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Vedeckeé zavery a dévody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii



Vedeckeé zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpec¢nosti lieku (PSUR) pre nikardipin su vedeckeé zavery takéto:

Nikardipin je blokator kalciovych Ca(2+) kanalov (CCB), ktory inhibuje CYP3A4. Takrolimus je
kalcineurinovy inhibitor, ktory sa pouZiva ako imunosupresivne lie¢ivo na prevenciu proti odvrhnutiu
organu, ktory sa primarne metabolizuje cytochrémom P450 3A4.

Inhibicia CYP3A4 nikardipinom s naslednou inhibiciou metabolizmu takrolimu vedie k zvy3eniu hladiny
takrolimu. Takrolimus sa metabolizuje aj prostrednictvom CYP3AS5, ¢o je sekundarna cesta, ktora ma
vyznam pri inhibicii CYP3A4. CYP3ADS sa geneticky neprejavuje u vSetkych jedincov. U pacientov,
ktorym geneticky chyba alternativna cesta pre metabolizmus takrolimu, CYP3AS5, méZe nikardipin
spbsobit’ nadmernt expoziciu a toxické koncentracie takrolimu.

Na zaklade tejto farmakokinetickej interakcie sa v ramci obozretnosti odportca terapeutické sledovanie
imunosupresivneho takrolimu (sirolimu a cyklosporinu) v pripade subezného podéavania nikardipinu, aby
sa zachovala bezpe¢na a G¢inna imunosupresivna liecba s prislusnym prispdsobenim davky.

V informéciach o lieku tykajucich sa va¢siny liekov obsahujucich nikardipin sa dosledne neuvadza
interakcia medzi takrolimom a nikardipinom. Vzhl'adom na udaje predlozené v skimanych spravach
PSUR, najma v publikaciach o interakcii medzi nikardipinom a takrolimom, vSak vybor PRAC usudil, Ze
zmeny v informaciach o lieku pre lieky obsahujdce nikardipin st opravnené. Cast’ 4.5 sihrnu
charakteristickych vlastnosti lieku s obsahom nikardipin sa ma zmenit’ tak, Ze sa uz k existujicemu zneniu
tykajucemu sa cyklosporinu prida G¢inna latka takrolimus, ako aj pokyn na monitorovanie hladiny
takrolimu v plazme. Okrem toho sa ma taktieZ pridat’ sirolimus do upozornenia na interakciu medzi
nikardipinom a inhibitormi CYP3A4, ako su napriklad cyklosporin a takrolimus.

Koordina¢na skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) suhlasi s vedeckymi
zdvermi PRAC.

Ddvody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zéklade vedeckych zaverov pre nikardipin je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku
(liekov) obsahujuceho (obsahujacich) nikardipin je nezmeneny za predpokladu, Ze budu prijaté
navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka jednotné
hodnotenie PSUR, m& (maju) byt zmenené. CMDh odportca takito zmenu rozhodnuti o registracii aj pre
d’alsie lieky obsahujuce nikardipin, ktoré st v sti¢asnosti registrované v Europskej unii alebo st
predmetom budtcich schval'ovacich postupov v ramci EU.
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Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek (lieky)



Do prislu$nych ¢asti informacii o lieku maji byt’ zahrnuté uvedené zmeny (novy text pod¢iarknuty
a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

= Oddiel 4.5

Upozornenia treba upravit’ nasledovne:

[...]
Cyklosporin, takrolimus a sirolimus:
Subezné podavanie nikardipinu a cyklosporinu, takrolimu alebo sirolimu spdsobuje zvysenu
hladinu cyklosporinu, takrolimu alebo sirolimu v plazme. Hladiny cyklosporinu, takrolimu
alebo sirolimu sa maju sledovat’ a ddvkovanie imunosupresiv a/alebo nikardipinu sa maju
VvV pripade potreby zniZit’.

[...]

Pisomna informéacia pre pouZivatela

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete [vymysleny nazov lieku]
Iné lieky a [vymysleny nazov lieku]

Ak teraz uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre.

[...]

Informujte svojho lekdra, najma ak uzivate iné lieky na kontrolu imunitného systému, ako
napriklad cyklosporin, takrolimus alebo sirolimus.

[...]
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Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh Januéar 2017

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku prislusnym
vnltroStatnym organom:

11. marec 2017

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi $tatmi
(predloZenie Ziadosti 0 zmenu drzitel'om
rozhodnutia o registracii):

10. méj 2017




	Príloha I
	Vedecké závery a dôvody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnutí) o registrácii
	Koordinačná skupina pre vzájomné uznávanie a decentralizované postupy (CMDh) súhlasí s vedeckými závermi PRAC.
	Dôvody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnutí) o registrácii
	Príloha II
	Zmeny v informáciách o lieku pre národne registrovaný (registrované) liek (lieky)
	Príloha III
	Časový harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

