Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre mikonazol, hydrokortizon/mikonazélium-nitrat,
mikonazoélium-nitrat/oxid zinoCnaty su vedecké zavery nasledovné:

Topické liekové formy (dermatologické a gynekologické):

Vzhladom na dostupné Udaje z literatlry a spontéanne hlasenia o udalostiach krvacania hlasenych v
suvislosti so subeznym pouzivanim mikonazolu (dermatologickej a gynekologickej formy) a warfarinu
vratane v niektorych pripadoch blizkeho ¢asového vztahu, pozitivneho efektu vysadenia lie¢by (de-
challenge) a/alebo efektu opatovného nasadenia liecby (re-challenge) a vzhladom na hodnovernu
farmakokinetick( interakciu vybor PRAC usudzuje, Ze kauzdlny vztah medzi udalostami krvécania a
liekovou interakciou medzi warfarinom a mikonazolom, hydrokortizonom/ mikonazoélium-nitratom,
mikonazdlium-nitratom/oxidom zino¢natym (topickymi liekovymi formami) je prinajmensom odévodnene
mozny. Vybor PRAC dospel k zaveru, ze informacie o lieku pre lieky obsahujice mikonazol,
hydrokortizén/mikonazélium-nitrat, mikonazolium-nitrat/oxid zinoCnaty sa maju zodpovedajicim
spbésobom zmenit.

Peroralne formy:

Vzhladom na dostupné Udaje z literatlry a zo spontéannych hléseni o fixnej liekovej erupcii, vratane
blizkeho ¢asového vztahu, pozitivheho de-challenge a re-challenge a pozitivneho provokaéného testu
(challenge test), vybor PRAC povazuje kauzalny vztah medzi mikonazolom (peroralnymi formami) a
fixnou liekovou erupciou prinajmensom za odovodnene mozny. Vybor PRAC dospel k zaveru, ze
informacie o lieku pre lieky obsahujice mikonazol, hydrokortizén/mikonazdélium-nitrat, mikonazdélium-
nitrat/oxid zinoénaty (peroralne formy) sa maju zodpovedajlcim spdsobom zmenit.

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

D6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre mikonazol, hydrokortizdn/mikonazélium-nitrat, mikonazoélium-
nitrat/oxid zinoCnaty je CMDh toho nazoru, ze pomer prinosu a rizika lieku (liekov) obsahujiceho
(obsahujucich) mikonazol, hydrokortizén/mikonazélium-nitrat, mikonazélium-nitrat/oxid zinoc¢naty je
nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh odporuca zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii.



Priloha II

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



Topické liekové formy (dermatologické a gynekologické):

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

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
. Cast 4.4

Ma sa doplnit toto upozornenie:

Je zname, Ze systémovo podavany mikonazol inhibuje CYP3A4/2C9, éo mbdze viest k
dlhotrvajicim G¢inkom warfarinu alebo inych antagonistov vitaminu K. Zatial’ co systémova

absorpcia je pri topickych liekovych formach obmedzena, siubezné pouzitie <nazov lieku>
a warfarinu alebo inych antagonistov vitaminu K sa ma vykonavat opatrne a antikoaqulaény

adinok sa ma starostlivo monitorovat a titrovat. Pacienti maji byt informovani o priznakoch

dast 4.5).

« Casta.5
Pri topickych (dermatologickych a gynekologickych) liekovych formdch, pre ktoré sa v Casti 4.5 neuvadza
liekova interakcia s warfarinom alebo inym antagonistom vitaminu K, sa ma pridat tato interakcia:

- - - - =

Je zname, Ze systémovo podavany mikonazol inhibuje CYP3A4/2C9. Vzhl'adom na obmedzenu

systémovi dostupnost po lokdlnej aplikacii si klinicky relevantné interakcie zriedkavé.
U pacientov, ktori uzivaji warfarin alebo iné antagonisty vitaminu K, je vSak potrebné

postupovat opatrne a ma sa sledovat antikoagulaény Géinok.

Pisomna informacia pre pouzivatel'a

Ma sa pridat tato interakcia: Ak je podobné znenie uz uvedené v &asti ,Iné lieky" pisomnej informdcie pre
pouZivatela, novy navrhovany text sa mbze pridat k existujlcim informdciam. Maju zostat zachované
prisnejsie informacie.

. Cast 2

Co potrebujete vediet predtym, ako pouZijete <nazov lieku>
Upozornenia a opatrenia

Ak uZivate peroralne antikoagulancia, ako je warfarin, prestante ihned’ uzivat <nazov lieku>
a porad'te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom, ak sa u vas pocas liecby liekom <nazov
lieku> vyskytne neocakavané krvacanie alebo tvorba modrin, krvacanie z nosa, vykasliavanie
krvi, krv v moci, Cierna dechtowta stollca alebo vracanie natravenej krvi (ako kavovel

medzinarodného normalizovaného pomeru (INR, International Normalized Ratio) pod

dohl'adom zdravotnickeho pracovnika.

Iné lieky a <ndazov lieku>
o Poradte sa so svojim lekarom, lekarnikom alebo zubnym lekarom, ak teraz uzivate

alebo ste v poslednom case uzivali, ¢ Qrave budete uzwat d'alSie lieky Peroralne

v 7

ovplyvnené liekom <nazov lieku>.




Peroralne formy:

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

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
. Cast 4.8

Do triedy organovych systémov Poruchy koze a podkozného tkaniva sa ma doplnit tato neziaduca reakcia
s neznamou frekvenciou:

Fixna liekova erupcia

Pisomna informacia pre pouzivatel'a
. Cast' 4

Mozné vedlajsie ucinky

Neznama frekvencia

Ak sa u vas vyskytne ktorykolvek z nasledujlcich priznakov, prestarite uzZivat liek <nazov lieku>
a okamzite vyhladajte lekara:

alergicka koZna reakcia, ktord mdze zahfiiat okrihle alebo ovalne éervené Skvrny a opuch
koZe, pl'uzgiere a svrbenie (fixna liekova erupcia). MéZe sa vyskytnit aj stmavnutie koZe
v postihnutych oblastiach, ktoré méze pretrvavat aj po hojeni. Fixna liekova erupcia sa
zvycajne znovu vyskytuje na rovnakom mieste (miestach), ak sa liek znova uziva.




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



éasovv harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v juni 2025

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnuatrostatnym organom:

3. augusta 2025

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

2. oktébra 2025




