Priloha I

Védecké zavéry a zdiivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravideln¢ aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) posakonazolu dospél vybor CHMP k t€émto védeckym
zaveérum:

Vzhledem k dostupnym tidajum v literatuie uvadéjicim zavazny ptipad s kompatibilni chronologii,
moznym farmakologickym mechanismem a pozitivni de-challenge, kdy doslo k hyperkalcemii pfi
kombinaci posakonazolu a all-trans-retinové kyseliny (ATRA) a normalizaci pti ukonceni 1éCby
posakonazolem, povazuje vybor PRAC za dilezité sledovat nezadouci u¢inky all-trans-retinové
kyseliny (ATRA), pokud se pouZziva v kombinaci s 1éky inhibujicimi enzymy cytochromu P450.
Vybor PRAC dospél k zavéru, ze informace o ptipravcich obsahujicich posakonazol maji byt
odpovidajicim zplisobem zménény.

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdivodnéni zmény v registraci
Na zakladé védeckych zaveéru tykajicich se posakonazolu vybor CHMP zastava stanovisko, Ze pomeér
prinosu a rizik 1é¢ivého pipravku obsahujiciho / 1€¢ivych pripravkl obsahujicich posakonazol zlstava

nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmeény.

Vybor CHMP doporuc¢uje zménu v registraci.



Priloha I1

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



Zmény, které maji byt vloZeny do p¥islusnych bodi informaci o piipravku (novy text podtrzeny

a tucné, vymazany text preskrtanty)

Souhrn udaju o pFipravku

. Bod 4.5
Interakce ma byt pfidana nasledujicim zptisobem:
Utinek posakonazolu na ostatni 1é¢ivé piipravky

All-trans-retinova kyselina (ATRA) nebo tretinoin

JelikoZ je ATRA metabolizovana jaternimi enzymy CYP450, zejména CYP3A4, miiZe soucasné
podavani s posakonazolem, ktery je silnvm inhibitorem CYP3A4, vést ke zvvSené expozici
tretinoinu, coZ vede ke zvySené toxicité (zejména hyperkalcemii). Sérové hladiny vapniku maji
byt sledovany a v pripadé potieby ma byt zvazena vhodna tiprava davkovani tretinoinu béhem
1é¢by posakonazolem a béhem nasledujicich dni po 1é¢bé.

Pribalova informace

) Bod 2
Posakonazol mtize zvysit riziko nezadoucich u€inkd nékterych jinych [ékd zvysenim mnozstvi téchto

1€kt v krvi. Mezi tyto 1éky patfi:

All-trans-retinova kyselina (ATRA), nazyvana také tretinoin (uzZivana K 1é¢bé néktervch typu
rakoviny Krve).
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