Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy / aktualizovanych
zprav o bezpednosti (PSUR) zonisamidu dospél vybor CHMP k t&mto védeckym zavérim:

"Uzivani v téhotenstvi” je vyznamnym potenciadlnim rizikem zonisamidu. Zonisamid se nesmi pouzivat
béhem téhotenstvi nebo u Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji tcinnou antikoncepci, pokud to neni
nezbytné nutné a pouze pokud se ma za to, ze potencidlni pfinos ospravedIni riziko pro plod. Klinické
Udaje o potencialnich rizicich vrozenych malformaci a neurovyvojovych poruch spojenych s uzivanim
zonisamidu béhem t&hotenstvi jsou velmi omezené a tato rizika z{stavaji nezndma. Soucasné informace
o pripravku naznacuji, ze potencialni riziko pouziti zonisamidu béhem téhotenstvi u ¢lovéka neni znamo,
nicméné se konkrétné nevztahuji na rizika vrozenych malformaci a neurovyvojovych poruch. Ma se za to,
Ze informace o pripravku maji jasné odrazet soucasné dostupné védecké poznatky ve vztahu k témto
potencidlnim rizikiim, aby bylo zaji$t&no, Ze zdravotniéti pracovnici a pacientky budou dostate¢né
informovani o tom, co je zndmo o rizicich spojenych s uzivanim béhem téhotenstvi. Dale je tfeba zménit
opatreni k minimalizaci rizik ve vztahu k pouziti u Zen ve fertilnim véku a v téhotenstvi, ktera jsou
uvedena v informacich o pfipravku. Vzhledem k poZadavku, aby Zeny ve fertilnim véku béhem Iécby
pouzivaly Ucinnou antikoncepci, a nejistotdm ohledné rizik pro plod spojenych s uzivanim béhem
téhotenstvi, je tireba pred zahajenim IéCby zvazit téhotensky test k vylouceni téhotenstvi, jak se
doporucuje u jinych antiepileptik. Kromé toho ma informace o pfipravku jasné odrazet, ze pfehodnoceni
antiepileptické &by ma probéhnout pfed pocetim a pred vysazenim antikoncepce, pficemz v pripadé
podezfieni nebo potvrzeného téhotenstvi ma byt jasné zohlednéna potieba naléhavé kontroly osetfujicim
Iékafem pacientky. V informacich o produktu. Vybor PRAC dospél k zavéru, ze informace o pfipravku
obsahujicich zonisamid maji byt odpovidajicim zplsobem upraveny.

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdavodnéni zmény v registraci

Na zakladé vé&deckych zavérd tykajicich se zonisamidu vybor CHMP zastava stanovisko, ze pomér pFinosi
a rizik 1é&ivych ptipravk( obsahujicich zonisamid zlstavd nemé&nny, a to pod podminkou, Ze v informacich
o pripravku budou provedeny navrhované zmény.

Vybor CHMP doporucuje zménu v registrace.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro lécCivy pripravek registrovany /
Iécivé pripravky registrované na vnitrostatni arovni



Zmény, které maji byt vioZzeny do pfislusnych bod& Souhrnu Gdajd o pFipravku (novy text

podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfeskrtauty)
e Bod4.4

Varovani ma byt zménéno takto:

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1é¢by pripravkem <X> a jesté po dobu jednoho mésice po ukonéeni
terapie pouzivat Uc¢innou antikoncepci (viz bod 4.6). <X> smi byt podavan zenam ve fertilnim véku, které
nepouzivaji u¢innou antikoncepci, pouze pokud je to nezbytné nutné, a pouze v pripadé, kdy se
potencidlni prospéch povazuje za takovy, aby ospravedinil riziko pro plod. Zeny ve fertilnim véku lééené
zonisamidem maji byt pouc¢eny odbornym lékafem.—ohledné Zeny maii byt pIiné informovany a
rozumét moznyekm G&inkim pfipravku <X> na plod a pred zapocetim Iééby maji byt s pacientkou
projednana tato rizika v poméru k vyhoddm, Pred zahajenim Iécby <X> u Zeny ve fertilnim véku je
tieba zvazit provedeni téhotenského testu. Zeny, které planuji otéhotnét, maji navstivit svého
odborného Iékafe, aby pFehodnotil Ié¢bu pFipravkem <X> a zvazil jiné moznosti |é¢by pFed poéetim a
piFed vysazenim antikoncepce. Zeny ve fertilnim véku maji byt pouéeny, aby okamzité
kontaktovaly svého Iékaie, pokud otéhotni nebo si mysli, Ze by mohly byt téhotné a uZivaji
<X>. Lékari, ktefi |&Ci pacientky pripravkem <X>, maji zajistit, aby byly tyto pacientky pIlné informovany
0 nutnosti pouzivat odpovidajici t¢innou antikoncepci, a na zakladé svého klinického Usudku rozhodnout,
zda jsou peroralni kontraceptiva vhodna nebo slozky peroralnich kontraceptiv vhodné pro klinicky stav
kazdé pacientky.

e Bod 4.6
Nové informace o rizicich pfipravku pfi pouZiti béhem téhotenstvi by mély byt pfidany nasledovné:

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku musi béhem |é¢by pripravkem <X> a jesté po dobu jednoho mésice po ukon&eni
terapie pouzivat ucinnou antikoncepci. <X> smi byt podavan zenam ve fertilnim véku, které nepouzivaji
ucinnou antikoncepci, pouze pokud je to nezbytné nutné, a pouze v pfipadé€, kdy se potencidlni prospéch
povazuje za takovy, aby ospravedinil riziko pro plod. Zeny ve fertilnim véku, které jsou léeny
zonisamidem, maji byt pouceny odbornym lékafem. Zeny by-maji byt pIné informovany o moznych
ucincich <X> na plod a maji jim rozumét, tato rizika maji byt s pacientkou prodiskutovana ve
vztahu k pFinostim 1é¢by pfed jejim zahajenim-tééby. Pfed zahajenim Ié€by zonisamidem je
tieba zvazit provedeni téhotenskéhoyeh testdu u Zen ve fertilnim véku. Zeny, které planuji
otéhotnét, maji navstivit svého odborného lékare, aby prehodnotil IéCbu pripravkem <X> a zvazil jiné
moznosti |é¢by pred pocetim a pred vysazenim antikoncepce.

Podobné jako je tomu u vSech antiepileptik, je nutné vyvarovat se ndhlého vysazeni zonisamidu, nebot to
ov s s o w ’ ’ . v . v s
muze veést k zachvatum typu ,breakthrough", které mohou mit zavazné nasledky pro zenu a nenarozené
dité. U potomk{ matek Ié¢enych antiepileptiky je riziko vrozené vady zvy$eno 2-3krat. Mezi nejéastéji
hlasené vady patfi rozstép rtu, kardiovaskularni malformace a defekt neurdlni trubice. Lécba nékolika
antiepileptiky najednou mize byt spojena s vy$&im rizikem vrozenych malformaci nez monoterapie.

Té&hotenstvi

Udaje o pod&vani piipravku <X> téhotnym Zendm jsou omezené. Studie na zvifatech prokézaly
reprodukcni toxicitu (viz bod 5.3). Potencidlni riziko zavaznychvetkyeh vrozenych

malformacivyvejevyeh-vad_a neurovyvojovych poruch u pro-Clovéka neni znamé.

Udaje ze studie registru svéd¢i o zvy$eni procenta déti narozenych s nizkou porodni hmotnosti (low birth
weight, LBW), pfedCasné narozenych déti a déti s hypotrofii (small for gestational age, SGA). Toto



zvyseni Cini cca 5 % az 8 % u LBW, cca 8 % az 10 % u predcasné narozenych détiacca7 % az 12 % u
SGA v porovnani s matkami Ié¢enymi monoterapii lamotriginem.

<X> smi byt béhem téhotenstvi podavan pouze, pokud je nezbytné nutné, a pouze v pripadé, kdy se
potencialni prospéch povazuje za takovy, aby ospravedinil riziko pro plod. Jestlize je <X> predepsan
béhem téhotenstvi, maji byt pacientky pIné informovany o mozném poskozeni plodu a doporucuje se
uzivat minimalni G¢inné davky spolu s peclivym sledovanim pacientek.

[..]

Zmény, které maji byt vioZzeny do prislusnych bod( Pfribalové informace (novy text podtrzeny a
tuéné, vymazany text preskrtauty)

Bod 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete <X> uzivat
[..]
Téhotenstvi, kojeni a plodnost

Pokud jste Zena ve véku, kdy mlzete ot&hotnét, musite po dobu uZivani pfipravku <X> a po dobu
jednoho mésice po ukonceni jeho uzivani pouzivat vhodnou antikoncepci.

w waw A - A O 7 v - 7 WAW, wage cl i 12
se-svym-tekatem-dfivenez zacnete-tentopripravek peuzivat: Pokud planujete otéhotnét, poradte s
se svym lékaiFem dfive, neZ vysadite antikoncepci a neZ otéhotnite, 0 moZnosti prejit na jinou
vhodnou lé¢bu. Pokud jste téhotna nebo si myslite, Ze byste mohla byt téhotna, informujte

ihned svého Iékare. Svou léCbu byste neméla ukondit bez porady se svym |ékafem.
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<X> smite uzivat béhem téhotenstvi pouze v pripadé, Ze tak rozhodne Iékaf. Vyzkumy prokazaly zvysené
riziko vrozenych vad u déti narozenych zenam uzivajici antiepileptika. Riziko vrozenych vad nebo
neurovyvojovych poruch (problémy s vyvojem mozku) pro Vvase dité po uzivani <X> béhem
téhotenstvi neni znamo. Jedna studie ukazala, Ze déti narozené matkam, které béhem téhotenstvi
uzivaly zonisamid, byly pfi narozeni mensi, nez se oCekava pro jejich vék, v porovnani s détmi

narozenymi matkam lé¢enym samotnym lamotriginem. Ujistéte se, ze mate veskeré informace o rizicich a
prinosech uzivani zonisamidu k |é¢bé epilepsie b&éhem téhotenstvi.

Nekojte béhem uzivani pripravku <X> a jesté jeden mésic po jeho vysazeni.

Nejsou dostupné zadné klinické Gdaje tykajici se &ink( zonisamidu na plodnost u ¢lovéka. Studie na
zviratech prokézaly zmény parametrd plodnosti.

[...]



