I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska verté€sanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novertéjuma zinojumu par amoksicilina periodiski atjaunojamiem droSuma
zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir $adi:

Nemot vera literattira un spontanajos zinojumos pieejamo informaciju par risku, tai skaita par daziem
gadijumiem, kad konstatéta cieSa saistiba laika, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp amoksicilinu un
aseptisku meningitu, Kounis sindromu, kristaldiriju (tai skaita akiitu nieru bojajumu), zalu izraisita
enterokolita sindromu (drug-induced enterocolitis syndrome - DIES) un linearu IgA slimibu, ka ar zalu
mijiedarbiba starp amoksicilinu un metotreksatu un starp amoksicilinu un probenecidu ir vismaz pamatoti
iespgjama. PRAC secinadja, ka javeic atbilstosas izmainas amoksicilinu saturo$o zalu informacija.

Humano zalu savstarpgjas atziSanas un decentralizéto 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 amoksicilinu, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalém, kas satur amoksicilinu, ir nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar So PADZ vienoto novertgjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir registrétas ari citas zales, kas satur amoksicilinu, vai tadas tiks registrétas
nakotng, CMDh iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedz&jam/registracijas apliecibas
Ipasniekiem nemt véra So CMDh nostaju.



II pielikums

Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



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

Registracijas apliecibas ipasniekam janodro$ina grozijumu ievieSana eso$aja zalu informacija (attiecigi teksta
ievietoSana, nomaina vai dz&Sana), lai atspogulotu turpmak noradito saskanoto formulgjumu.

Zalu apraksts
e 4.4, apakSpunkts “Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto$ana”
Esos$aja bridinajuma teksta jaizdara $adas izmainas:

Pacientiem, kas sanem arstéSanu ar penicilinu, zinots par biitiskam un dazkart letalam paaugstinatas jutibas
reakcijam (ieskaitot anafilaktoidas nealergiskas-paaugstinatasjutibas un smagas adas reakcijas)._
Paaugstinatas jutibas reakcijas var progresét ari lidz Kounis sindromam - nopietnai alergiskai
reakcijai, kas var izraisit miokarda infarktu (skatit 4.8. apak$punktu). So reakciju iesp&jamiba lielaka ir
cilvekiem, kuriem anamn@zg ir paaugstinata jutiba pret penicilinu, ka arT atopiskiem cilvékiem. Ja rodas
alergiska reakcija, arsté€8ana ar amoksicilinu japartrauc un jasak atbilstoSa alternativa arstéSana.

Japievieno $ads bridinajums:

Par zalu izraisita enterokolita sindromu (drug-induced enterocolitis syndrome - DIES) zinots
galvenokart ar amoksicilinu arstétiem bérniem (skatit 4.8. apakSpunktu). DIES ir alergiska reakcija,
Kkuras galvenais simptoms ir ilgsto§a vems$ana (1-4 stundas péc zalu <lietoSanas> <ievadiSanas>

<izmantoS$anas>) bez alergiskiem adas un elpcelu simptomiem. Citi simptomi var biit sapes védera,
caureja, hipotensija vai leikocitoze ar neitrofiliju. Ir bijusi smagi gadijumi, tai skaita Soka iestasanas.

Esosaja teksta jaizdara $adas izmainas:

Pacientiem ar samazinatu urina izdali loti reti noverota kristaltirija (tai skaita akiits nieru bojajums),
galvenokart parenteralas terapijas gadijuma. Lietojot liclas amoksicilina devas, ieteicams lietot pietieckami
daudz skidruma un nodros$inat pietickamu urina izdali, lai samazinatu amoksicilina kristaliirijas iespgjamibu.

Pacientiem, kuriem urinpusli ievietots katetrs, regulari japarbauda katetra caurlaidiba (skatit 4.8. un
4.9. apakspunktu).

e 4.5, apakspunkts “Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi”

Metotreksats
Penicilini var mazinat metotreksata ekskréciju, izraisot iespéjamu toksicitates pastiprinasSanos.

Probenecids
Vienlaiciga probenecida lietoSana nav ieteicama. Probenecids mazina amoksicilina izdaliSanos nieru
kanalinos. Probenecida vienlaiciga lieto§ana var izraisit amoksicilina limena paaugstinaSanos asinis un

ilgstoSu saglabasanos.

e 4.8. apakSpunkts “Nevélamas blakusparadibas”
Japievieno $adas nevelamas blakusparadibas:

e OSK sadala “Adas un zemadas audu bojajumi” ar biezumu “nav zinami”: Lineara IgA slimiba

e OSK sadala “Nervu sisteémas traucg€jumi” ar biezumu “nav zinami”: Aseptisks meningits




e OSK sadala “Sirds funkcijas traucgjumi” ar biezumu “nav zinami”: Kounis sindroms

e OSK sadala “Kunga-zarnu trakta traucgjumi” ar biezumu “nav zinami”: Zalu izraisita enterokolita

sindroms
e OSK sadala “Nieru un urinizvades sisteémas trauc€jumi” ar biezumu “nav zinami”: Kristaliirija (tai

skaita akiits nieru bojajums)

o 4.9, apakSpunkts "Pardozesana"
Japievieno $ada informacija:

e Novérota amoksicilina Kristalurija, kas daZzos gadijumos izraisa nieru mazspéju (skatit 4.4.

apakSpunktu).

LietoSanas instrukcija
e 2. punkts “Kas Jums jazina pirms amoksicilina lietoSanas”

Metotreksats (ko lieto véZza un smagas psoriazes arstéSanai) - penicilini var samazinat metotreksata
izdaliSanos, ka rezultata var pastiprinaties blakusparadibas.

Probenecids (lieto podagras arstéSanai) - lietoSana vienlaicigi ar probenecidu var izraisit amoksicilina

izdali§anas samazinaSanos un nav ieteicama.

e 4. punkts “Iespéjamas blakusparadibas”

Sapes kriiskurvi saistiba ar alergiskam reakcijam, kas var biit alergijas ierosinata sirds infarkta
simptoms (Kounis sindroms).

Zalu izraisita enterokolita sindroms (drug-induced enterocolitis syndrome - DIES):

Par DIES zinots galvenokart ar amoksicilinu arstétiem bérniem. Ta ir noteikta veida alergiska
reakcija, kuras galvenais simptoms ir atkartota vems$ana (1-4 stundas péc zalu <lietoSanas>
<ievadiS$anas> <izmantoSanas>). Citi simptomi var biit sapes védera, letargija, caureja un pazeminats

asinsspiediens.

Kristali urina, kas izraisa akiitu nieru bojajumu

Izsitumi ar pasliem, Kas izvietoti aplt ar kreveli centra vai ka pérlu virtene (lineara IgA slimiba)

Galvas un muguras smadzenu apvalku iekaisums (aseptisks meningits)




III pielikums

Sis vienoSanas ievieSanas grafiks



Sis vienoSanas ievieSanas grafiks

CMDH vienosanas pienemsana

2022. gada novembra CMDh sanaksme

Vienosanas pielikumu tulkojumu nosiitiSana
valstu kompetentajam iestadém

2023. gada 4. janvaris

Vieno$anas ievieSana, ko veic dalibvalstis
(registracijas apliecibas ipasnieks iesniedz
izmainu pieteikumu)

2023. gada 23. februaris




