I priedas

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



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto nikardipino
periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padarytos toliau
iSdéstytos mokslinés iSvados.

Nikardipinas yra Ca(2+) kanaly blokatorius, kuris slopina fermentg CYP3A4. Takrolimuzas yra
kalcineurino inhibitorius, kuris vartojamas kaip imunosupresantas siekiant iSvengti organy atmetimo ir
kurj pirmiausiai metabolizuoja citochromy P450 grupés fermentas 3A4 (CYP3A4).

Takrolimuzo koncentracija didéja dél to, kad nikardipinas slopina CYP3A4 ir kartu takrolimuzo
metabolizma. Takrolimuza taip pat metabolizuoja CYP3A5; tai vyksta prasidéjus antrinei reakcijy,
grandinei, kuri tampa svarbi, kai slopinamas CYP3A4. CYP3A5 genetiSkai iSreikstas ne visy pacienty
organizme. Pacientams, kuriy organizme dél genetiniy priezasciy takrolimuzas negali bati
metabolizuojamas tuo kitu bdu, vartojant nikardiping, takrolimuzo ekspozicija gali pasidaryti pernelyg
didelé ir susidaryti toksiSka jo koncentracija.

Atsizvelgiant | Sig farmakokinetine sgveikg, atsargumo sumetimais rekomenduojama stebéti
imunosupresanto takrolimuzo (sirolimuzo ir ciklosporino) vartojima, jeigu pacientui kartu skiriamas
nikardipinas, ir atitinkamai pakoreguoti vaisto doze siekiant uztikrinti saugy ir veiksminga gydyma
imunosupresantais.

Daugumos vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra nikardipino, informaciniuose dokumentuose
nepateikta nuoseklios informacijos apie takrolimuzo ir nikardipino saveika. Taciau, atsizvelgdamas |
perzilrétuose periodiskai atnaujinamuose protokoluose pateiktus duomenis, visy pirma literatiiroje
paskelbtus straipsnius apie nikardipino ir takrolimuzo sqveikg, PRAC laikési nuomoneés, kad vaistiniy
preparaty, kuriy sudétyje yra nikardipino, informaciniy dokumenty pakeitimai yra pagristi. Vaistiniy
preparaty, kuriy sudetyje yra nikardipino, preparato charakteristiky santraukos 4.5 skyriy reikéty i$
dalies pakeisti, esama su ciklosporinu susijusig formuluote papildant veikligja medziaga takrolimuzu,
taip pat rekomendacija stebéti takrolimuzo koncentracijg plazmoje. Be to, jspéjima dél nikardipino
sqveikos su CYP3A4 inhibitoriais, kaip antai ciklosporinu ir takrolimuzu, taip pat reikéty papildyti
veikligja medziaga sirolimuzu.

Zmonems skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediry koordinavimo
grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms iSvadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-u) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél nikardipino, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra nikardipino, naudos ir rizikos santykis yra nepakites, taciau turi
bati padaryti pasidlyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami Sios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazymeéjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi Siuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra nikardipino, arba ateityje ES bus prasoma
registruoti tokiy vaistiniy preparaty, CMD(h) rekomenduoja atitinkamai pakeisti tokiy vaistiniy
preparaty registracijos pazyméjimy, salygas.



Il priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediuromis registruoto (-y) vaistinio (-iy)
preparato (-y) informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti | atitinkamus preparato informaciniy dokumenty skyrius
(naujas tekstas pabrauktas ir paryskintas, iStrintas tekstas — perbratktas)

Preparato charakteristiky santrauka

* 4.5 skyrius
Ispéjima reikia pataisyti taip:

L]

Ciklosporinas, takrolimuzas ir sirolimuzas:

Nikardiping vartojant kartu su ciklosporinu, takrolimuzu arba sirolimuzu, padidéja
ciklosporino, takrolimuzo arba sirolimuzo koncentracija plazmoje. Reikéty stebéti
ciklosporino, takrolimuzo arba sirolimuzo koncentracija ir prireikus sumazinti
imunosupresanto ir (arba) nikardipino doze.

L1

Pakuotés lapelis

2. Kas zinotina pries vartojant [sugalvotas vaistinio preparato pavadinimas]
Kiti vaistai ir [sugalvotas vaistinio preparato pavadinimas]

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui.

[]
Ypac svarbu pasakyti gydytojui, jeigu vartojate kitus vaistus organizmo imuninei
sistemai kontroliuoti, kaip antai ciklosporing, takrolimuzg arba sirolimuza.

[]



111 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priemimas CMD(h)

2017 m. sausio mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

2017 m. kovo 11 d.

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése
(registruotojas pateikia paraiska keisti
registracijos pazyméjimo salygas)

2017 m. geguzés 10 d.
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