UK Limited salbutamol Asmaven 2 / 2 mg Tableta Peroralni podani
Britanie Bampton Road Salbutamol Tablets
Hampden Park BP 2mg
Eastbourne
East Sussex BN22 9AG
United Kingdom
Velka Teva UK Limited salbutamol Asmaven 4 / 4 mg Tableta Peroralni podani
Britanie Bampton Road Salbutamol Tablets
Hampden Park BP 4mg
Eastbourne
East Sussex BN22 9AG
United Kingdom
Velka Glaxo Wellcome UK Limited | salbutamol Ventolin Solution for | 1 mg/ml Injekéni roztok Intravendzni podani;
Britanie Stockley Park West Intravenous subkutanni podani
Uxbridge Infusion

Middlesex UB11 1BT
United Kingdom

12



Clensky stat Drzitel rozhodnuti o registraci |[INN Smysleny ndzev |Koncentrace |Lékova forma Zptlisob podani
Rakousko AstraZeneca Osterreich GmbH  |terbutaline Bricanyl 0,5 mg - |0,5 mg/ml Injekéni roztok Subkutanni podant,
Schwarzenbergplatz 7 Ampullen intravenézni podani
A-1037 Vienna
Austria
Kypr Medochemie Ltd terbutaline ATALINE tablets  |2,5 mg Tableta Peroralni podani
1-10 Constantinoupoleos Street 2.5 mg
3505 Lemesos
Cyprus
Kypr Medochemie Ltd terbutaline ATALINE syrup 1,5 mg/5 ml Sirup Peroralni podani
1-10 Constantinoupoleos Street 1.5 mg/5 ml
3505 Lemesos
Cyprus
Francie AstraZeneca terbutaline BRICANYL 0,5 mg/ml Injekéni roztok Intravendzni podani,
1, place Renault 0.5 mg/1 mi subkutanni podani
92844 Rueil Malmaison Cedex Solution for
France injection
Madarsko AstraZeneca Kft. terbutaline Bricanyl 0,5 mg/ml |0,5 mg/ml Injekéni/ infuzni  |Intravenézni podani
Bocskai ut 134-146. oldatos injekcio roztok
Budapest 1113
Hungary
Irsko AstraZeneca UK Limited terbutaline Bricanyl 500 0,5 mg/ml Injekéni/ infuzni  |Subkutanni,
600 Capability Green micrograms/ml roztok intramuskularni,
Luton, LU1 3LU solution for intravendézni podani
United Kingdom injection or
infusion
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti o registraci|INN Smysleny nazev |Koncentrace |Lékova forma Zplsob podani
Norsko AstraZeneca AS terbutaline Bricanyl 0,5 mg/ml Injekéni roztok Parenteralni podani
Innspurten 15
0663 Oslo
Norway
Norsko AstraZeneca AS terbutaline Bricanyl 0,3 mg/ml Peroralni roztok Peroralni podani
Innspurten 15
0663 Oslo
Norway
Norsko AstraZeneca AS terbutaline Bricanyl 5 mg Potahovana tableta |Peroralni podani
Innspurten 15
0663 Oslo
Norway
Norsko AstraZeneca AS terbutaline Bricanyl Depot 7,5 mg Tableta Peroralni podani
Innspurten 15 s prodlouzenym
0663 Oslo uvolnovanim
Norway
Svédsko AstraZeneca AB terbutaline Bricanyl® 0,5 mg/ml Injekéni roztok Intravenézni podani
SE - 151 85 Sodertalje Koncentrat pro
Sweden injek¢ni roztok
Svédsko AstraZeneca AB terbutaline Bricanyl® 0,3 mg/ml Peroralni roztok  |Peroralni podani
SE - 151 85 Sodertalje
Sweden
Velka Britanie AstraZeneca UK Limited terbutaline Bricanyl Injection |0,5 mg/ml Injekéni roztok Intraveno6zni podani,

600 Capability Green
Luton, LU1 3LU
United Kingdom

intramuskularni podani,
subkutanni podani
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti o registraci|INN Smysleny nazev |Koncentrace |Lékova forma Zplsob podani
Velka Britanie AstraZeneca UK Limited terbutaline Bricanyl Tablets |5 mg Tableta Peroralni podani
600 Capability Green 5 mg
Luton, LU1 3LU
United Kingdom
Velka Britanie AstraZeneca UK Limited terbutaline Bricanyl Syrup 0,3 mg/ml Peroralni roztok Peroralni podani

600 Capability Green
Luton, LU1 3LU
United Kingdom
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Priloha I1
Védecké zavéry a zdlivodnéni zruseni nebo pripadné zmény podminek

rozhodnuti o registraci a podrobné vysvétleni rozdili oproti doporuceni
vyboru PRAC
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Védecké zavéry a zdlivodnéni zruseni nebo pripadné zmény podminek
rozhodnuti o registraci a podrobné vysvétleni rozdili oproti doporuceni
vyboru PRAC

Skupina CMDh zvazila nize uvedené doporuceni vyboru PRAC ze dne 5. zafi 2013 s ohledem na
IéCivé prFipravky obsahujici terbutalin, salbutamol, hexoprenalin, ritodrin, fenoterol nebo isoxsuprin.

1. Celkové shrnuti védeckého hodnoceni I&€ivych pFipravkd obsahujicich terbutalin,
salbutamol, hexoprenalin, ritodrin, fenoterol nebo isoxsuprin vyborem PRAC (viz pfiloha

D

Po vyhodnoceni Gdajd vyplyvajicich z ¢innosti v rdmci farmakovigilance informovalo Madarsko dne
27. listopadu 2012 Evropskou agenturu pro Iécivé pripravky podle ¢lanku 31 smérnice 2001/83/ES
o svych obavéach, Ze pomé&r pFinosi a rizik |é¢ivych pripravkd obsahujicich kratkodobé plsobici
beta-agonisty (SABA) registrovanych v porodnickych indikacich neni vzhledem k hlasenym
kardiovaskularnim pfihodam nadale pfiznivy. Madarsko bylo toho nazoru, Ze je v zajmu Unie
predat tuto zalezitost vyboru PRAC, a vyjadfilo obavu s ohledem na davkovani a upozornéni
uvedena v informacich o prFipravku.

V3echny léky ze skupiny kratkodobé plsobicich beta-agonistl (SABA) (zndmych také jako
betamimetika), tedy salbutamol, terbutalin, fenoterol, ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin, jsou
registrovany na zakladé vnitrostatnich postupl a na trhu jsou v EU od 60. let 20. stoleti.

Registrované porodnické indikace ptipravkd ze skupiny SABA se v rdmci ¢lenskych statl li&i.
Registrované porodnické indikace zahrnuji predéasny porod, tokolyzu (u nékterych piipravkd je
pouziti omezeno na konkrétni tydny téhotenstvi, ale u jinych neni konkrétni obdobi téhotenstvi
specifikovano), obrat zevnimi hmaty (ECV) a nadmérné délozni kontrakce. U fenoterolu je také
uveden popis neodkladného pouziti v indikacich, jako je dystokie v dilatacnim a vypuzovacim stadiu
porodu (napf. hyperaktivita délohy nebo spasmus objevujici se bud’ spontanné, nebo v disledku
mechanické obstrukce ¢i nadmérné stimulace pfipravky s oxytocinem), intrauterinni asfyxie (na niz
ukazuji pfiznaky jako zpomalovani fetalni tepové frekvence nebo pocinajici az mirna fetalni
acidoza), neodkladné stavy v porodnictvi (napfiklad prolaps pupecniku nebo hrozici délozni
ruptura), relaxace délohy u akutnich indikaci, napf. u cisafského Fezu. Mezi indikace tablet s
isoxsuprinem a hexoprenalinem patfi také ,hrozici potrat® a podavani pripravku v ramci prevence
porodu. Obé Iékové formy hexoprenalinu jsou také indikovany k imobilizaci délohy pred cerklaznim
chirurgickym vykonem, béhem né&j a po ném.

Béhem tohoto prezkoumani byly hodnoceny Udaje z klinickych studii, zprav z obdobi po uvedeni
pfipravku na trh a z publikované literatury véetné& relevantnich Ié¢ebnych pokyn{. Do tohoto
hodnoceni byly zafazeny peroralni a parenteralni 1ékové formy a Cipky. V porodnickych indikacich
nejsou registrovany zadné Iékové formy k inhalaci.

Bezpecnost

PFedchozi pfezkoumani bezpeé&nosti upozornilo ve spojeni s pouzitim pfipravk{ ze skupiny SABA

v porodnickych indikacich na riziko ischemie myokardu a na to, Ze tyto IéCivé pfipravky by u
tokolyzy i dalSich porodnickych indikaci mély byt pouZivany obezfetné. V ramci tohoto prezkoumani
vyborem PRAC byly hodnoceny veskeré existujici Udaje tykajici se bezpecnosti a kardiovaskularnich
pfihod pfi pouziti v téchto indikacich a vysledky pfezkoumani jsou shrnuty nize.
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Salbutamol

PFezkoumani vedkerych kardiovaskularnich pfihod u salbutamolu ukézalo, Ze tato 1é¢iva latka muze
navodit zavazné kardiovaskularni nezadouci pfihody, které mohou mit za nasledek smrt matky
a/nebo plodu. Bylo zjiSténo celkem 98 hlaseni zahrnujicich kardiovaskularni prihody, pficemz ve
v&tsiné pFipadl se jednalo o srdeéni arytmie, napf. tachykardie nebo palpitace. Dvé zpravy o
tachykardii popisuji dalsi vyvoj a tyto pfripady byly fatalni. Vyskytla se fada hlaseni plicniho edému,
ktery k pfihodam pfispival, a jeden pfipad uvadél plicni edém v souvislosti s kardiomegalii po
pétitydenni kuFe tablet pfi selhani tokolyzy. U dvou pfipadd tokolyzy udrzované pouze pomoci &ipkl
byl také hlaSen rozvoj plicniho edému. Vybor PRAC konstatoval vyskyt osmi fatalnich udalosti u
déti, z nichz dvé nastaly v souvislosti s plicnim edémem a kardiovaskularnimi pfihodami. Mnoho z
téchto zprav se objevilo v souvislosti s intravendznim (i.v.) i peroralnim salbutamolem; zda se
tedy, ze tyto nezadouci pfihody nebyly specifické pro konkrétni Iékovou formu.

Fenoterol

Pfezkoumani Gdaju tykajicich se bezpeénosti fenoterolu ukézalo, ze v klinickych studiich byly ¢asto
hlaseny kardiovaskularni pfihody ve smyslu tachykardie a palpitaci, které jsou uvadény jako velmi
Casté nezadouci Ucinky tohoto Iéciva. V 10 klinickych studiich zahrnujicich 425 téhotnych Zen byl
hldSen pouze jeden pFipad anginy pectoris a jeden pripad arytmie. Ve zpravach z klinickych studii
dostupnych drziteli rozhodnuti o registraci nebyl hlaSen infarkt myokardu ani zavazné arytmie.
PFiblizné 9 % z 425 Zen v téchto studiich bylo vystaveno peroralni Iékové formé a s peroralni
Iékovou formou lécCiva byla spojena pfiblizné 2 % uvadénych nezadoucich prihod. Priblizné 2/3
nezadoucich pfihod spojenych s peroralni Iékovou formou tvofily tachykardie, palpitace a zmény
krevniho tlaku.

Terbutalin

Byly hodnoceny Udaje tykajici se bezpecnosti z klinickych studii drzitele rozhodnuti o registraci

a z metaanalyz dobfe navrzenych klinickych studii. Tyto idaje nicméné poskytly pouze omezené
mnozstvi informaci o bezpeénosti. Hibbard (1996) proved! studii ptipadl a kontrol za i¢elem
zkoumani, zda existuje spojitost mezi dlouhodobym peroralnim uzivanim terbutalinu a peripartalni
kardiomyopatii. U Ctyf pacientek bez preexistujici patologie srdce se peripartalni kardiomyopatie
rozvinula b&hem dlouhodobé peroralni 1é&by terbutalinem s rliznou dobou trvani Ié¢by (9,5 az 53
dni). I po korekci na mozné zkreslujici promé&nné zlstal vztah mezi dlouhodobou terapif
pfedcasného porodu perordlnim terbutalinem a naslednou peripartalni kardiomyopatii vyznamny.

Publikované studie pfinaseji rozporuplné vysledky a interpretace bezpecnosti terbutalinu

(a beta-agonistd) u tokolyzy. Dobfe je zdokumentovan vyskyt typickych nezadoucich Gcinkd
charakteristickych pro stimulaci beta receptord v rozsahu od mirného a prechodného dyskomfortu
az po zavazné kardiovaskularni nezadouci Ucinky vyzadujici okamzity |ékarsky zasah, napf. v
pripadé arytmii nebo plicniho edému. V rdmci téchto studii neexistuji témér zadné dikazy o umrti
matek a existuje velmi omezené mnozstvi idajl o nepfiznivych vysledcich u plodu (napf.

tachykardie, hyperinzulinemie).

Drzitel rozhodnuti o registraci identifikoval osm piipadl neonatalnich/fetdlnich umrti véetné
potratd. Informace o fatalnich stavech u plodi nebo novorozencl nebyly dostateéné pro odvozeni
jakychkoli zav&r{ v souvislosti s nitrod&lozni expozici terbutalinu. PFed¢asny porod je navic
uznavany rizikovy faktor neonatalni morbidity i mortality.

Bez ohledu na tyto skutecnosti bylo v ramci EudraVigilance zjisténo 18 zavaznych
kardiovaskuldrnich ptipadd, které ukazuji, ze zavazné kardiovaskularni komplikace se nerozvinuly
pouze u predisponovanych, ale i u jinak zdravych Zen. To opét ukazuje na vyznam peclivého
Iékafského sledovani béhem terapie a zpochybniuje to bezpecnost ambulantni tokolyzy
terbutalinem.
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Ritodrin

Pouziti ritodrinu je spojeno s rizikem zavazné srdecni a plicni dysfunkce (vzacné infarktu
myokardu), poruch glykemie a koncentrace drasliku v krvi, gastrointestinalnich poruch, tfesu,
bolesti hlavy a erytému. Vzacnéji byly popsany pripady Gzkosti, zavrati, krevnich dyskrazii,
rabdomyolyzy, zavaznych koznich nezadoucich G¢inki (SCAR) a anafylaktického Soku. Zda se, ze
zavaznost nezadoucich G¢inkd se piimo vztahuje k dévce ritodrinu podavané pacientce, ale také k
dobé trvani |é¢by, protoze vétsina Zivot ohrozujicich nezédoucich G¢ink{ se objevila po
dlouhodobém podavani ritodrinu (>72 hodin az mésice).

V letech 2002—2012 bylo hlaeno celkem 210 pFipadl véetn& minimalné jedné neZadouci pfihody
po 1é¢bé ritodrinem. Tyto pfipady nezadoucich pfihod na terapii ritodrinem zahrnovaly jak dobre
dokumentované kazuistiky z literatury, tak pfipady, které zaznamenal drzitel rozhodnuti o
registraci ze spontanniho hla3eni od zdravotnického personalu nebo zdravotnickych organd. S
vyjimkou zprav o rabdomyolyze a zavaznych koznich nezadoucich ucincich byly pfipady vétsinou v
souladu se znamym bezpecnostnim profilem ritodrinu.

Hexoprenalin

Podle publikovanych studii je intravendzni podavani hexoprenalinu velmi ¢asto doprovazeno
vyskytem nezadoucich uc&ink{ 1é&ivého pFipravku. Nejéastéji hladenym nezadoucim Gginkem po
intravendznim podani hexoprenalinu je tachykardie u matky. Bézné se také vyskytuje hypotenze,
palpitace, tfes, navaly tepla, poceni, bolest hlavy a nevolnost u matky. Individualné byly
zaznamenany zavaznéjsi nezadouci UcCinky IéCivého pFipravku, jako bolest na hrudi, dusnost, ileus,
ztrdta védomi, arytmie a bylo také hld$eno nékolik piipadl plicniho edému (&tyfi v publikaci od Van
Iddenkinge a kol. 1991, jeden v databazi EV, Ctyfi ve zpravach PSUR). Na rozdil od jinych
pfipravk{ ze skupiny SABA nebyla po podani hexoprenalinu kvili tokolyze hladena zadna fatalni
udalost u matky ani zadny pfipad infarktu myokardu.

Pro peroralni hexoprenalin je k dispozici velmi malo udajl tykajicich se bezpe&nosti. Vyskytl se
jeden hlaseny pripad délozniho krvaceni, ten byl ale zkreslen soubéznym patologickym stavem
délohy.

Isoxsuprin

Pro isoxsuprin byl vytvoren souhrn tdaji z obdobi po uvedeni pfipravku na trh z let 2000 az 2013;
pro i.v. pfipravek nebyly hlaseny zadné zavazné nezadouci ucinky a byly hlaseny tfi nezavazné
prihody. U peroralnich tablet byly hlaseny tfi zdvazné nezadouci pfihody (ztrata védomi, trismus a
zavazna kozni reakce) a Sest nezavaznych nezadoucich pfihod.

Celkové zavéry ohledné bezpeclnosti

Na zakladé vedkerych dostupnych udaji u véech pripravk{ ze skupiny SABA zahrnutych do tohoto
prezkoumani (terbutalinu, salbutamolu, hexoprenalinu, ritodrinu, fenoterolu, isoxsuprinu) existuji
dikazy o tom, Ze peroralni Iékové formy i &ipky jsou spojeny se zavaznymi a na davce zavislymi
nezadoucimi pfihodami.

U injekcnich lIékovych forem existuji obavy o bezpecnost pfi dlouhodobém uzivani téchto IéCivych
latek v kontextu porodnickych indikaci, nicméné podani parenteralnich Iékovych forem v
porodnické indikaci tokolyzy v kratkodobém méFfitku (maximalné 48 hodin) mdze byt piinosné.
Riziko pro matku i plod by mohlo byt minimalizovano, kdyby lécivé latky podavali porodnici /
kliniéti Iékati se zkudenostmi s pouzivanim tokolytickych piipravka.
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Peroralni Iékové formy a Cipky se pouzivaji k udrzovani tokolyzy po podani injek¢nich forem a
vzhledem ke kardiovaskularnimu bezpecnostnimu profilu je vybor PRAC toho nazoru, Ze u téchto
lé¢ivych pFipravkl jiz neni nadale prokazan ptiznivy pomér pfinos a rizik.

U parenteralnich Iékovych forem vybor PRAC po zvaZeni veskerych dostupnych tdajd a specificky u
IéCby nekomplikovaného predcasného porodu doporucuje, aby byly tyto léCivé latky podavany v
ramci kratkodobé [é¢by (maximalné 48 hodin) mezi 22. a 37. tydnem téhotenstvi u pacientek bez
zdravotni nebo porodnické kontraindikace tokolytické 1é¢by. U téchto injekénich Iékovych forem by
navic meély byt poskytnuty specifické pokyny ohledné metody podani. Lécba by méla probihat v
zafizeni adekvatné vybaveném pro provadéni nepretrzitého monitorovani zdravotniho stavu matky
i plodu. Pripravky by se mély podavat co nejdrive po diagndze predcasného porodu a po posouzeni
pacientky za Ucelem vylouceni veskerych kontraindikaci pouziti. To by mélo zahrnovat vhodné
posouzeni kardiovaskularniho stavu pacientky pomoci monitorovani elektrokardiogramu (EKG) po
celou dobu IéCby za Ucelem zjisténi casného nastupu kardiovaskularnich pfihod a dalsi minimalizace
rizika zavazné kardiovaskularni pfihody. Pfipravky ze skupiny SABA by nemély byt uzivany u Zzen s
onemocnénim srdce v anamnéze nebo u takovych stavl matky ¢ plodu, u kterych je prodluzovani
téhotenstvi nebezpecné. Pro prevenci rizika plicniho edému u matky je nezbytna pecliva kontrola
urovné hydratace.

Pouziti pripravkl ze skupiny SABA u naléhavych stav{ a pro umoznéni obratu zevnimi hmaty je
podporovano, protoze se jedna o omezenou dobu trvani pouziti a minimalni davkovani, a z
bezpecnostniho pohledu by tyto indikace mély byt zachovany vsude tam, kde jsou registrovany.

U&innost
Salbutamol, terbutalin, fenoterol, ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin jsou v porodnickych
indikacich registrovany od 60. let 20. stoleti.

V tomto pfezkoumani byly zohlednény Udaje dostupné z klinickych studii, zprav z obdobi po
uvedeni pfipravku na trh a z literatury. Vybor PRAC zjistil, Ze u peroralni Iékové formy a u &ipk{
jsou udaje tykajici se ucinnosti silné omezené, a vzal na védomi nové dostupné Udaje a/nebo
soucasné lékarské znalosti ohledné pouZiti téchto pripravkl v porodnickych indikacich. Po zvazeni
profilu kardiovaskularnich nezadoucich u¢inkl spojeného s pouZitim téchto Ié¢ivych pFipravki v
porodnickych indikacich vybor PRAC dospél k zavéru, ze peroralni Iékové formy a Cipky by se jiz
nemély k tlumeni déloznich kontrakci pouzivat. Nékteré z piipravkl pro peroralni pouziti nebo
¢ipkd, na které tento postup odkazuje, jsou registrovany pouze v porodnickych indikacich.
Odstranéni téchto indikaci dle doporuceni vyboru PRAC povede ke zruseni rozhodnuti o registraci
téchto pripravkl. Vybor PRAC doporuduje u t&chto specifickych pFipravk{ jejich stazeni.

Dostupné Udaje ukazaly, ze injek¢ni formy jsou ucinné pfi kratkodobém potlacovani porodnich
kontrakci (do 48 hodin). U téchto indikaci, které zahrnuji kratkodobou Ié¢bu nekomplikovanou
tokolyzou, vybor PRAC doporucil, aby byly parenteralni pfipravky podavany pouze kratkodobé
(maximalné 48 hodin) v porodnickych indikacich u pacientek mezi 22. a 37. tydnem téhotenstvi.
Doba trvani IéCby by neméla prekrocit 48 hodin, protoze Udaje ukazuji, Ze hlavnim uUcinkem
tokolytické terapie je oddaleni porodu po dobu az 48 hodin. Toto oddaleni je mozné pouzit k podani
glukokortikoidd nebo k zavedeni dal$ich znamych opatFeni pro zlep$eni perinatalniho zdravotniho
stavu. Vybor PRAC rovnéz doporucil, aby pouZziti parenteralnich Iékovych forem u obratu zevnimi
hmaty a v neodkladnych situacich bylo povazovano za pfinosné tam, kde jsou tyto indikace jiz
registrovany.

v v

porodnickych zdsah{ v evropskych zemich (Kollée a kol., 2009) a nové&j&i prehled v USA (Kyser a
kol., 2012), které naznacuji, Ze toto obdobi se pohybuje mezi 22 a 24 tydny. Pro snadnéjsi
optimalizaci bezpe¢ného a uc¢inného pouziti by proto méla indikace odrazet i gestacni stafi.
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Vybor PRAC dospél k zavéru, Ze prinosy injekénich forem prevysuji pfi omezenych podminkach
pouziti kardiovaskularni rizika: tyto IéCivé latky by mély byt podavany v ramci kratkodobé 1écby
(maximalné 48 hodin) mezi 22. a 37. tydnem téhotenstvi u pacientek bez lékarské nebo
porodnické kontraindikace tokolytické terapie.

V radmci opatfeni pro minimalizaci rizik navrhl vybor PRAC revidované indikace parenteralnich
Iékovych forem zohlednujici veskeré dostupné Udaje a objasfujici podminky, za kterych jsou tyto
pfipravky indikovany. Pouziti by mélo byt kontraindikovano u pacientek s gestacnim stafim pod 22
tydnd, u pacientek s preexistujici ischemickou chorobou srdeéni nebo u pacientek s vyznamnymi
rizikovymi faktory ischemické choroby srdecni a u pacientek s hrozicim potratem béhem prvniho a
druhého trimestru t&hotenstvi. Vybor také zddraznil, Ze u pacientek dostavajicich tyto parenteralni
IéCivé pFipravky je béhem IéCby nutné nepretrzité monitorovat krevni tlak, tepovou frekvenci,
bilanci elektrolytl a tekutin, hladiny glukézy, laktatu a drasliku.

Pomér pFinosi a rizik

Vzhledem k vy$e konstatovanym skute¢nostem dospél vybor PRAC k z&véru, e pomé&r piinost a
rizik peroralnich Iékovych forem a ¢&pkd neni piiznivy vzhledem k celkovym dostupnym tdajim
tykajicim se bezpecnosti, zejména vzhledem k riziku zdvaznych kardiovaskularnich pfihod, i
vzhledem k omezené ucinnosti. Tyto IéCivé pFipravky by proto jiz nemély byt v porodnickych
terapeutickych indikacich indikovéany. U téchto Ié¢ivych pfipravkl by mély byt odpovidajicim
zplsobem aktualizovany informace o pfipravku; tato rozhodnuti o registraci by proto méla byt
pozmé&néna. U pFipravkl, u kterych se peroralni Iékové formy a &pky pouZivaji pouze v
porodnickych indikacich, by méla byt opravnéni zrusena a pfipravky by mély byt stazeny z trhu.

Ohledné parenteralnich 1é&ivych piipravk( obsahujicich SABA (salbutamol, terbutalin, fenoterol,
ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin) v porodnickych indikacich dospél vybor PRAC k zavéru, ze
pomér piinost a rizik je pfiznivy, protoze pfinosy i nadale prevysuji rizika. U téchto indikaci, které
zahrnuji kratkodobou lé¢bu nekomplikovanou tokolyzou, vybor PRAC doporucuje, aby byly
parenteralni pripravky podavany pouze kratkodobé (maximalné po dobu 48 hodin) u pacientek
mezi 22. a 37. tydnem téhotenstvi. Vybor PRAC rovnéz doporucil, aby pouziti parenteralnich
Iékovych forem u obratu zevnimi hmaty a v neodkladnych situacich bylo povazovano za pfinosné
tam, kde jsou tyto indikace jiz registrovany. U pacientek by po celou dobu Ié¢by mély byt peclivé
monitorovany priznaky kardiovaskuldrnich nezadoucich G¢inkd. Parenterdini 1é¢ivé piipravky
obsahujici SABA by mély byt kontraindikovany u pacientek s gestaénim stafim pod 22 tydnd, u
pacientek s preeexistujici ischemickou chorobou srdecni nebo u pacientek s vyznamnymi rizikovymi
faktory ischemické choroby srdecni a u pacientek s hrozicim potratem béhem prvniho a druhého
trimestru téhotenstvi. Navic je nutné nepretrzité monitorovat krevni tlak, tepovou frekvenci, bilanci
elektrolytt a tekutin, hladiny glukézy, laktatu a drasliku.

Vybor dospél k zavéru, ze v ramci opatieni pro dalsi minimalizaci rizik je nutné informovat
zdravotnické pracovniky o novych omezenich pouZiti a poZadavcich na monitorovani, které byly
zavedeny pro zajisténi bezpecného pouzivani parenteralnich Iékovych forem v porodnickych
indikacich, a také o nepfiznivém poméru ptinost a rizik u peroralnich Iékovych forem a &ipkl v
téchto indikacich.

21



Zdavodnéni doporuceni vyboru PRAC

Vzhledem k tomu, ze:

Vybor PRAC zvazil postup podle ¢lanku 31 smérnice 2001/83/ES na zakladé Gdajl
z farmakovigilanénich studii pro 1é&ivé pfipravky obsahujici kratkodobé plsobici beta-agonisty
(SABA) (salbutamol, terbutalin, fenoterol, ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin) v
porodnickych indikacich (viz pfiloha 1).

Vybor prezkoumal veskeré dostupné Udaje z klinickych studii, farmakoepidemiologickych
studii, publikované literatury a zkusSenosti z obdobi po uvedeni pfipravku na trh tykajici se
bezpeénosti Ié¢ivych pripravkd obsahujicich kratkodobé plsobici beta-agonisty (SABA)
(salbutamol, terbutalin, fenoterol, ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin) v porodnickych
indikacich.

Vybor je toho nazoru, Ze pfinosy parenteralnich lékovych forem Ié&ivych pfipravki
obsahujicich kratkodobé plsobici beta-agonisty (SABA) (salbutamol, terbutalin, fenoterol,
ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin) v ramci porodnickych indikaci u kratkodobé lécby
nekomplikovanou tokolyzou i nadale prevysuji rizika.

Vybor déle zdlraznil, Ze parenteralni pripravky by mély byt poddvany pouze v ramci
kratkodobé [écby (maximalné 48 hodin) v porodnickych indikacich u pacientek mezi
22. a 37. tydnem téhotenstvi. U pacientek by po celou dobu IéCby mély byt peclivé
monitorovany priznaky kardiovaskularnich nezadoucich G&inkd.

Vybor je toho nazoru, ?e vzhledem k aktualné dostupnym Gdajim o bezpeénosti by pro
udrzeni pFiznivého poméru ptinosl a rizik mély byt tyto parenteralni 1é¢ivé pFipravky obsahujici
SABA (salbutamol, terbutalin, fenoterol, ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin)
kontraindikovany u pacientek s gesta¢nim stafim pod 22 tydnd, u pacientek s preexistujici
ischemickou chorobou srdec¢ni nebo u pacientek s vyznamnymi rizikovymi faktory ischemické
choroby srdecni a u pacientek s hrozicim potratem v prvnim a druhém trimestru téhotenstvi.
Vybor také zdlraznil, Ze u pacientek dostavajicich tyto parenteralni 1é¢ivé ptipravky je po celou
dobu lé¢by nutné monitorovat krevni tlak, tepovou frekvenci, bilanci elektrolytl a tekutin,
hladiny glukézy, laktatu a drasliku.

U peroralnich Iékovych forem a &ipkl vzhledem k vedkerym dostupnym udajim tykajicim
se bezpeclnosti, zejména ve spojitosti s rizikem zavaznych kardiovaskularnich pfihod a velmi
omezenym mnozstvim Gdaji o G¢innosti, dospél vybor PRAC v souladu se ¢ldnkem 116
smérnice 2001/83/ES k zavéru, e pomé&r piinost a rizik neni ptiznivy a Ze tyto lé&ivé pFipravky
by se v porodnickych terapeutickych indikacich jiz dale nemély indikovat.

Vybor dospél k zavéru, zZe jsou nutna dalsi opatieni pro minimalizaci rizik, jako jsou
informace pro zdravotnické pracovniky s cilem informovat o vysledku prfezkoumani a o
bezpecném pouziti parenteralnich Iékovych forem v porodnickych indikacich.

Vybor PRAC proto v souladu s ¢lankem 31 a 32 smérnice 2001/83/ES doporucuje pro vsechny
IéCivé pripravky uvedené v priloze I, pro néz jsou v priloze III doporuceni uvedeny potfebné Upravy
informaci o pfipravku, provést zménu podminek rozhodnuti o registraci, pfipadné zruseni
registrace.

a. U peroralnich lékovych forem a &ipk{, které jsou registrovany pouze v indikacich navrzenych

k odstranéni (v souladu se zménami v informacich o pfipravku uvedenymi v pfiloze III), by
mélo byt rozhodnuti o registraci zrueno a ptipravky by mély byt v danych Ih(itach stazeny.
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Podminky pfipadného zruseni rozhodnuti o registraci pro tyto lécivé pripravky jsou uvedeny
v priloze 1V.

b. Veskera dalsi rozhodnuti o registraci lé¢ivych pripravkl obsahujicich SABA (salbutamol,
terbutalin, fenoterol, ritodrin, hexoprenalin nebo isoxsuprin) indikovanych v ramci tokolyzy
a v dalSich porodnickych indikacich (viz pfiloha I) by méla byt pozménéna (v souladu se
zménami v informacich o pfipravku uvedenymi v pfiloze III).

c. Vsichni drzitelé rozhodnuti o registraci by méli zavést opatieni pro minimalizaci rizik.

2. Podrobné vysvétleni rozdiléi oproti doporuceni vyboru PRAC

Po prezkoumani doporuceni vyboru PRAC skupina CMDh souhlasi s celkovymi védeckymi zavéry
a oddvodnénim doporuéeni. Skupina CMDh je nicméné toho nazoru, Ze ve slovnim odlvodnéni
podminek registrace (pfiloha IV) je nutna drobnéa Uprava. Pro zajisténi rychlého postupu u
pripravkd bez registrace navrhla skupina CMDh zkraceni ¢asu pro stazeni piipravkd, které maji
pouze porodnické indikace a na které se vztahuje zruSeni.

Dohoda koordinacni skupiny pro vzajemné uznavani a decentralizované
postupy — humanni lécivé pripravky (CMDh)

Skupina CMDh po zvazeni doporuceni vyboru PRAC ze dne 5. zafi 2013 podle ¢l. 107k odst. 1 a 2
smérnice 2001/83/ES dosahla shody ohledné zmény, pfipadné zruseni rozhodnuti o registraci pro
I&Civé pripravky obsahujici terbutalin, salbutamol, hexoprenalin, ritodrin, fenoterol nebo isoxsuprin,
pro které jsou v ptiloze III uvedeny odpovidajici body souhrnu Gdajl o pfipravku a pribalové
informace, za predpokladu, Ze budou dodrzeny podminky uvedené v pfiloze 1V.

Harmonogram plnéni dohody je uveden v pfiloze V.
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Priloha 111

Doplnéni k odpovidajicim bodiim souhrnu udaj o pripravku a pfibalové
informace

Poznamka:

Tento Souhrn Udajt o pFipravku, oznaceni na obalech a pfibalova informace jsou vysledkem
procedury prezkoumani.

Informace o piipravku mdze byt déale podle potieby aktualizovdna kompetentni autoritou &lenské
zemé v soucinnosti s referencni ¢lenskou zemi a v souladu s postupy popsanymi v kapitole 4 oddilu
III Smérnice 2001/83/ES.
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A. Peroralni lécivé pFipravky a Cipky

[U v8ech peroralnich Iékovych forem a &pkd (viz PFiloha I) je nutné vymazat z informaci
o pfipravku indikace pro porodnictvi.

Déle je nutné odstranit jakékoliv odkazy na porodnické indikace ze vSech ostatnich bod( informaci

o pFipravku, napf. z bodu 4.2 ,Dévkovani a zplsob podéni" Souhrnu (daji o pfipravku, stejné tak i
odkazy na porodnické indikace v pfibalové informaci]
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B. Parenteralni lécivé pFipravky k porodnickym indikacim

[Existujici informace o pFipravku je nutné doplinit (vlozZit, nahradit nebo vymazat text podle
potieby), ktery bude reflektovat odsouhlasené znéni uvedené nize]

I. Souhrn Gdajl o pFipravku

4.1 Terapeutické indikace

[Soucasné schvalené porodnické indikace maji byt vymazany a nahrazeny nasledujicim textem:]
Pro kratkodobé vedeni nekomplikovaného predc¢asného porodu

K zastaveni porodu mezi 22. a 37. gesta¢nim tydnem u pacientek bez lékafskych nebo
porodnickych kontraindikaci pro tokolytickou lé¢bu.

[Nasledujici porodnické indikace budou zachovany pouze, pokud jsou jiz schvaleny]
Obrat hlavy plodu vnéjsSimi hmaty.

Zachranné pouziti za specifickych podminek.

4.2 Davkovani a zpisob podani

[Néasledujici textma byt vloZen do tohoto bodu]

L[]
V kratkodobém vedeni nekomplikovaného predc¢asného porodu.

Lécba pripravkem <smysleny nazev> ma byt zahajovana pouze porodnikem/lékafem se
zku3enostmi s podavanim tokolytik. Lécba ma byt provadéna v zafizenich adekvatné vybavenych
k pouZiti prib&Zného monitorovani zdravotniho stavu matky i plodu.

Délka 1é¢by nema prekrodit 48 hodin, nebot dostupné Udaje ukazuiji, Ze hlavni G¢inek tokolytické
I&éCby je v oddaleni porodu aZ o 48 hodin; v randomizovanych kontrolovanych klinickych studiich
nebyl zjistén statisticky vyznamny vliv na perinatalni mortalitu a morbiditu. Kratkodobého oddaleni
Ize vyuzit k vyuziti dalSich opatfeni, ktera jsou znama tim, Ze zlep$uji perinatalni zdravotni stav.

PFipravek <smysleny nazev> je tfeba podat co nejdfive po diagnostikovani pred¢asného porodu a
po zhodnoceni stavu pacientky z pohledu kontraindikaci pouziti SABA (kratkodobé pUsobici beta
agonisté) (viz bod 4.3). To zahrnuje adekvatni posouzeni kardiovaskularniho stavu pacientky
doplnéného vysetienim kardiorespiraéni funkce a monitorovanim EKG v pribé&hu lé¢by (viz bod
4.4).

[Detaily o ddvce a rychlosti infuze je tfeba upravit podle specifickych poZadavk( u jednotlivych
IéCivych latek, tj. ponechat tak, jak je dano pro pfipravek. Jakykoliv odkaz na kontinualni peroralni
udrZovaci IéCbu je nutné odstranit. ]

Zvlastni upozornéni pro infuzi: Davku je nutné upravit individualné s odkazem na potlaceni
kontrakci, zvySeni tepové frekvence a zmény krevniho tlaku, které jsou limitujicimi faktory. Tyto
parametry je nutné peclivé sledovat v prib&hu Ié¢by. Nema byt ptekro¢ena maximalni tepova
frekvence u matky 120 tepli/min.

Zasadni pfi prevenci rizika plicniho edému u matky je pecliva kontrola Urovné hydratace (viz bod
4.4). Objem roztoku, ve kterém je podavana léciva latka ma byt minimalni. Ma byt pouzito infuzni
zafizeni s kontrolou, nejlépe infuzni pumpa s injekéni stfikackou.

[-]

4.3 Kontraindikace

[V tomto bodéma byt vioZzen nasledujici text]

L1

Pfipravek <smysleny nazev> je kontraindikovan v nasledujicich situacich:
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- jakakoli situace pfi gestaénim véku < 22 tydnd.

- u pacientek s ischemickou chorobou srde¢ni v anamnéze nebo u pacientek s vyznamnymi
rizikovymi faktory pro ischemickou chorobu srdecni, vzhledem k tomu, Ze se jedna
o tokolytikum.

- hrozici potrat v prib&hu 1. a 2. trimestru t&hotenstvi.

- jakakoli situace na strané matky nebo plodu, kdy je prodlouZeni téhotenstvi rizikové, napf.
zavazna toxémie, nitrodélozni infekce, vaginalni krvaceni v disledku vcestné placenty,
eklampsie nebo zavazna preeklampsie, ruptura placenty nebo komprese pupecni $nlry.

- nitrodélozni Umrti plodu, zndma letalni vrozena nebo letalni chromozomova malformace.

Pripravek <smysleny nazev> je téz kontraindikovan v jakékoli existujici medicinské situaci, kdy ma
betamimetikum nezadouci vliv, napf. plicni hypertenze a srdecni poruchy jako je hypertroficka
obstrukéni kardiomyopatie nebo jiny typ obstrukce vytoku z levé komory srdecni, napf. aortalni
stendza.

L[]
4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti
[V tomto bodéma byt vioZen nasledujici text]

[-1]
Tokolyza

Jakékoli rozhodnuti o zahajeni [éCby pripravkem <smysleny nazev> ma byt u¢inéno na podkladé
zvazeni rizika a prospéchu z lécby.

Lécba ma byt vedena pouze v zafizeni adekvatné vybaveném ke kontinudlnimu monitorovani
zdravotniho stavu matky i plodu. Tokolyza betamimetiky se nedoporucuje, pokud jiz doslo
k ruptufe membran nebo dilataci délozniho hrdla nad 4 cm.

Pripravek <smysleny nazev> ma byt pfi tokolyze pouzivan opatrné a v pribé&hu l1é¢by maji byt
sledovany kardiorespiracni funkce a monitorovano EKG.

U matky, a pokud je to mozné/vhodné, téz u plodu, musi byt neustéle zajisténo monitorovani

nasledujicich parametrd:

- krevni tlak a srdecni frekvence

- EKG

- elektrolytova a tekutinova rovnovaha — k monitorovani plicniho edému

- hladina glukosy a laktatu — zvlasté u pacientek diabeticek

- hladina drasliku — pouziti betamimetik je spojeno se snizenim hladiny drasliku v séru, které
zvySuje riziko arytmii (viz bod 4.5).

Lécba ma byt prerusena, jakmile se objevi znamky ischémie myokardu (nap¥. bolest na hrudi nebo
zmény EKG).

Pfipravek <smysleny nazev> se nema pouzivat jako tokolytikum u pacientek s vyznamnymi
rizikovymi faktory, nebo podezienim na jakékoli srde¢ni poruchy (napf. tachyarytmie, srdecni
selhani, nebo chlopenni vady; viz bod 4.3). V pfipadé pred¢asného porodu u pacientky

s anamnézou ¢i podezienim na onemocnéni srdce ma vhodnost [éCby pred zahajenim infuzni 1é¢by
pfipravkem <smysleny nazev= posoudit zkudeny kardiolog.

Plicni edém

V pribéhu 1é¢by nebo po 1é¢bé predEasného porodu betamimetiky byly u matky hlaseny plicni
edém a ischémie myokardu, a proto ma byt vénovana naleZita pozornost rovnovaze tekutin a
funkci kardiorespira¢niho systému. Pacientky s dispozici zahrnujici vicecetné téhotenstvi, retenci
tekutin, probihajici infekci a preeklampsii mohou mit zvySené riziko vyvoje plicniho edému. Podani
pripravku infuzni pumpou s injekéni stiikackou ve srovndni s podanim i.v. infuzi mtze omezit riziko
pfetizeni tekutinami. Pokud dojde k rozvoji pfiznakd plicniho edému nebo ischémii myokardu, je
tfeba uvazovat o preruseni |éCby (viz body 4.2 a 4.8).
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Krevni tlak a srdec¢ni frekvence

Infuze betamimetik je obvykle doprovazena zvysenim srdecni frekvence na strané matky v rozsahu
20 a7 50 tepd za minutu. Srdeéni frekvenci matky je nutné monitorovat a je tfeba reagovat na
vzestup frekvence snizenim davky nebo ukoncenim podavani je tfeba posuzovat individuainé.
Obecné& nema srdeéni frekvence matky pfesahnout ustalenou frekvenci 120 tepd za minutu.

V pribé&hu infuze mdze krevni tlak mirné& poklesnout; pokles je vétsi u diastolického nez

u systolického krevniho tlaku. Pokles diastolického krevniho tlaku je obvykle v rozmezi 10 az

20 mm Hg. Vliv infuze na srdeéni frekvenci plodu je méné vyznaden, ale miZe se objevit zvydeni
frekvence aZ o 20 tep( za minutu.

Ke snizeni rizika hypotenze ve spojitosti s tokolytickou l1é¢bou je tfeba vénovat zvlastni pozornost
nechténé kompresi dolni duté Zily polohovanim pacientky na levém nebo pravém boku v prib&hu
infuze.

Diabetes mellitus

Podavani betamimetik je spojeno se vzestupem hladiny glukosy v krvi. U matek s diabetes mellitus
je nutné monitorovat hladinu glukosy a laktatu v krvi a v pribé&hu tokolytické [é¢by upravit 1é¢bu
diabetes mellitus podle potieby diabeticky (viz bod 4.5).

Hyperthyreoidismus
Pripravek <smysleny nazev> je tfeba podavat s opatrnosti u pacientek s thyreotoxikdzou a po
peclivém zvazeni prospéchu a rizika 1écby.

L]
4.5 Interakce s jinymi léCivymi pFipravky a jiné formy interakce
[V tomto bodé ma byt vioZzen nasledujici text]

L1

Halogenovana anestetika

Vzhledem k dodateénému antihypertenznimu Gcinku dochazi k oslabeni stah{ dé&lozni stény
doprovazenych rizikem krvaceni; dale byly hld$eny pripady poruch komorového rytmu v disledku
zvysené srdecni reaktivity nasledkem interakce s halogenovanymi anestetiky. Pokud je to mozné,
je tfeba IéCbu vysadit alespon 6 hodin pred planovanou anestezii za pouziti halogenovanych
anestetik.

Kortikosteroidy

V pribé&hu predéasného porodu jsou Easto podavany systémové kortikosteroidy na podporu vyvoje
plic plodu. Existuji hlaSeni o plicnich edémech u zen, kterym byla soubézné podavana
betamimetika a kortikosteroidy.

Kortikosteroidy zvySuji hladinu glukosy v krvi a mohou vyvolat depleci sérového drasliku, a proto je
tfeba k soubé&znému podavani pristupovat opatrné a za trvalého monitorovani pacientky pro
zvySené riziko hyperglykémie a hopokalemie (viz bod 4.4).

Antidiabetika

Podavani betamimetik je spojeno se zvySenim hladiny glukosy v krvi, coz Ize interpretovat jako
zeslabeni antidiabetické Ié¢by; z tohoto dlvodu mizZe byt potfebné individualné upravit
antidiabetickou lé¢bu (viz bod 4.4).

Latky vyvolavajici depleci drasliku

Soubézné podavani latek znamych, ze vyvolavaji depleci sérového drasliku, napf. diuretika,
digoxin,

methylxantiny a kortikosteroidy, je tfeba provadét s opatrnosti a po peclivém zvazeni prospéchu a
rizika zejména s ohledem na zvySené riziko srdecnich arytmii jako nasledku hypokalemie (viz bod
4.4).

L1

4.8 Nezadouci Gucinky

[V tomto bodé ma byt vioZen néasledujici text]
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L1

Nejcastéji hldSené nezadouci UCinky pFipravku <smysleny nazev=> lze dat do korelace

s farmakologickou aktivitou betamimetik a Ize je omezit nebo zcela vyloucit peclivym
monitorovanim hemodynamickych parametr jako je krevni tlak a srdeéni frekvence a vhodnou
Upravou davkovani. Obvykle ustoupi po ukonceni 1écby.

Srdecni poruchy

Velmi Casté: *Tachykardie

Casté: *Palpitace, *snizeny diastolicky krevni tlak

Vzacné: *Srdecni arytmie, napf. fibrilace, ischemie myokardu (viz bod 4.4)
Poruchy metabolismu a

vyZivy

Casté *Hypokalemie

Vzacné *Hyperglykémie

Cévni poruchy
Casté *Hypotenze (viz bod 4.4)
Vzacné *Periferni vazodilatace

Respiracni, hrudni a
mediastinalni poruchy

Méné casté *Plicni edém

* Tyto nezadouci ucinky byly hlaseny ve spojitosti s pouzitim kratkodobé Ucinnych betamimetik
v porodnickych indikacich a povazuji se za skupinové Gcinky (viz bod 4.4).

L1
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I1. Pribalova informace

Bod 1.
Co je pFipravek <smysleny nazev=> a k éemu se pouziva

[Tento text ma nahradit existujici text v tomto bodé€, ktery popisuje porodnické indikace a text ma
znit:]

. Pfipravek <smysleny nazev> se téz pouziva u zen, u kterych doslo neocekavané
k pred¢asnému porodu mezi 22. a 37. tydnem téhotenstvi ke kratkodobému oddaleni porodu
ditéte. Pfipravek <smysleny nazev> Vam bude podavan po dobu maximalné 48 hodin. To
umozni Iékari nebo porodni asistentce, aby ucinili dalsi opatfeni ke zlepSeni zdravotniho
stavu Vaseho ditéte.

Bod 2.
[Text uvedeny nize ma byt vlozen v relevantnich podbodech]

[1]
Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete pripravek <smysleny nazev> uzivat

Neuzivejte pripravek <smysleny nazev>

- jestlize Va&e t&hotenstvi trvd méné neZ 22 tydnd.

- jestlize jiz mate nebo u Vas existuje riziko rozvoje ischemické choroby srdec¢ni (onemocnéni
charakterizované snizenym zasobenim srdec¢niho svalu krvi a projevujici se znamkami jako je
bolest na hrudi (angina pectoris)).

- jestlize jste nékdy potratila v prvnich dvou trimestrech Vaseho téhotenstvi.

- jestlize jste téhotna a Vy nebo Vase dité mate zdravotni riziko a pripadné prodlouzeni
t&hotenstvi mdZe byt nebezpeéné (napt. velmi vysoky krevni tlak, infekce délohy, krvéceni,
placenta vcestovala do porodnich cest nebo se oddélila, nebo Vase dité zemfelo uvnitf
délohy).

- jestlize mate poruchu srdce s palpitacemi (napf. poruchu srdecnich chlopni) nebo dlouhodobé
onemocnéni plic (nap¥. chronickou bronchitidu, rozedmu plic) vedouci k zvy3eni krevniho
tlaku v plicich (plicni hypertenze).

Zvlastni opatrnosti pfi pouziti pripravku <smysleny nazev> je zapotirebi

Poradte se s Iékafem nebo zdravotni sestrou jesté pred podanim injekce, jestlize:

- jste méla problémy v téhotenstvi.

- Vam odtekla plodova voda.

- u Vas doslo k nahromadéni tekutiny v plicich s naslednou dusnosti (plicni edém).

- jste méla vysoky krevni tlak.

- jste diabeti¢ka. Pokud je to Va$ ptipad, mize byt potfebné provést dalsi vysetieni hladiny
cukru v krvi v prib&hu podavani pfipravku <smysleny nazev=.

- mate nadmeérnou funkci Stitné zlazy.

- mate onemocnéni srdce charakterizované dusnosti, palpitacemi nebo anginou pectoris (viz
.Neuzivejte pFipravek <smysleny nazev>").

VA& 1ékat bude sledovat Vase srdce a srdce je$t& nenarozeného ditéte. LékaF Vadm téZ mize
odebrat krev k vySetfeni, aby mohl sledovat pfipadné zmény ve Vasi krvi (viz bod 3).

Dalsi lIécivé pFipravky a pFipravek <smysleny nazev=

Informujte svého lékafe, zdravotni sestru nebo lékarnika o v3ech lécich, které uzivate, které jste
v nedavné dobé uZivala nebo které mozna budete uzivat, véetné 1ékd vadavanych bez lékaiského
pfedpisu. To zahrnuje rostlinné 1é¢ivé pFipravky. PFipravek <smysleny nazev> mdze mit vliv na
Gcinnost jinych 1é¢ivych pripravkd a jiné 1é¢ivé pripravky mohou mit vliv na tcinnost pripravku
<smysSleny nazev=>.

Informujte |ékafe, zdravotni sestru nebo Iékarnika zejména o uZivani:

- lé¢ivych pFipravkl na nepravidelnou nebo zrychlenou ¢&innost srdce (napf. digoxin).

- jinych betablokator( (napF. atenolol nebo propranolol), véetné o&nich kapek (napf. timolol).

- xantinovych derivatt (napf. theofylin nebo aminofylin).

- steroidd (napf. prednisolon).

- diuretik (1ékd k odvodnéni téla, napt. furosemid).

- IéCivych pFipravku k Ié¢bé diabetes mellitus (cukrovka), napf. inzulin, metformin nebo
glibenklamid.
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Pokud pUjdete na pldnovanou operaci za pouziti celkové anestezie, Va$ Iékar ukonéi podavani
pripravku <smysleny nazev=> 6 hodin pred chirurgickym zakrokem, aby zabranil vyskytu moznych
nezadoucich G¢inkd (napf. nepravidelny srdeéni rytmus nebo krvéceni z délohy).

Bod 3.

[Text uvedeny nize ma byt vlozen v relevantnich podbodech]

[.]
Jak se pripravek <smysleny nazev=>pouziva

Tento lécivy pripravek nebudete nikdy pouzivat sama. Pfipravek Vam vzdy poda osoba, ktera je pro
to kvalifikovana a po peclivém zvazeni prospéchu pfipravku <smysleny nazev> pro Vase dité a
moznych rizik, které mdze mit 1é¢ba pro Vas.

K doc¢asnému oddaleni pifedc¢asného porodu

Pripravek <smysleny nazev> Vam poda |Iékar na pracovisti, kde je dostupné trvalé sledovani
Vaseho zdravotniho stavu i zdravotniho stavu Vaeho ditéte v prib&hu podavani pripravku.

Tam, kde je to potifebné, budou ucinéna nasledujici opatreni:

- Krevni tlak a srdeéni frekvence. Pokud Vase srde¢ni frekvence presahne 120 tepl/min, Va3
IékaF bude uvazovat o snizeni davky nebo preruseni IéCby pfipravkem <smysleny nazev=.

- Elektrokardiografie (EKG, elektricka aktivita VaSeho srdce). Pokud zaznamenate
v priibéhu lIééby bolest na hrudi, informujte o tom ihned Vaseho lIékafe. Pokud dojde
ke zménam na EKG a zaznamenate bolest na hrudi, |é€kaf prerusi podavani pripravku
<smysleny nazev=>.

- Rovnovaha vody a soli ve Vasem téle. Pokud budete kaslat nebo budete du3na,
informujte ihned Vaseho IékaFe. Pokud existuji znamky hromadéni tekutin ve Vasich
plicich (téZ ozna¢ované jako plicni edém) (napt. kadel nebo dudnost), Vas IékaF mize
prerusit podavani pfipravku <smysleny nazev=.

- Hladina cukru a pfitomnost nizkého pH téla a tvorba laktatu ve Vasi krvi (téz znamé jako
laktatova acidoza).

- Hladina drasliku v krvi (nizka hladina drasliku v krvi mize byt spojena s rizikem
nepravidelného srdec¢niho rytmu).

Bod 4.

[Text uvedeny niZe ma byt dopinén do odpovidajicich podbod{]

[-]

Mozné nezadouci Gcinky

Dtilezité nezadouci ucinky, které se maji sledovat pFi 1écbé predc¢asného porodu:

Vzacné (vyskytuji se u méné nez 1 pacienta z 1000)

Bolest na hrudi (v dsledku problémU se srdcem jako je angina pectoris). Pokud zaznamenéte tyto
znamky, informujte o tom ihned svého Iékafe nebo zdravotni sestru.

Nasledujici nezadouci ucinky byly téZ pozorovany u ostatnich betamimetik jako je pfipravek
<smysleny nazev=>, pokud byly pouzity k oddaleni pfedcasného porodu.

Velmi casté (vyskytuji se u vice nez 1 pacienta z 10)

- zrychlena cinnost srdce.

Casté (vyskytuji se u méné nez 1 pacienta ze 100)

- buseni srdce (palpitace).

- nizky krevni tlak, ktery muze zpQsobit toceni hlavy nebo zavrat.

- nizka hladina drasliku ve Vasi krvi, kterd mGze vést ke svalové slabosti, Zizni, nebo “bodani a

pichani v kdzi".
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Méné cCasté (vyskytuji se u méné nez 1 pacienta ze 100)

- hromadéni tekutin v plicich (plicni edém), které mize zplsobit dychaci obtize.
Vzacné (vyskytuji se u méné nez 1 pacienta z 1000)

- neobvykly nebo nepravidelny srdec¢ni rytmus.

- vysoké hladiny cukru (glukosa) a/nebo kyseliny mlécné ve Vasi krvi.
- navaly horka (zCervenani) v obliceji.
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Priloha IV

Podminky registrace
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Podminky registrace

PFislu$né vnitrostatni organy ¢lenskych statl nebo referenénich statl zajisti, aby drzitel rozhodnuti

o registraci splnil nasledujici podminky:

Podminky

Termin

Rozeslani pfimych informacnich dopisl zdravotnickym pracovnikim podle
komunikacniho planu a podminek schvalenych skupinou CMDh.

Do 30 dnd od dohody
skupiny CMDh

Pripravky, které maji pouze porodnické indikace a na které se vztahuje
zruseni (namisto zmény podminek rozhodnuti o registraci), by méli
drzitelé rozhodnuti o registraci stdhnout z trhu nejpozdéji do

25. listopadu 2013.

Nejpozdéji do
25. listopadu 2013
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Priloha V

Harmonogram pinéni dohody

35



Harmonogram pinéni dohody

Pfijeti dohody skupinou CMDh:

23. fijna 2013

PFedani prelozenych pfiloh této dohody
prisludnym vnitrostatnim organiim:

19. listopadu 2013

PInéni dohody ¢lenskymi staty (pfipadné
predloZeni Upravy drzitelem rozhodnuti
o registraci):

19. prosince 2013
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