I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot veéra Farmakovigilances riska verté€Sanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novertgjuma zinojumu par amitriptilina, amitriptilina/amitriptilina N-oksida,
amitriptilina N-oksida periodiski atjaunojamiem droSuma zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi
ir §adi.

Nemot véra pieejamajos datos par mijiedarbibu ar duloksetinu, intoksikaciju bérniem un Brugadas
sindromu, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp amitriptilinu, amitriptilinu/amitriptilina N-oksidu,
amitriptilina N-oksidu un Siem riskiem ir vismaz pamatoti iesp&jama. PRAC secinaja, ka amitriptilinu,
amitriptilinu amitriptilina N-oksidu, amitriptilina N-oksidu saturoSu zalu informacija ir javeic
attiecigas izmainas.

Humano zalu savstarpgjas atzisanas un decentraliz&to procediiru 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, CMD#h uzskata, ka ieguvuma un riska lidzsvars zalém, kas satur akttvo(-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 noveértéjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir registrétas arT citas zales, kas satur amitriptilinu,
amitriptilinu/amitriptilina N-oksidu, amitriptilina N-oksidu, vai tadas tiks registrétas nakotné, CMDh
iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedz&jam/registracijas apliecibas ipasniekiem nemt
véra So CMDh nostaju.
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Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakSpunktos (jaunais teksts ir pasvitrots
un treknraksta, dz&stais teksts parsvitrots)

Mijiedarbiba ar duloksetinu

Zalu apraksts

4.5. apakSpunkts

CYP2D6 inhibitori. CYP2D6 izozimu var inhib&t dazadas zales, piemé&ram, neiroleptiskie Iidzekli,
serotonina atpakalsaistiSanas inhibitori, béta blokatori un antiaritmiskie Iidzekli. Specigi CYP2D6
inhibitori ir, piem&ram, ietver bupropions, fluoksetins, paroksetins un hinidins. Sis zales var radit
bitisku TCA metabolisma samazinasanos un ievérojami palielinat to koncentraciju plazma. Apsveriet
iespgju kontrolet TCA Iimeniplazma, ja TCA jalieto kopa ar citam zaleém, par kuram zinams, ka tas ir
spécigs CYP2D6 inhibitors. Var biit nepiecieSama amitriptilina devas pielagosana (skatit 4.2.
apakSpunktu).

Jaievero piesardziba, lietojot amitriptilinu vienlaikus ar duloksetinu, kas ir videji specigs
CYP2D6 inhibitors.

LietoSanas instrukcija
2. punkts

Citas zales un amitriptilins

Dazas zales var ietekm@t citu zalu darbibu un dazreiz tas var izraisit nopietnas blakusparadibas.
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lictojat vai p&dgja laika esat lietojis,
piem&ram:
e Antidepresantus (pieméram, serotonina atpakalsaistiSanas inhibitorus - SSRI (fluoksetinu,
paroksetinu, fluvoksaminu), duloksetinu un bupropionu);

Pediatriskas populacijas intoksikacija

Zalu apraksts

4.9. apakSpunkts

Amitriptilina pardozeéSana bérniem var radit nopietnas sekas. B&rni ir 1pasi uznémigi pret komu,
kardiotoksicitati, elpoSanas nomakumu, krampjiem, hiponatriémiju, letargiju, sinusa tahikardiju,
miegainibu, sliktu diiSu, vem$anu un hiperglikémiju.

LietoSanas instrukcija

3. punkts

Ja esat lietojis X vairak neka noteikts

Nekavgjoties sazinieties ar Jiisu arstu vai tuvako neatlickamas palidzibas nodalu. Dariet ta, pat ja nav
diskomforta vai saindéSanas pazimju. Ja dodaties pie arsta vai uz slimnicu, panemiet lidzi $o zalu
iepakojumu.

Pardozgsanas simptomi ietver:
* paplasinatas zilites;



* atru vai neregularu sirdsdarbibu;

* urinésanas griitibas;

* sausu muti un méli;

* Zarnu nosprostojumu;

* krampjus;

e drudzi;

* uzbudinajumu,

* apjukumu;

* halucinacijas;

« nekontrolétas kustibas;

* zemu asinsspiedienu, vaju pulsu, balumu;
* elposanas griitibas;

» zilganu adas krasu;

* paléninatu sirdsdarbibu,

* miegainibu;

* samanas zudumu;

* komu;

* dazadus sirds simptomus, piem&ram, sirds blokadi, sirds mazsp€ju, hipotensiju, kardiogénu Soku,
metabolo acidozi, hipokalieémiju.

Amitriptilina pardozeéSana bérniem var radit nopietnas sekas. Bérni ir ipaSi uznémigi pret

komu, sirds simptomiem, apgriitinatu elposanu, krampjiem, pazeminatu natrija limeni asinis,
letargiju, miegainibu, sliktu diiSu, vem$anu un augstu cukura limeni asinis.

Brugadas sindroms

Zalu apraksts

4.9. apakspunkts
Simptomi

Sirds simptomi. Aritmijas (kambaru tahiaritmijas, forsade de pointes, kambaru fibrilacija). EKG
raksturigs pagarinats PR intervals, QRS kompleksa paplasinasanas, QT intervala pagarinasanas, T
vilna izlidzinaSanas vai inversija, ST segmenta nomakums un dazadas sirds blokades pakapes, kas
izraisa sirds apstasanos. QRS kompleksa paplasinasanas parasti labi korel€ ar toksicitates smagumu
pec akiitas pardozesanas. Sirds mazspgja, hipotensija, kardioggnais Soks. Metabola acidoze,
hipokaliemija. Pécregistracijas uzraudzibas un literatiiras datos saistiba ar amitriptilina

pardozesanu ir zinots par Brugadas sindroma gadijumiem un Brugadas sindroma pazimém
elektrokardiogramma.
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Sis vienoSanas ievieSanas grafiks



Sis vienoS$anas ievieSanas grafiks

CMDh vienoSanas pienemsana CMDh sanaksme 2021. gada septembr1

Vienos$anas pielikumu tulkojumu nostitisana 05/11/2021
valstu kompetentajam iestadém

VienoSanas ievieSana, 04/01/2022
ko veic dalibvalstis (registracijas apliecibas
Tpasnieks iesniedz izmainu pieteikumu)
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