Priloha 11

Vedecké zavery a oddévodnenie zmeny v povoleni na uvedenie na trh



Vedecké zavery

Celkovy suhrn vedeckého hodnotenia krému EMLA a suvisiace nazvy (pozri prilohu I)

EMLA je liek s pevnou kombinéaciou pozostavajici z emulzie oleja/vody a eutektickej zmesi lidokainu

a prilokainu v rovnakych mnozstvach (hmotnostnych), pricom kazda Gcinna latka sa v nom nachadza
v mnozstve 2,5 %. Obidve ucinné latky su lokalne anestetikd amidového typu a klinické sklsenosti s
tymito latkami su dlhodobé. Liek EMLA poskytuje dermalnu anestéziu uvolnenim lidokainu a prilokainu
z krému do epidermalnej a dermalnej vrstvy koze a v blizkosti receptorov bolesti v kozi a nervovych
zakonceniach. Lidokain a prilokain stabilizujG membrany neurdnov inhibiciou pridenia iénov
potrebnych na iniciovanie a vedenie impulzov, ¢o vytvara lokalnu anestéziu.

Liek EMLA bol povoleny najprv vo Svédsku v roku 1984 a v stcasnosti je vnitrostatne povoleny

v 22 krajinach Eurépskeho hospodarskeho priestoru (EHP): v Rakusku, v Belgicku, na Cypre, v Ceskej
republike, v Dansku, vo Finsku, vo Franctzsku, v Nemecku, v Grécku, v irsku, v Taliansku, v LotySsku,
v Luxembursku, na Malte, v Holandsku, v Polsku, v Portugalsku, v Spanielsku, vo Svédsku a v
Spojenom kralovstve a tiez na Islande a v Norsku.

Po implementacii zaverov spolo¢ného pediatrického postupu SE/W/008/pdWS/001 (¢lanok 45
nariadenia (ES) ¢. 1901/2006) sa zistilo niekolko rozdielov v sihrnoch charakteristickych vlastnosti
lieku pre tento liek, najma v Casti 4.1 a 4.2 a v prislusnych castiach pisomnej informacie pre
pouzivatela. Nemecko (agentira BfArM) preto informovalo sekretariat vyboru CHMP/agentiry EMA

o oficidlnom postlpeni veci podla ¢lanku 30 smernice 2001/83/ES, aby sa vyriesili rozdiely vo
vnutrostatne schvalenych informaciach o vyrobku a aby sa harmonizovali odliSné informéacie o vyrobku
v celej EU.

Vybor CHMP zaslal drzitelovi povolenia na uvedenie na trh zoznam otézok, pricom poukazal na Casti
stuhrnu charakteristickych vlastnosti tychto liekov, v ktorych sa vyskytuju rozdiely. Pri harmonizacii
stihrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa zohladnili vSetky prislusné terapeutické a regulacné
usmernenia platné v EU. Navrh, ktory predlozil drzitel’ povolenia na uvedenie na trh, obsahoval
najnovsie vedecké informacie, pricom vychadzal zo zakladnej tabulky s idajmi (CDS), schvalenych
zneni zakladného bezpecnostného profilu (CSP) z posledného spolo¢ného postupu ohlfadom sprav PSUR
(IE/H/PSUR/0019/002) a vysledkov spolocného pediatrického postupu (SE/W/008/pdWS/001).

Dalej st zhrnuté hlavné body, o ktorych sa diskutovalo v rdmci harmonizécie odliénych ¢asti sihrnu
charakteristickych vlastnosti lieku.

Cast 4.1 - Terapeutické indikacie

Topicka anestézia koze

e Dospeli

Indikacia ,,topicka anestézia koze“ je schvalena vo vSetkych krajinach, v ktorych ma liek EMLA
povolenie na uvedenie na trh. Medzi tymito krajinami su urcité jazykové rozdiely, ako je ,lokalna
anestézia“, ,topicka analgézia“ a ,topicka anestézia“. Vacsina krajin uvadza priklady ,zavedenie ihly,
ako su napr. intravenézne katétre alebo odber vzoriek krvi“ a ,povrchové chirurgické postupy*.

Vybor CHMP povaZoval za optimalny opis vyraz ,topicka anestézia®. U¢innost pri indikaciach na
intaktna koZu, ako je ,.zavedenie ihly“ a ,povrchové chirurgické postupy" sa preukazala v niekolkych
klinickych studiach a povazuje sa za prijatelnu.

e Pediatricka populacia



Na zaklade spolocného pediatrického postupu SE/W/008/pdWS/001 sa pouzitie lieku EMLA pri ,topickej
anestézii koze" u pediatrickych pacientov implementovalo vnutrostatne v prevaznej vacsine ¢lenskych
Statov.

Vybor CHMP poznamenal, Zze v pediatrickej populacii je k dispozicii niekolko klinickych Gdajov
podporujdcich uvedenie znenia ,,topicka anestézia koze spolu so zavedenim ihly, ako st napr.
intravenézne katétre alebo odber vzoriek krvi a pri povrchovych chirurgickych postupoch®. Ucinnost
a bezpecnost pri indikaciach na intaktn( kozu, ako je venepunkcia a vakcinacia, sa preukazali

v niekolkych klinickych stddidch zahffiajucich deti a povazovali sa za prijatelné.

Vo vacsine krajin st schvalené tieto vekové rozsahy: novorodenci 0 — 2 mesiace, dojcatd 3 — 11
mesiacov a deti 1 — 11 rokov. Pokial ide o dospievajucich vo veku >12 rokov, predtym nebolo v sihrne
charakteristickych vlastnosti lieku uvedené Ziadne znenie s vynimkou dvoch krajin. Vybor CHMP
suhlasil s tym, Ze pouzitie u dospievajucich je konkrétne podporené klinickymi Stadiami, ktoré
poskytuju dékaz o podobnosti hrabky vrstvy stratum corneum (bariéry perkutannej absorcie
obmedzujlcej rychlost penetracie) u dospelych a dospievajlcich.

Konecné schvalené znenie pre indikaciu ,topicka anestézia koze* bolo:

»Topicka anestézia koze spolu so
- zavedenim ihly, ako sU napr. intraven6zne katétre alebo odber vzoriek krvi,
- povrchové chirurgické postupy

u dospelych a v pediatrickej populacii.”

Topicka anestézia genitalnej sliznice

Vo vnutrostatnych textoch su urcité jazykové rozdiely, ale vybor CHMP povazoval za optimalny opis
znenie ,topicka anestézia genitalnej sliznice*.

Vybor CHMP zastéval néazor, Zze Udinnost pri indikaciach na genitalnu sliznicu, ako je aplikacia pred
vykonanim povrchovych chirurgickych postupov alebo infiltracna anestézia pri pouziti u dospelych sa
preukazala v niekolkych klinickych studiach.

Konkrétne pouzitie na genitalnu sliznicu u dospievajlcich je uvedené v suihrne charakteristickych
vlastnosti lieku dvoch krajin. V tejto populdcii je klinicky potrebné pouzivat liek EMLA ako topické
anestetikum na genitalnu sliznicu.

Vybor CHMP suhlasil s tym, aby harmonizacia indikacie na genitalnu sliznicu zahffiala pouzitie

u dospievajucich. Vybor tiez poznamenal, Ze Udaje o Ucinnosti u dospelych v tejto indikacii sa mézu
extrapolovat na dospievajucich. Okrem toho, nezistili sa ziadne vyhrady tykajlce sa bezpecnosti

v populéacii mladsej ako 12 rokov pouzivajucej liek EMLA na genitalnu sliznicu, ak sa aplikovalo
prislusné davkovanie. Konec¢né schvéalené znenie bolo:

»Topicka anestézia genitalnej sliznice, napr. pred vykonanim povrchovych chirurgickych postupov,
alebo infiltracna anestézia u dospelych a dospievajlcich 212 rokov.“

Topicka anestézia vredov na nohe

Ucinnost lieku EMLA pri mechanickej (ostrej) excizii vredov na nohe a vydisteni rany sa preukézala

v niekolkych klinickych stddiach. Vysledkom bolo, ze vybor CHMP schvalil navrh drzitela povolenia na
uvedenie na trh pre tato indikaciu s pridanim prislusnej populacie (t. j. len dospeli). Teda schvalené
znenie bolo ,topicka anestézia vredov na nohe na ulahéenie mechanickej excizie/vycistenia rany len
u dospelych.“



Cast 4.2 - Davkovanie a spdsob podavania

Dospeli a dospievajuci

Drzitel povolenia na uvedenie na trh predlozil harmonizovanu informaciu o davkovani a Case aplikacie
podla indikacie (t. j. na koZu, genitalnu sliznicu, vredy na nohe) a podla prislusného postupu
v tabulkovom formate.



Koza

e Mensie postupy, napr. zavedenie ihly a chirurgicka liecba lokalizovanych Iézii

Zistili sa urcité rozdiely v zneni, ktoré bolo pouzité v niektorych krajinach (napr. poranenia alebo lézie a
povrchové chirurgické postupy, mensSie abnormality), ale vybor CHMP schvalil vysSie uvedené znenie,
kedZe bolo konzistentné so znenim, ktoré bolo schvalené vo vacésine krajin. Schvalené davkovanie a ¢as
aplikéacie boli ,,2 g (priblizne polovica 5 g tuby) alebo priblizne 1,5 g/10 cm? podas 1 aZ 5 hodin“. Toto
davkovanie uz bolo schvalené a podporené programom klinickych stadii. Klinické odévodnenie
davkovania u dospievajlcich, ktoré sa odvolava na podobnost hribky vrstvy stratum corneum (bariéry
perkutdnnej absorpcie obmedzujlcej rychlost penetracie) u dospelych a dospievajlcich vybor CHMP
povazoval za prijatelné.

e Dermalne postupy na Cerstvo oholenej kozi na velkych plochach tela, napr. odstranenie chlpov
laserom (samoaplikacia pacientom)

Navrhnuté znenie pre pouzitie na Cerstvo oholenej kozi na velkych plochach tela a tiez navrhnuté
davkovanie uz boli schvalené a su v stlade s CSP schvalenym v roku 2012. Zrozumitelhost znenia
»samoaplikacia pacientom*“ sa tak zlepsila.

Vv

e Dermalne postupy na vacsich plochach v nemocniénych podmienkach, napr. aplikacia koznych
Stepov

Vybor CHMP podporil navrh drzitela povolenia na uvedenie na trh, kedZe bol konzistentny so znenim vo
védsine krajin. Davkovanie ,priblizne 1,5 — 2 g/10 cm? poéas 2 — 5 hodin“ u? bolo schvalené a je v sulade
s CSP schvéalenym v roku 2012. V navrhnutom harmonizovanom texte nebola Specifikovana maximalna
davka ani maximalna plocha, ktord ma byt oSetrend. Vybor CHMP poznamenal, Zze na zéklade dostupnych
udajov sa nemdze odvodit maximalna plocha, ktord ma byt oSetrend, ale suhlasil so struénym uvedenim
dostupnych informdcii v ¢asti 5.2, kedze to mdze byt uzitoéné pre osobu predpisujucu liek.

e Koza muzskych a zenskych genitalnych organov - pred podanim injekcie lokalneho anestetika

Vybor CHMP podporil ndvrh drzitela povolenia na uvedenie na trh, kedZe bol konzistentny so znenim vo
vacsine krajin. Davkovanie uz bolo schvalené a je v sulade s CSP schvalenym v roku 2012. Vybor CMHP
suhlasil s casom aplikacie 15 minut pre muzské genitalne organy, kedZe tenka koza muzskych genitalii
umoznuje rychlejSiu absorpciu ako ina koza. Pokial ide o kozu zenskych genitalii, bola pridana poznamka
pod Ciarou, ktora uvadza, ze liek EMLA v monoterapii aplikovany pocas 60 alebo 90 minut neposkytuje
dostatoCnu anestéziu pre termokauterizaciu alebo diatermiu genitalnych bradavic.

Genitalna sliznica

Navrhnuté harmonizované znenie drzitela povolenia na uvedenie na trh pre obidva postupy, t.

j. »chirurgicka liecba lokalizovanych lézii, napr. odstranenie genitalnych bradavic (condylomata
acuminata) a pred podanim injekcie lokalneho anestetika*“ a ,,pred cervikalnou kyretazou“ vybor CHMP
povazoval za prijatelné, kedZe bolo konzistentné so znenim vo vadsine krajin. Okrem toho, uc¢innost pri
indikaciach na genitalnu sliznicu, ako je aplikacia pred vykonanim povrchovych chirurgickych postupov
alebo infiltracna anestézia sa preukazala v niekolkych klinickych studiach. Bolo tiez schvalené navrhnuté
davkovanie a Cas aplikacie pre kazdy z vy3Sie uvedenych postupov, ktoré boli v stlade so schvalenym
znenim vo vacsine krajin.

Vredy na nohe
e Mechanicka excizia/vycistenie rany

Znenie ,,mechanicka excizia/vycistenie rany" je konzistentné so znenim schvalenym vo vacsine krajin.
Navrhnuta davka a cas aplikacie uz boli schvalené a su dobre zavedené.
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Pediatricka populacia

Pokial' ide o davkovanie a Cas aplikacie pre pediatrickych pacientov, drzitel povolenia na uvedenie na trh
predlozil informacie podla vekovej skupiny a podla prislusného postupu v tabulkovom formate.

Davkovanie pouZité pre mensie postupy, ako je zavedenie ihly a chirurgicka liecba lokalizovanych lézii v
pediatrickej populdacii, uz bolo harmonizované vo véacésine krajin. Vo vnutrostatnych sdhrnoch
charakteristickych vlastnosti lieku vSak boli urcité rozdiely, pokial ide o najmladsiu vekovu skupinu

a pritomnost minimalneho odpordéaného davkového intervalu.

Vybor CHMP povazoval navrhnuté davkovanie pre pediatrick( populédciu celkovo za prijatelné s vynimkou
frekvencie davkovania v populacii vo veku 0 — 3 mesiace. Vybor CHMP zastava nazor, Ze tato vekova
skupina mé dostat davku len raz za 24 hodin a vybor CHMP preto dospel k nadzoru, Ze v tejto ¢asti sihrnu
charakteristickych vlastnosti lieku mé byt uvedené obmedzenie v tomto zmysle. Za potrebné sa
povazovalo tieZ podobné obmedzenie (s vyhradami) pre deti vo veku 3 mesiace a starsSie. Zaverec¢né
schvéalené znenie preto bolo: ,,U nacas narodenych novonarodenych dojCiat a dojciat mladsich ako 3
mesiace sa ma aplikovat' len jedna davka v priebehu 24 hodin. Pokial ide o deti vo veku 3 mesiace a
starsie, v priebehu 24 hodin sa mézu podat maximalne 2 davky v ¢asovom odstupe najmenej 12 hodin,
pozri éast 4.4 a 4.8.“

Vybor CHMP dospel tiez k nadzoru, Ze v tejto ¢asti sa ma uviest informacia, ze liek EMLA sa neodporuca na
kozu genitalii u deti, podobne ako v pripade odporucani tykajucich sa davok, ktoré sa podavaju dospelym
a dospievajlicim pri pouziti na kozu genitalii. Schvalené znenie bolo: ,,Bezpecénost a ucinnost pri pouZiti
lieku EMLA na kozu genitalii a genitalnu sliznicu neboli stanovené u deti mladSich ako 12 rokov. Dostupné
pediatrické Udaje nepreukazuji primerant uéinnost pri obriezke.*

Boli tiez zmenené vekové rozsahy v sulade s poznamkou k vedeniu klinického vyskumu liekov
v pediatrickej populéacii - CPMP/ICH/2711/99, aby tiez odzrkadlovali stupen zrelosti NADH- reduktazy
u pediatrickych pacientov.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 4.3 — Kontraindikacie

Kontraindikacia, ktord navrhol drzitel povolenia na uvedenie na trh a schvalil vybor CHMP, bola
.Precitlivenost na lidokain a/alebo prilokain alebo lokdlne anestetikd amidového typu alebo na
ktorukolvek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.*. Toto znenie bolo v stlade so znenim najnovsieho
spolo¢ného CSP.

)4 z

Cast 4.4 - Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Drzitel povolenia na uvedenie na trh predloZil navrh v stlade so znenim najnovsieho spolo¢ného CSP.
Bola tiez schvalena informacia o pulznej oximetrii a antidotach pri deficiencii gluk6zo-6-
fosfatdehydrogenazy.

Vybor CHMP povazoval znenie navrhnuté pre dalSie upozornenia a opatrenia pri pouzivani (napr. aplikacia
na otvorené rany, atopicka dermatitida, aplikacia v blizkosti oci alebo na poskodeny usny bubienok) za
prijatelné.

Vybor CHMP pozadoval uvedenie upozornenia pre pediatrickd populaciu, pokial'ide o maximalny pocet
davok za 24 hodin. Bolo schvalené toto znenie: ,,U novonarodenych dojciat/dojciat mladsich ako

3 mesiace sa do 12 hodin po aplikacii lieku EMLA v odportcanom davkovani Casto pozoruje prechodné,
klinicky nevyznamné zvysenie hladiny methemoglobinu. Ak sa odporucana davka prekrodi, pacient ma
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byt sledovany na systémové neZiaduce reakcie sekundarne po methemoglobinémii (pozri éast 4.2, 4.8 a
4.9).¢

Vybor CHMP suhlasil s uvedenim poznamky k ,incizii z paty" v Casti 4.4 podla schvaleného CSP z
24. septembra 2012. Konecné znenie je ,Studie nepreukdzali Gcinnost lieku EMLA pri odbere krvi z paty
u novonarodenych dojciat*“.

Vybor CHMP dospel tieZ k nadzoru, ze v ¢asti 4.4, ako aj v stlade so znenim v dasti 4.2, ma byt uvedenég,
Ze sa neodporuda pouzivat liek EMLA na kozu genitdlii u deti.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 4.5 — Liekové a iné interakcie

Drzitel povolenia na uvedenie na trh predlozil navrh v sulade so schvalenym znenim CSP
(IE/H/PSUR/0019/002), ktory vybor CHMP povazoval celkovo za prijatelny. Vybor vSak uviedol, Ze podla
usmernenia k suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku ma byt tato ¢ast v najjednoduchsej moznej
forme, aby boli zdéraznené interakcie, o vedie k praktickému odporucaniu ohladom pouzivania lieku.

Navrh drzitela povolenia na uvedenie na trh zahfial vysledky jedinej studie zahffiajlcej pediatrickd
populéciu, ale vybor CHMP uviedol, ze informacie pre pediatrickil populaciu nemaji pozostavat z udajov
jedinej tudie. Preferuje sa vyrok ,NeuskutocCnili sa konkrétne interakéné Studie u deti. Interakcie budu
pravdepodobne podobné ako u dospelej populacie®.

Bolo tiez odporuéené, aby tato ¢ast zahffiala zoznam najéastejSie sibezne pouzivanych liekov v prislusnej
populdacii, v ktorej su predpisované, z ¢oho je tiez jasné, ze tento zoznam nie je Uplny. Drzitel povolenia
na uvedenie na trh navrhol uviest lieky, ktoré sa CastejSie pouzivaju v pediatrickej praxi (napr.
sulfénamidy, nitrofuradantin, fenytoin, fenobarbital), ¢o vybor CHMP schvalil.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 4.6 — Fertilita, gravidita a laktacia

Znenie, ktoré navrhol drzitel povolenia na uvedenie na trh, bolo schvalené znenie pre CSP z posledného
spoloc¢ného postupu ohladom sprav PSUR (IE/H/PSUR/0019/002) s doplneniami, aby bolo v stlade
s najnov3ou Sablonou QRD a poskytovalo odporicanie pre gravidné a dojcCiace zeny.

Vybor CHMP schvalil navrhnuty text pre fertilitu a laktaciu.

Vybor CHMP nepodporil v plnej miere navrh pre odsek o gravidite, kedZe nebol v stlade so znenim
uvedenym v usmerneni k stihrnu charakteristickych vlastnosti lieku. KedZe k dispozicii nie si primerané
Udaje o pouzivani lieku EMLA u gravidnych zZien, navrhuje sa obozretnejSie znenie a Gdaje o zvieratach -
aj ked nesulvisia s dermalnou aplikaciou - maju byt véak uvedené.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh predlozil aktualizovany text pre graviditu s ohladom na pripomienky
vyboru CHMP a vybor nové znenie schvalil.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 4.7 — Ovplyvnenie schopnosti viest vozidla a obsluhovat stroje
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Drzitel povolenia na uvedenie na trh navrhol nasledujdci harmonizovany text sihrnu charakteristickych
vlastnosti lieku v sulade so schvalenym CSP. Vybor CHMP schvalil nasledujuce znenie, ktoré navrhol
drzitel povolenia na uvedenie na trh:

~Liek EMLA nema Ziadny alebo ma zanedbatelhy vplyv na schopnost viest vozidla a obsluhovat stroje, ked’
sa pouziva v odporucanych davkach".

Cast 4.8 - NeZiaduce G&inky

Ako zaklad pre harmonizovany text, ktory navrhol drzitel povolenia na uvedenie na trh, sltGzilo znenie
CSP z posledného spolocného postupu, ako aj najnovsie spravy PSUR. Harmonizované pediatrické znenie
bolo prevzaté zo sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku Spojeného kralovstva.

Vybor CHMP celkovo suhlasil s textom, ktory navrhol drzitel povolenia na uvedenie na trh. V tabulke
neziaducich reakcii, v Casti ,poruchy imunitného systému" vSak boli nezhody. Drzitel povolenia na
uvedenie na trh uviedol ako zriedkavy neziaduci UCinok ,anafylaktickil reakciu (v najzavaznejSich
pripadoch anafylakticky Sok)“. Vybor CHMP poznamenal, Zze v CSP a v nemeckom suhrne
charakteristickych vlastnosti lieku sa namiesto toho uvadzaju ,alergické reakcie (v najzavaznejsich
pripadoch anafylakticky Sok)". Drzitel povolenia na uvedenie na trh sihlasil s tym, Ze pre alergické
reakcie sa nema pouzit vyraz ,anafylakticka reakcia"; kedZe pre ,alergické reakcie* nie je k dispozicii
Ziadny preferovany vyraz, podla aktualneho kddovania MedDRA (verzie 17) bude namiesto toho pouzity
preferovany vyraz ,precitlivenost”. Vybor CHMP to schvalil.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 4.9 — Predavkovanie

Znenie, ktoré navrhol drzitel povolenia na uvedenie na trh, bolo schvalené znenie pre CSP z posledného
spolo¢ného postupu ohladom sprav PSUR. Vybor CHMP schvalil tento text s pridanim dalej uvedeného
odseku.

L Treba vziat na vedomie skutoénost, Ze hodnoty pulzného oximetra mézu nadhodnotit skutoént saturaciu
kyslikom v pripade zvySenej frakcie methemoglobinu; v pripadoch podozrenia na methemoglobinémiu
preto mézZe byt uzitoénejSie sledovat saturdciu kyslikom pomocou ko-oximetrie®.

V Casti 4.9 bol tiez pridany nasledujlci odkaz na éast 4.4: ,Klinicky vyznamna methemoglobinémia sa ma
lie¢it pomalou intravendznou injekciou metylénovej modrej (pozri tieZ ast 4.4)".

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast' 5.1 - Farmakodynamické vlastnosti

Znenie v Casti 5.1 je zaloZzené na zékladnej tabulke s Udajmi (CDS) drzitela povolenia na uvedenie na trh
s urcitymi mensimi Upravami, aby bol text spojeny s prislusnou indikaciou (t. j. na kozi, genitalnej
sliznici, vredoch na nohe).

V tejto Casti boli uvedené Gdaje o vaskularnej reakcii a ulahceni venepunkcie vratane hribky koze, aby boli vyrieSené

najma Casté otazky tykajluce sa Ucinku lieku EMLA na technicky vykon cievnych punkcii. Tato informacia vysvetluje
¢asovy priebeh dynamickych G¢inkov a ako sa mézu zdravotnicki pracovnici prispdsobit, aby ulahili tieto postupy.

Pre pediatrickd populaciu vybor CHMP schvalil uvedenie odseku opisujuceho interakciu lieku EMLA
s vakcinami. Vybor CHMP tiez odporudil skratenie podrobného opisu studii pre pediatrickd populaciu, aby

13



poskytol obsiahlejsi prehlad prislusného programu pediatrickych studii a prislusnych pediatrickych funkcii.
Vzhladom na pouzitie lieku EMLA mimo schvalenych indikacii pri postupoch obriezky deti bolo tiez
schvalené, aby bol uvedeny vyrok z postupu SE/W/008/pdWS/001, ze dostupné pediatrické udaje
nepreukazuju primerant ucinnost poéas postupov obriezky.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh navrhol novy, obsiahlejsi prehlad vratane vyroku o postupoch
obriezky, ktory vybor CHMP schvalil s uritymi mensimi zmenami.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 5.2 - Farmakokinetické vlastnosti

Znenie v Casti 5.2 je zaloZzené na CDS drzitela povolenia na uvedenie na trh s urcitymi zmenami.

V porovnani s CDS bola navrhnuta dalSia podcast s nadpisom tykajlca sa opakovanej aplikacie pri
vredoch na nohe; diskutovalo sa o tom pocas spolo¢ného postupu ohfadom sprav PSUR a bolo schvalenég,
aby bola uvedena v tejto Casti. Bol tiez pridany Uvodny odsek opisujuci rozdiely v distribdcii a naslednych
plazmatickych koncentraciach medzi lidokainom a prilokainom a opis vplyvu rychlosti metabolizmu

a vylucovania v zavislosti od absorpcie. V niektorych vnutrostatnych sihrnoch charakteristickych
vlastnosti lieku bola uvedena dalSia veta opisujlica maximalnu plazmatickd koncentraciu pri symptémoch
toxicity lokalneho anestetika a bolo tiez navrhnuté, aby boli uvedené rozsahy koncentrécii hlasené v
kontexte. Vybor CHMP povazoval vSetky tieto zmeny za relevantné a schvalil ich.

Vybor CHMP suhlasil s tym, ze v Casti 4.2 nebude uvedend maximalna dédvka alebo maximalna plocha,
ktord ma byt oSetrend, ale navrhol stru¢ne uviest dostupné informacie v ¢asti 5.2, kedZe to mdze byt
uzito¢né pre osobu predpisujlcu liek. Bolo schvalené toto znenie: ,Stadie skimajice aplikaciu kozného
Stepu u dospelych aZz poas 7 hodin a 40 minut na stehne alebo ramene na ploche aZ 1 500 cm? viedli k
maximalnej plazmatickej koncentracii neprevysujucej 1,1 ug/ml v pripade lidokainu a 0,2 pg/ml v pripade
prilokainu.*

Pre pediatrickl populaciu drzitel povolenia na uvedenie na trh navrhol text uvadzajuci plazmaticku
koncentraciu lidokainu a prilokainu podla vekovej skupiny vratane aplikovaného mnozstva krému a casu
aplikacie krému na kozu. Vybor CHMP schvalil uvedenie tejto informacie v tabulkovom formate, kedZe to
bude jasnejsie a zrozumitelnejsie.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Cast 5.3 - Predklinické Gdaje o bezpeénosti

Znenie v Casti 5.3 je zalozené na CDS drzitela povolenia na uvedenie na trh okrem zmeny z vyrazu
»mutagénny“ na ,,genotoxicky“ a pridania tdajov o fertilite. Vybor CHMP celkovo suhlasil s navrhnutym
znenim s uréitymi mensimi zmenami.

Koneéné schvalené znenie pre tuto ¢ast sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku sa nachadza v prilohe
1.

Oznacenie obalu a pisomna informacia pre pouzivatel'a

Oznacenie obalu a pisomna informacia pre pouzivatela boli revidované a zosuladené s prijatym
harmonizovanym stihrnom charakteristickych vlastnosti lieku, ako sa uvadza vysSie a odzrkadluje
v prilohe 111I.
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Odoévodnenie zmeny v povoleni (povoleniach) na uvedenie na trh
KedZe
e vybor vzal na vedomie postlpenie veci podla ¢lanku 30 smernice 2001/83/ES,

e vybor vzal na vedomie zistené rozdiely v Castiach tykajucich sa terapeutickych indikacif,
davkovania a spdsobu podavania pre liek EMLA a slvisiace nazvy, ako aj v ostatnych Castiach
stuhrnu charakteristickych vlastnosti lieku,

e vybor preskumal Gdaje z klinickych stadii, daje ziskané v obdobi po uvedeni na trh
a publikovanu literatdru odévodnujuce navrhnutl harmonizaciu informacii o vyrobku, ktoré
predlozil drzitel povolenia na uvedenie na trh,

e vybor schvalil harmonizaciu suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenia obalu
a pisomnej informacie pre pouzivatela, ktoré navrhol drzitel povolenia na uvedenie na trh,

vybor CHMP odporudil zmenu v povoleniach na uvedenie na trh a sthrn charakteristickych vlastnosti
lieku, oznacenie obalu a pisomna informacia pre pouzivatela si uvedené v prilohe III pre liek EMLA
a suvisiace nazvy (pozri prilohu I).
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