Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilancnych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre rifampicin su vedecké zavery nasledovné:

Interakcia s lied¢ivami, na ktoré ma silny vplyv jeho potencial indukovat metabolizujlce
enzymy a transportéry lieciv, ako su: lurazidén, sofosbuvir, antiretrovirusové lieciva:
kabotegravir, fostemsavir, lenakapavir.

Vzhladom na dostupné Udaje o farmakokinetickej interakcii medzi rifampicinom a:

e Antivirotikom na liecbu infekcii HCV - sofosbuvirom,
e Antiretrovirusovymi lieCivami - kabotegravirom, fostemsavirom, lenakapavirom
e Lurazidénom

vedulcou k vyznamnému zniZeniu plazmatickych koncentracii liekov interagujlcich s rifampicinom, ¢o
pravdepodobne povedie k strate ich terapeutického Ucinku, vybor PRAC dospel k zaveru, Ze informacie
o lieku pre lieky obsahujlce rifampicin je potrebné zodpovedajicim spdsobom zmenit.

Paradoxna reakcia na liek

Vzhladom na dostupné (daje o paradoxnej reakcii na liek s rifampicinom zo spontéannych hlaseni a
odbornej literatdry vybor PRAC povazuje pri¢inny vztah medzi rifampicinom a paradoxnou reakciou na
liek prinajmensom za odévodnend moznost. Vybor PRAC dospel k zaveru, ze informécie o lieku

pre lieky obsahujlce rifampcin je potrebné zodpovedajlcim spésobom zmenit.

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

D6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

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

CMDh odporuca zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii.



Priloha I1

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



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

1. Interakcia s lie€ivami, na ktoré ma silny vplyv jeho potencial indukovat’
metabolizujice enzymy a transportéry lieciv, ako su: lurazidéon, sofosbuvir,
antiretrovirusové lieciva: kabotegravir, fostemsavir, lenakapavir.

Ak je podobné alebo prisnejSie znenie uZ uvedené v suhrne charakteristickych viastnosti lieku a v
pisomnej informécii pre pouZivatela, ma sa ponechat stucasné znenie.

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

Cast 4.3
Mé sa doplnit tato kontraindikacia:

Rifampicin je kontraindikovany s lie¢ivami, na ktoré ma silny vplyv jeho potencial indukovat
metabolizujice enzymy a transportéry lieCiv, ako su: lurazidén, sofosbuvir, antiretrovirusové

e z - v r

lieciva: kabotegravir, fostemsavir a lenakapavir

M4 sa pridat tato interakcia:

Rifampicin je kontraindikovany s lieéivami, na ktoré ma silny vplyv jeho potencial indukovat
metabolizujice enzymy a transportéry lieciv, ako si: lurazidén, sofosbuvir, antiretrovirusové

lieciva: kabotegravir, fostemsavir a lenakapavir. Vyznamny pokles ich plazmatickych
koncentracii sa pozoruje z dovodu silnej indukcie CYP 3A4, P-gp, UGT1A1 rifampicinom, ¢o

pravdepodobne vedie k strate ich terapeutickej ucinnosti.

Pisomna informacia pre pouzivatel'a

2. Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete rifampicin
Neuzivajte rifampicin
Ak v sucasnosti uzivate niektory z nasledujucich liekov:

o Sofosbuvir - antivirusovy liek na liecbu infekcii spésobenych virusom hepatitidy C

o Kabotegravir, fostemsavir, lenakapavir - lieky proti HIV
o Lurazidén

pretoze rifampicin méze znizit hladinu viacerych liekov v krvi vratane uvedenych liekov.

2. Paradoxna reakcia na liek

Ak je podobné alebo prisnejSie znenie uzZ uvedené v suhrne charakteristickych viastnosti lieku a v
pisomnej informdcii pre pouZivatela, ma sa ponechat sucasné znenie.

Suahrn charakteristickych vlastnosti lieku
Cast 4.4
Mé sa doplnit toto upozornenie:

Paradoxna reakcia na liek




Po podiatoénom zlepseni tuberkulézy pri lie€ébe <Nazov lieku> sa mdzu priznaky opit zhorsit.
U dotknutych pacientov sa zistilo klinické alebo radiologické zhorsenie existujlcich
tuberkuléznych Iézii alebo vznik novych Iézii. Takéto reakcie sa pozorovali poc¢as niekol'’kych
prvych tyZzdnov alebo mesiacov od zaciatku liecby tuberkulézy. Kultivacie su zvycajne
negativne a takéto reakcie zvycajne neznamenaju zlyhanie liecby.

Pricina tejto paradoxnej reakcie je stale nejasna, ale ako mozna pricina sa predpoklada
nadmerna imunitna reakcia. V pripade podozrenia na paradoxnu reakciu sa ma v pripade

potreby zadat symptomatickd lieéba na potlaéenie nadmernej imunitnej reakcie. Okrem toho
sa odporida pokradovat v pladnovanej kombinovanej lie€be tuberkulézy.

Pacientom treba odporudit, aby v pripade zhorSenia priznakov okamzZite vyhl'adali lekarsku
pomoc. Priznaky, ktoré sa objavia, su zvycajne Specifické pre postihnuté tkaniva. Mozné
celkové priznaky zahffaja kasel’, horGéku, inavu, dychaviénost, bolest hlavy, stratu chuti
do jedla, ibytok hmotnosti alebo slabost (pozri ast 4.8).

Cast 4.8

Do triedy organovych systémov Celkové poruchy a reakcie v mieste podania s frekvenciou ,Casté" sa ma
doplnit tato neZiaduca reakcia:

Paradoxna reakcia na liek (opdtovny vyskyt alebo objavenie sa novych priznakov tuberkulézy,

fyzickych a radiologickych priznakov u pacienta, ktory predtym vykazoval zlepsSenie pri
vhodnej antituberkuléznej liecbe, sa nazyva paradoxna reakcia, ktora sa diagnostikuje po
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vyliéeni nedostatocneho dodrziavania I|ecbv pacientom, liekovej reZ|stenC|e, vedl’a]S|ch

2010) a vysSia frekvencia sa uvadza ako 25 % (19/76) (udaje od roku 2000 do roku 2010).

Pisomna informacia pre pouzivatel'a
2. Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete rifampicin
Upozornenia a opatrenia

Pocas uzivania tohto lieku okamzite informujte svojho lekara

e Ak sa priznaky tuberkulézy vratia alebo zhorsia (pozri éast 4: MoZné vedl'ajSie Géinky)

4. Mozné vedlajsie ucinky
Casté: mdzu postihnut az 1 osobu z 10

o Paradoxné reakcia na liek: Priznaky tuberkulézy sa mdZu vratit alebo sa mézu objavit
nové priznaky po pociatocénom zlepseni pocas liecby. Paradoxné reakcie boli hldsené uz

2 tyZzdne a aZ 18 mesiacov po zacati antituberkuléznej liecby. Paradoxné reakcie su
zvycajne spojené s horuckou, opuchom lymfatickych uzlin (lymfadenitidou),
dychaviénostou a kasl'om. U pacientov s paradoxnou reakciou na liek sa mdézu
vyskytnit aj bolesti hlavy, strata chuti do jedla a ibytok hmotnosti.




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v novembri 2025

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnutrostatnym organom:

5. januara 2026

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

26. februara 2026




