| priedas

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



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto diltiazemo
periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padarytos toliau
i8déstytos mokslinés i§vados.

a) Atsizvelgdamas j turimus mokslinés literatiiros bei spontaniniy prane$imy duomenis apie i
vilklige panasy sindroma, jskaitant laiko prasme glaudziai susijusius atvejus bei atvejus, kai
nutraukus vaistinio preparato vartojima poveikis iSnyko, PRAC mano, kad priezastinis rySys
tarp diltiazemo ir j vilklige panasaus sindromo yra bent jau pagristai galimas. PRAC padaré
iSvada, kad atitinkamai turi biiti pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra diltiazemo,
informaciniai dokumentai.

b) Atsizvelgdamas j turimus mokslinés literatiiros duomenis apie vaistiniy preparaty saveika bei
jvertings tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad priezastinis rySys tarp diltiazemo ir
vaistiniy preparaty saveikos (angl. drug-drug interaction, DDI) su lomitapidu yra bent jau
pagrijstai galimas. PRAC padaré iSvada, kad atitinkamai turi buti pakeisti vaistiniy preparaty,
kuriy sudétyje yra diltiazemo, informaciniai dokumentai.

c) Atsizvelgdamas j turimus mokslinés literatliros bei spontaniniy prane§imy duomenis apie
inksty nepakankamuma, pasireiskusj dél sumazéjusios inksty perfuzijos pacientams,
kuriems yra susilpnéjusi kairiojo skilvelio funkcija, sunki bradikardija ar sunki hipotenzija, bei
jvertings tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad priezastinis rySys tarp diltiazemo ir
inksty nepakankamumo, pasireiskusio dél sumazéjusios inksty perfuzijos pacientams,
kuriems yra susilpnéjusi kairiojo skilvelio funkcija, sunki bradikardija ar sunki hipotenzija,
yra bent jau pagrjstai galimas. PRAC padar¢ iSvada, kad atitinkamai turi biiti pakeisti vaistiniy
preparaty, kuriy sudétyje yra diltiazemo, informaciniai dokumentai.

d) Atsizvelgdamas j turimus mokslinés literatliros bei spontaniniy pranes§imy duomenis apie
imine inksty pazaida, pasireiSkusig dél diltiazemo perdozavimo sukeltos hipotenzijos, bei
jvertings tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad priezastinis rySys tarp diltiazemo
perdozavimo ir hipotenzijos sukeltos timinés inksty pazaidos rizikos yra bent jau pagristai
galimas. PRAC padaré iSvada, kad atitinkamai turi biiti pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy
sudeétyje yra diltiazemo, informaciniai dokumentai.

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediiry
koordinavimo grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms i§vadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama Keisti registracijos paZyméjimo (-u) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél diltiazemo, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra diltiazemo, naudos ir rizikos santykis yra nepakites su salyga, kad
bus padaryti pasiiilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami $ios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazymeéjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi Siuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra diltiazemo, arba ateityje ES bus praSoma
registruoti tokiy vaistiniy preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés
bei parei$kéjai ar registruotojai tinkamai atsizvelgty j §§ CMD(h) sutarima.



Il 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 parysSkintas, iStrintas tekstas — perbrauktas)>

Preparato charakteristiky santrauka
. 4.3 skyrius
Turi bati jtraukta toliau nurodyta kontraindikacija:

Vartojimas kartu su lomitapidu (Zr. 4.5 skyriu).

. 4.4 skyrius
Turi biti jtraukti toliau nurodyti jspéjimai:

Biitina atidziai stebéti pacientus, kuriems yra kairiojo skilvelio funkcijos susilpnéjimas, bradikardija
(patiméjimo rizika) arba elektrokardiogramoje nustatyta 1-ojo laipsnio AV blokada arba pailgéjes PR
intervalas (paiim¢jimo ir, retai, visiSkos blokados rizika).

Pranesta apie iminio inksty nepakankamumo, pasireiSkusio dél inkstu perfuzijos sumazéjimo
pacientams, sergantiems Sirdies lisomis, ypa¢ esant kairiojo skilvelio funkcijos susilpnéjimui,
sunkiai bradikardijai ar sunkiai hipotenzijai, atvejus. Rekomenduojama atidziai stebéti inkstu
funkcija.

[...]

. 4.5 skyrius
Turi biiti jtrauktos toliau nurodytos sgveikos:

Deriniai, kuriy vartojimas draudziamas dél su saugumu susijusiy priezas¢iy

[...]

Ivabradinas

Diltiazemo draudziama vartoti kartu su ivabradinu, nes diltiazemas sustiprina Sirdies susitraukimy
daznj mazinantj ivabradino poveikj (Zr. 4.3 skyriy).

Lomitapidas

Diltiazemas (vidutinio stiprumo CYP3A4 inhibitorius), slopindamas CYP3A4, gali didinti

lomitapido koncentracija kraujo plazmoje ir padidinti kepenu fermentuy aktyvumo padidéjimo
rizika (zr. 4.3 skvriu).

[...]
. 4.8 skyrius

Prie OSK ,,0Odos ir poodinio audinio sutrikimai* reikia jtraukti toliau nurodyta nepageidaujama
reakcija, daznj nurodant kaip ,,daznis nezinomas:

] vilklige panasus sindromas
. 4.9 skyrius

Informacija apie perdozavimo pozymius ir simptomus turi biiti atnaujinta taip:

4



Galimas klinikinis perdozavimo pasireiskimas yra iSreik$ta hipotenzija, sukelianti kolapsa_ir imine
inkstuy paZaida, sinusiné bradikardija su izoritmine disociacija arba be jos, sinusinio mazgo veiklos
nutriokimas, atrioventrikulinio laidumo sutrikimas ir Sirdies veiklos nutrikimas.

Pakuotés lapelis

o 2 skyrius

Sio vaisto vartoti draudZiama:

Jeigu jau vartojate vaisto, kurio sudétyje yra lomitapido ir Kurio skiriama padidéjusiam
cholesterolio kiekiui mazinti (Zr. skvyriu ,,Kiti vaistai ir <vaistinio preparato pavadinimas>*‘).

Kiti vaistai ir <vaistinio preparato pavadinimas>

Ypac nevartokite Sio vaisto ir pasakykite gydytojui, jeigu vartojate:

Vaistuy, kuriy sudétyje vra lomitapido ir kurie skiriami padidéjusiam cholesterolio KieKiui
mazinti. Diltiazemas gali padidinti lomitapido koncentracija, todél gali padidéti su Kepenimis
susijusio $alutinio poveikio tikimybé ir sunkumas.

Isp¢jimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju pries pradédami vartoti <vaistinio preparato pavadinimas>

Jeigu sirgote Sirdies nepakankamumu, naujai atsirado dusulys, retas Sirdies plakimas ar mazas
kraujospudis. PraneSta apie inkstu pazaidos atvejus pacientams, Kuriems buvo tokia biiklé, todél
gvdytojui gali tekti stebéti Juisy inksty funkcija.

. 3 skyrius
Ka daryti pavartojus per didelg <vaistinio preparato pavadinimas> dozg

Jeigu iSgeréte daugiau tableCiy nei reikia, apie tai pasakykite gydytojui arba nedelsdami kreipkités i
ligoninés skubios pagalbos skyriy. Su savimi pasiimkite vaisto pakuote. Taip gydytojas Zinos, ka
i8géréte. Gali pasireiksti toks poveikis: svaigulio ar silpnumo pojiitis, matomo vaizdo nerySkumas,
kriitinés skausmas, dusulys, alpulys, nejprastai daznas ar retas Sirdies plakimas, nerisli kalba, minciy
susipainiojimas, inksty funkcijos pablogéjimas, koma ir staigi mirtis.

o 4 skyrius
Galimas Salutinis poveikis

Salutinio poveikio rei$kiniai, kuriy daznis nezinomas (negali biiti apskaiCiuotas pagal turimus
duomenis)

Buklé, kai organizmo gynybiné sistema atakuoja normalius audinius ir sukelia tokius simptomus

Kkaip sanariu patinimas, nuovargis ir iSbérimas (vadinamasis ,,i vilkli anaSus sindromas*).




I11 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h) 2023 m. sausio mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2023-03-12
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

Sutarimo jgyvendinimas 2023-05-11
valstybése narése (registruotojas pateikia
paraiska keisti registracijos pazZymejimo
salygas)




