I priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti registracijos pazyméjimo (-uy) salygas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto amitriptilino,
amitriptilino / amitriptilinoksido, amitriptilinoksido periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y)
(PASP) vertinimo ataskaita, padarytos toliau iSdéstytos mokslinés i§vados.

Pagal turimus duomenis apie saveika su duloksetinu, vaiky intoksikacija ir Brugada sindroma PRAC
mano, kad yra prieZastinis rySys tarp amitriptilino, amitriptilino / amitriptilinoksido, amitriptilinoksido
yra pagrjsta galimybé. PRAC priéjo iSvados, kad reikia atitinkamai pakeisti ir vaistiniy preparaty, kuriy
sudétyje yra amitriptilino, amitriptilino / amitriptilinoksido, amitriptilinoksido, informacinius
dokumentus.

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripaZinimo ir decentralizuotos procediiry
koordinavimo grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms iSvadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama Kkeisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas

Remdamasi mokslinémis i§vadomis dél amitriptilino, amitriptilino / amitriptilinoksido,
amitriptilinoksido, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy) preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra
amitriptilino, amitriptilino / amitriptilinoksido, amitriptilinoksido, naudos ir rizikos santykis yra nepakitgs
su salyga, kad bus padaryti pasiiilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami Sios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazyméjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi Siuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra amitriptilino, amitriptilino /
amitriptilinoksido, amitriptilinoksido, arba ateityje ES bus praSoma registruoti tokiy vaistiniy preparaty,
tod¢l CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés bei pareiSkéjai ar registruotojai
tinkamai atsizvelgty i §§ CMD(h) sutarima.



II priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-y) vaistinio (-iu) preparato (-u)
informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti j atitinkamus vaistinio preparato informaciniy dokumenty
skyrius (naujas tekstas pabrauktas ir paryskintas, iStrintas tekstas — perbrauktas)

Saveika su duloksetinu

Preparato charakteristiky santrauka

4.5 skyrius

CYP2D6 inhibitoriai: CYP2D6 izofermenta gali slopinti jvairis vaistiniai preparatai, pvz.,
neuroleptikai, serotonino reabsorbcijos inhibitoriai, beta adrenoreceptoriy blokatoriai ir antiaritminiai
vaistiniai preparatai. Stipris CYP2D6 inhibitoriai yra bupropionas, fluoksetinas, paroksetinas ir
chinidinas. Sie vaistiniai preparatai gali sukelti reikminga TCA metabolizmo sumazéjimg ir rysky
koncentracijos kraujo plazmoje padidéjimg. Reikia apsvarstyti TCA koncentracijos kraujo plazmoje
stebéjimo galimybe, kai TCA yra skiriamas kartu su kitu vaistiniu preparatu, kuris yra Zinomas stiprus
CYP2D6 inhibitorius. Gali reikéti koreguoti amitriptilino doze (Zr. 4.2 skyriy).

Rekomenduojama elgtis itin atsargiai skiriant amitriptilino kartu su duloksetinu, vidutinio

sunkumo CYP2D6 inhibitoriumi.

Pakuotés lapelis

e 2 skyrius
Kiti vaistai ir amitriptilinas
Kai kurie vaistai gali turéti jtakos kity vaisty poveikiui, todél kartais pasireiSkia sunkus Salutinis
poveikis.
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba
vaistininkui, pavyzdZiui:
e antidepresanty (pvz., SSRI (fluoksetino, paroksetino, fluvoksamino), duloksetino ir bupropiono).

Vaiky intoksikacija

Preparato charakteristiky santrauka
4.9 skyrius
Amitriptilino perdozavimas vaikams gali sukelti rimty pasekmiy. Vaikams daZniausiai biina koma,

kardiotoksinis poveikis, kvépavimo sunkumas, traukuliai, hiponatremija, letargija, sinusiné
tachikardija, mieguistumas, pykinimas, vémimas ir hiperglikemija.

Pakuotés lapelis

3 skyrius

Ka daryti pavartojus per didele X doze?

Nedelsdami kreipkités | gydytoja arba artimiausios ligoninés priémimo skyriy. Kreipkités net ir tuo
atveju, jeigu nejauciate perdozavimo arba apsinuodijimo simptomy. Vykdami pas gydytoja arba j
ligoning, pasiimkite $io vaisto talpykle su savimi.

Perdozavimo simptomai:

* iSsipléte vyzdziai,

* greitas arba nereguliarus Sirdies plakimas;

* sunkumai Slapinantis;

* burnos ir liezuvio dzitivimas;



* 7arny nepraeinamumas;

* traukuliai;

* karSCiavimas;

* sujaudinimas;

e sumiSimas;

* haliucinacijos;

* nekontroliuojami judesiai;

» sumaz¢jes kraujospudis, silpnas pulsas, blySkumas;

* pasunkéjes kvépavimas;

* odos pamélynavimas;

* sulétejes Sirdies plakimas;

* mieguistumas;

* samongs netekimas;

* koma;

* jvairis Sirdies veiklos sutrikimo simptomai, pavyzdziui, Sirdies blokada, Sirdies
nepakankamumas, kraujosptidzio sumazéjimas, kardiogeninis Sokas, metaboliné acidozé, kalio
kiekio sumazéjimas.

Amitriptilino perdozavimas vaikams gali sukelti rimtu pasekmiu. Vaikams vypa¢ daZnai
pasireiSkia koma, kardiotoksinis poveikis, pasunkéjes Kvépavimas, traukuliai, mazZas natrio Kiekis
Kraujyvije, letargija, mieguistumas, pykinimas, vémimas ir didelis cukraus Kiekis kraujvije.

Brugada sindromas

Preparato charakteristiky santrauka
4.9 skyrius

Simptomai

Sirdies simptomai: Sirdies ritmo sutrikimai (skilveliy tachiaritmijos, forsade de pointes, skilveliy
virpéjimas). EKG buidinga pailgéjes PR intervalas, i$siplétes QRS kompleksas, pailgéjes QT intervalas,
T bangos suplokstéjimas arba inversija, ST segmento depresija ir jvairaus laipsnio Sirdies blokada,
progresuojanti j Sirdies sustojimg. Po Giminio perdozavimo QRS komplekso iSsiplétimas paprastai
visiskai priklauso nuo apsinuodijimo sunkumo. Sirdies nepakankamumas, hipotenzija, kardiogeninis
Sokas. Metabolin¢ acidozé, hipokalemija. Po vaistinio preparato patekimo j rinka ir mokslinéje
literatiiroje pranesta apie Brugados sindromo iSsiaiSkinimo atvejus ir Brugada bidingus EKG
pakitimus (BEP), perdozavus amitriptilino.




III priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h) 2021 m. rugsé€jo mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2021-11-05
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

Sutarimo jgyvendinimas 2022-01-04
valstybése narése (registruotojas pateikia
paraiska keisti registracijos pazZymeéjimo
sglygas)
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