Priloha I

Vedecké zavery a dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti)
o registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie rizik liekov (PRAC) o periodicky aktualizovanej
sprave (aktualizovanych spravach) o bezpecnosti (PSUR) pre amitriptylin/perfenazin, su vedecké
zavery nasledovné:

Vzhladom na dostupné Udaje o liekove]j reakcii s eozinofiliou a systémovymi priznakmi (Drug
reaction with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS) a interakcii liek-rastlina
('ubovnik bodkovany) z literatlry, spontéanne hlasenia vratane v niektorych pripadoch blizkej
Casovej suvislosti, pozitivheho de-challenge (vymiznutie neziaducej reakcie po vysadeni lieku) a /alebo
re-challenge (znovuobjavenie sa neziaducej reakcie po opatovnom nasadeni lieku) a vzhladom na
pravdepodobny mechanizmus G¢inku PRAC povazuje kauzalny vztah medzi vy$sie uvedenymi
udalostami a amitriptylinom za prinajmensom opodstatnen( moznost. Vybor PRAC preto dospel k
zaveru, ze informacie o liekoch obsahujlcich amitriptylin/perfenazin sa majd zodpovedajicim
spdsobom zmenit a doplnit.

Koordinacna skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) preskimala
odporucanie PRAC a suhlasi s jeho celkovymi zavermi a s odévodnenim odporicania.

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre amitriptylin/perfenazin je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a
rizika lieku (liekov) obsahujlceho (obsahujlcich) amitriptylin/perfenazin je nezmeneny za
predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh odporuc¢a zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek
(lieky)



Do prislusnych &asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Liekové interakcie s lubovnikom bodkovanym (Hypericum perforatum)
Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
Cast 4.5. ,Liekové a iné interakcie”. Interakcia musi byt pridana/nahradend (v pripade potreby) nasledovne:

Lubovnik bodkovany (Hypericum perforatum):

Pri sibeZznom podavani amitriptylinu a lubovnika bodkovaného (Hypericum perforatum), ktory je znamy
ako induktor cytochrému P450, méZe ddjst k zvySeniu metabolizmu amitriptylinu, éo vedie k niZ$im

hladindm amitriptylinu v plazme a k zniZzeniu odpovede na antidepresiva.

Pisomna informacia pre pouzivatel’a

Cast 2. ,,Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete <ndzov produktu>”
Iné lieky a <nazov produktu>

Povedzte svojmu lekdrovi alebo lekarnikovi, ak uZivate, neddvno ste uZivali alebo moZno budete uZivat

lubovnik bodkovany (Hypericum perforatum), rastlinny liek pouzivany okrem inych liekov na liecbu

depresie, pretoze modZe ddjst k zvySeniu metabolizmu amitriptylinu, ¢o vedie k niZ$im hladinam

amitriptylinu v plazme a k zniZzeniu odpovede na antidepresiva.

DRESS

Suahrn charakteristickych vlastnosti lieku

Upozornenie sa musi pridat nasledovne:
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Amitriptylin

Zavainé kozné reakcie

Zavaziné kozné neziaduce reakcie (Severe cutaneous adverse reactions, SCAR) vratane liekovej reakcie s
eozinofiliou a systémovymi priznakmi (Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS),
ktoré méZu byt Zivot ohrozujuce alebo fatdlne, sa zaznamenali v stvislosti s lie€bou amitriptylinom.

VacsSina tychto reakcii sa objavila v priebehu 2 aZ 6 tyzdiov.

V &ase predpisania lieku maja byt pacienti obozndmeni o prejavoch a priznakoch a maju sa dékladne
sledovat ich koZné reakcie.




Ak sa objavia prejavy a priznaky pripominajice tieto reakcie, je potrebné <ndzov lieku> okamZite prestat

uzivat, pricom liecba <ndzov lieku> sa u tohto pacienta nesmie nikdy znovu zaat a ma sa zvazit

alternativna liecba (podla potreby).

Cast 4.8 NeZiaduce Gcinky

Nasledujice neziaduce reakcie sa musia pridat do ¢asti Poruchy koZe a podkozného tkaniva, kde sa uvedie
frekvencia nezndma:

Suhrn profilu bezpecénosti:

Zavainé kozné neziaduce reakcie (SCAR) vratane liekovej reakcie s eozinofiliou a systémovymi priznakmi
(DRESS) sa zaznamenali v suvislosti s amitriptylinom (pozri ¢ast 4.4)

Tabulka neziaducich reakcii

Poruchy koZe a podkozného tkaniva v triede organovych systémov (SOC): Frekvencia: neznama

Liekova reakcia s eozinofiliou a systémovymi priznakmi (DRESS)

Pisomna informacia pre pouzivatel’a

Cast 2 Upozornenia a opatrenia

Zavainé kozné reakcie vratane liekovej reakcie s eozinofiliou a systémovymi priznakmi (Drug reaction

with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS) sa zaznamenali v suvislosti s liecbou <nazov lieku>.

Prestarite uZivat <ndzov lieku> a ihned’ vyhl'adajte lekarsku pomoc, ak spozorujete akykolvek z priznakov

suvisiacich s tymito zavaznymi koZznymi reakciami opisanymi v c¢asti 4.

Cast 4 Moiné vedlajsie G&inky

Frekvencia: neznama

Prestaiite uZivat <ndzov lieku> a ihned’ vyhladajte lekdrsku pomoc, ak spozorujete akykolvek z

nasledujucich priznakov:

rozsiahla vyrazka, vysoka telesna teplota a zvidcsené lymfatické uzliny (syndrém DRESS alebo syndrom

precitlivenosti na liek).




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh september

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnuatrostatnym organom:

3. novembra 2024

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozenie zZiadosti o zmenu drzitefom
rozhodnutia o registracii):

2. januara 2025




