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 bezpecnosti (PSUR) mikonazolu, hydrokortisonu / mikonazol-nitratu,
mikonazol-nitratu /oxidu zine¢natého byly prijaty tyto védecké zavéry:

Topické lékové formy (dermatologické a gynekologické):

Vzhledem k dostupnym udajim o krvécivych ptihodach z literatury a ze spontannich hladeni tykajicim se
soubézného pouzivani mikonazolu (dermatologické a gynekologické Iékové formy) a warfarinu, véetné
Uzké Casové souvislosti v nékterych pripadech, pozitivni dechallenge a/nebo rechallenge a s ohledem na
pravdépodobnou farmakokinetikou interakci, vybor PRAC povazuje kauzalni souvislost mezi vznikem
krvacivych pfihod a lékovou interakci mezi warfarinem a mikonazolem, hydrokortisonem /
mikonazol-nitratem, mikonazol-nitratem / oxidem zine¢natym (dermatologické a gynekologické Iékové
formy) za pfinejmensim moznou. Vybor PRAC dospél k zavéru, Ze v informacich o pfipravcich
obsahujicich mikonazol, hydrokortison / mikonazol-nitrat, mikonazol-nitrat / oxid zinec¢naty maji byt
provedeny odpovidajici zmény.

Peroraini lékové formy:

Vzhledem k dostupnym tdajim o fixnim lékovém exantému z literatury a ze spontannich hlaseni, véetné
ptipadl s Uzkou ¢asovou souvislosti, pozitivni dechallenge a rechallenge a s pozitivhim vysledkem
zatéZzového testu, vybor PRAC povazuje kauzalni souvislost mezi mikonazolem (peroraini Iékové formy) a
fixnim Iékovym exantémem za pfinejmensim moznou. Vybor PRAC dospél k zavéru, ze v informacich

o pfipravcich obsahujicich mikonazol, hydrokortison / mikonazol-nitrat, mikonazol-nitrat / oxid zinecnaty
(peroraini lIékové formy) maji byt provedeny odpovidajici zmény.

Po prezkoumani doporuceni vyboru PRAC skupina CMDh souhlasi s jeho celkovymi zavéry
a zdGvodnénim.

ZdlGivodnéni zmény v registraci

Na zékladé védeckych zavérd tykajicich se mikonazolu, hydrokortisonu / mikonazol-nitratu,
mikonazol-nitratu / oxidu zine¢natého skupina CMDh zastava stanovisko, e pomé&r pfinosi a rizik
lé¢ivého pFipravku obsahujiciho / 1é¢ivych pripravkd obsahujicich mikonazol, hydrokortison /
mikonazol-nitrat, mikonazol-nitrat / oxid zine¢naty z(stadvd nezménény, a to pod podminkou, ze
v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh doporucuje zménu v registraci.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro lé¢ivy pripravek registrovany / lécivé pripravky
registrované na vnitrostatni arovni



Topické lékové formy (dermatologické a gynekologické):

Zmény, které maji byt vlioZzeny do pfislusnych bodd informaci o pripravku (novy text podtrzeny
a tuéné, vymazany text pfesSkrtauty)

Souhrn Gdaji o pripravku
. Bod 4.4

Je tfeba doplnit toto upozornéni:

Je znamo, Ze systémové podavany mikonazol inhibuje CYP3A4/2C9, coZ mtiZe vést

k prodlouZenym Gcéinkéim warfarinu nebo jinych antagonistd vitaminu K. I kdyZ systémova
absorpce je u topickych Iékovych forem omezena, soubézné pouzivani pripravku <nazev
pripravku> a warfarinu nebo jinych antagonistti vitaminu K ma byt provadéno s opatrnosti
a ma byt peclivé sledovan a titrovan antikoagulacni acinek. Pacienty je tfeba poudit

o piiznacich krvacivych pfihod a o tom, Ze v pFipadé jejich vyskytu je nutné okamzité ukondit
1écbu mikonazolem a vyhledat Iékaiskou pomoc (viz bod 4.5).

e Bod4.5
U topickych Iékovych forem (dermatologickych a gynekologickych), které v bodé 4.5 neobsahuji informaci
o lékové interakci mezi 1éCivym pFipravkem a warfarinem nebo jinym antagonistou vitaminu K, je tfeba
doplnit tuto interakci:

Je znamo, Ze systémové podavany mikonazol inhibuje CYP3A4/2C9. Vzhledem k omezené
systémové dostupnosti po topické aplikaci jsou klinicky relevantni interakce vzacné.

U pacientd uZivajicich warfarin nebo jiné antagonisty vitaminu K je vSak tfeba postupovat
s opatrnosti a monitorovat antikoagulacni Gcdinek.

Pribalova informace

Je treba tuto interakci doplnit. Pokud je podobné znéni jiz uvedeno v bodé ,Dalsi 1éCivé pFipravky"
pfibalové informace, midZe byt navrhovany novy text doplnén ke stdvajicim informacim. Pokud je
v textech pfisnéjsi doporuceni, ma v textech zdstat toto prisnéjsi doporudeni.

. Bod 2

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete pripravek <nazev piipravku> pouzivat:
Upozornéni a opatreni

Pokud uZivate peroralni antikoagulancia, jako je warfarin, pirestante pripravek <nazev
pripravku> okamzité pouzivat a porad'te se se svym Iékarem nebo Iékarnikem v pripadé, Ze se
u Vas béhem lécby pripravkem <ndzev pripravku> objevi neocekavané krvaceni nebo
podlitiny, krvaceni z nosu, vykaslavani krve, krev v modi, ¢erna dehtovita stolice nebo zvraceni
Castic, které vypadaiji jako kavova sedlina. BEéhem lécby pfipravkem [nazev piipravku] je pod
dohledem zdravotnického pracovnika nutné peclivé monitorovat hodnoty mezinarodniho

normalizovaného poméru (INR).

Dalsi lécivé pripravky a pripravek <nazev pfipravku>

Porad’te se se svym Iékaiem, Iékarnikem nebo zubnim Iékaifem, pokud uzivate, v nedavné dobé
jste uzival(a) nebo mozna budete uzivat jakékoli jiné 1écivé pFipravky.




Peroralni Iékové formy:

Zmény, které maji byt vioZzeny do pfislusnych bodd informaci o pripravku (novy text podtrzeny
a tuéné, vymazany text pfesSkrtauty)

Souhrn Gdaji o pripravku
. Bod 4.8

Do tFidy organovych systémi ,Poruchy kiZe a podkozni tkan&" je tfeba doplnit tento nezadouci G¢inek
s frekvenci ,neni zndmo":

fixni lékovy exantém

Pribalova informace

o Bod 4

Mozné nezadouci ucinky
Frekvence: ,neni znamo"

Piipravek <ndzev pfipravku> prestarite uZivat a okamzité se obratte na svého Iékare, pokud se u Vas
objevi kterykoli z t&chto pfiznakd:

alergicka koZni reakce, kterd méiZze zahrnovat kulaté nebo ovalné éervené skvrny a otoky kiiZe,
puchyre a svédéni (fixni Iékovy exantém). V postiZzenych mistech miZe také dojit ke ztmavnuti
kdZze, které miiZze pretrvavat i po zhojeni. Pokud se 1é¢ivy pFipravek znovu uziva, fixni Iékovy
exantém se obvykle znovu objevi na stejném misté (stejnych mistech).




Priloha III

Harmonogram pro implementaci zavérd



Harmonogram pro implementaci zavért

Schvaleni zavér( skupinou CMDh: na zasedani skupiny CMDh v ¢ervnu 2025

Pfedani pfeloZenych pfiloh té&chto zavérl 3. srpna 2025
prisludnym narodnim organiim:

Implementace zavérl ¢lenskymi staty 2. fijna 2025
(predlozeni zmény drzitelem rozhodnuti
o registraci):




