I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska vértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novértéjuma zinojumu par amitriptilinu, amitriptilinu / amitriptilina N-oksidu,
amitriptilina N-oksidu periodiski atjaunojamiem droSuma zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir
sadi.

Jaunakaja retrospektivaja pétijuma par hiponatriémiju, kura piedalijas 250 pacienti (66% pediatriskaja
grupa), un kuru veica Paksu et al. (2014. gada), visbiezaka patologiska kliniska atrade un
laboratoriska anomalija bija apzinas izmainas un hiponatriémija. Autori secinaja, ka saindésanas ar
amitriptilinu var bat saistita ar dzivibai bistamam komplikacijam, it ipasi pediatriskaja vecuma grupa
un pacientiem ar hiponatriémiju, Saja grupa sastopamiba bija augstaka. Pamatojoties uz So parskatu,
amitriptilina lomu zinotajos gadijumos, novértéjumu un piedavato formul&jumu, ko sniedza dazi
redistracijas apliecibas Tpasnieki, PRAC uzskata, ka ir nepiecieSams atjauninat zalu apraksta

4.9. apaksSpunktu, lai hiponatriémiju pievienotu kardiologiskajiem simptomiem, un sadalu ar
informaciju par pardozéSanu bérniem.

Halucinacijas ir zinama amitriptilina blakusparadiba un ir noradita zalu apraksta. Tomér halucinacijas ir
noraditas tikai ka blakusparadiba, kas ir “saistita ar Sizofrénijas pacientiem”. Pamatojies uz datiem, kas
sniegti Saja procediira, skiet, ka zinojumos par halucinacijam nav konsekvences, lai tas saistitu tikai ar
Sizofrénijas pacientiem. Turklat tiek zinots par visa veida halucinacijam - gan redzes, gan dzirdes, gan
jaukta veida halucinacijam. Tapéc zalu informacija ir jaatjaunina, lai tiktu ieklautas halucinacijas, tacu
ne tikai saistiba ar Sizofrénijas pacientiem.

Petijuma rezultati, kas ietverti Stefan Unterecker et al. raksta, liecina par |oti batisku mijiedarbibu
starp amitriptilinu/nortriptilinu un valproiskabi, kas izraisa amitriptilina/nortriptilina lilmena
paaugstinasanos seruma. Turklat ST mijiedarbiba jau ir pieminéta Stoklija rokasgramata Zaju
mijiedarbiba (Stockley’s Drug Interactions) un dazu valproiskabi saturosu zalu (piem., Depakine)
produkta informacija. Pamatojoties uz ieprieks minéto amitriptilinu saturoso zalu produkta informacija
ir jaatjaunina, lai tiktu ietverta amitriptilina un valproiskabes mijiedarbiba.

Humano zalu savstarpéjas atzisanas un decentralizéto procediru koordinacijas grupa (Coordination
Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures-Human — CMDh) piekrit PRAC
zinatniskajiem secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par amitriptilinu, amitriptilinu / amitriptilina N-oksidu,
amitriptilina N-oksidu, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska lidzsvars zalém, kas satur aktivo(-as)
vielu(-as) amitriptilinu, amitriptilinu / amitriptilina N-oksidu, amitriptilina N-oksidu, ir nemainigs, ja tiek
veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto novért&jumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir redistrétas ari citas zales, kas satur amitriptilinu, amitriptilinu /
amitriptilina N-oksidu, amitriptilina N-oksidu, vai tadas tiks registrétas nakotn&, CMDh iesaka
iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedzéjam/registracijas apliecibas ipasniekiem nemt véra
So CMDh nostaju.



II pielikums

Grozijumi nacionali registréeto zalu informacija



Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakspunktos (jaunais teksts ir
pasvitrots un treknraksta, dzéstais teksts parsvitrots)

2alu apraksts

. 4.5. apaksSpunkts

ieteicama kliniska novérosana.

. 4.8. apaksSpunkts
St blakusparadiba OSK sadala “Psihiskie trauc&jumi” ar biezumu “Reti”, jagroza Sadi:

halucinacijas {sizefrénijaspacientier)

o 4.9. apakSpunkts

Sirds simptomi:

... Metaboliska acidoze, hipokali€mija, hiponatriémija
Un sadala par pardozésanu bérniem:

BErni ir Tpasi uznémigi pret kardiotoksicitati, #a krampjiem un hiponatriémiju.

Lietosanas instrukcija

. 2. punkts

Citas zales un amitriptilins

Dazas zales var ietekmét citu zalu darbibu un dazreiz tas var izraisit nopietnas blakusparadibas.

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat vai pédéja laika esat lietojis,
pieméram:

Valproiskabe

. 4. punkts

Reti: var skart [idz 1 no 1000 cilvékiem

- delirijs (ipasi gados vecakiem pacientiem), halucinacijas {tpasi-Sizefrénijas-pacientiem) ...



III pielikums

Sis vienosanas ieviesanas grafiks



Sis vienosanas ievie$anas grafiks

CMDh vienosanas pienemsana

2018. gada septembra CMDh sanaksme

Vienosanas pielikumu tulkojumu nosGtiSana
valstu kompetentajam iestadém

03/11/2018

VienoSanas ieviesana,
ko veic dalibvalstis (registracijas apliecibas
Tpasnieks iesniedz izmainu pieteikumu)

02/01/2019




