ANNEX III

ZMENY V SUHRNE CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU A PISOMNYCH
INFORMACIACH PRE POUZIVATELOV
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ZMENY, KTORE MAJU BYT ZAHRNUTE DO PRISLUSNYCH CASTi SUHRNU
CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU PRE LIEKY OBSAHUJUCE
KABERGOLIN

4.2 Déavkovanie a sposob podavania
Nasledujuce sa ma doplnit’ podl'a potreby:
Obmedzenie maximalnej davky na 3 mg/den

4.3 Kontraindikacie
,Pridlhodobej liecbe: Dokazy srdcovej valvulopatie, ako boli zistené echokardiograficky
pred liecbou. *

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

“Fibroza a kardialna valvulopatia a potencialne suvisiace klinické fenomény:

Po prolongovanom uzivani ergotovych derivatov s agonistickou aktivitou na serotoninovom receptore
SHT,z , ako napr. kabergolinu, sa vyskytli fibrotizujiice a serozne zapalové ochorenia, ako je
pleuritida, pleurdlny vypotok, pleuralna fibroza, plicna fibroza, perikarditida, perikardialny vypotok,
kardialna valvulopatia s postihnutim jednej alebo viacerych chlopni (aortilnej, mitralnej
a trikuspidalnej) alebo retroperitonedlna fibroza. V niektorych pripadoch sa priznaky alebo prejavy

kardialnej valvulopatie po ukonceni liecby kabergolinom zlepsili.

V suvislosti s pleuralnym vypotkom/fibrozou sa zistila abnormalne zvysSena sedimentdcia erytrocytov
(erythrocyte sedimentation rate, ESR). V pripade neobjasnenych zvyseni ESR na abnormalne hodnoty
sa odporuca rtg vySetrenie hrudnika.

Vzhladom na to, Ze vyskyt valvulopatie sa dava do suvislosti s kumulativaymi davkami, maju byt
pacienti lieceni najnizSou ucinnou davkou. Pri kazdom kontrolnom vySetreni sa ma u pacienta
prehodnotit’ pomer prinosu a rizika liecby kabergolinom, aby sa posudila vhodnost' pokracovania
v liecbe kabergolinom.

Pred zacatim dlhodobej liechy:

Vsetci pacienti musia absolvovat kardiologické vySetrenie, vratane echokardiografie, za ucelom
diagnostiky potencidalneho asymptomatického postihnutia srdcovych chlopni. Pred zacatim liecby je
tiez vhodné vykonat' vstupné vysetrenie sedimentdacie erytrocytov alebo dalSich markerov zapalu,
funkcné vysetrenie pluc/rtg hrudnika a vysetrenie renalnych funkcii.

Nie je zname, ¢i liecba kabergolinom moéze u pacientov s chlopiiovou regurgitaciou zhorsit uz
pritomné postihnutie. Ak sa zisti fibrozne postihnutie chlopni, pacient sa nesmie liecit' kabergolinom
(pozri cast 4.3).

Pocas dlhodobej liecby:
Fibrotické ochorenia mézu mat velmi pozvolny zaciatok a pacienti maju byt pravidelne monitorovani
na pritomnost priznakov progresivnej fibrozy.

Preto sa ma pocas liecby zamerat’ pozornost na vyskyt znakov a priznakov:

. Pleuro-pulmondlneho postihnutia, ako je dyspnoe, namahavé dychanie, pretrvavajuci kasel
alebo bolest na hrudniku.
. Rendlnej insuficiencie alebo obstrukcie uretralnych/abdomindalnych ciev, ktoré sa mozZu

vyskytnut spolu s bolestami v bedrdch/v bokoch a s opuchom dolnych koncatin, ako aj
akychkolvek moznych abdomindlnych zatvrdnuti alebo citlivych miest, ktoré mozu naznacovat
retroperitonealnu fibrozu.

. Srdcoveho  zlyhania; srdcovym zlyhanim sa casto manifestuju pripady chloprnovej
a perikardialnej fibrozy. Z toho dovodu je potrebné, ak sa takéto priznaky vyskytnu, vylucit
fibrozu chlopni (a konstriktivnu perikarditidu).
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Vhodneé klinické diagnostické monitorovanie za ucelom detekcie rozvoja fibrotickych postihnuti je
nevyhnutne. Po zacati liecby sa musi prva echokardiografia vykonat do 3 — 6 mesiacov a nasledne sa
ma frekvencia echokardiografického monitorovania stanovit individudlne, vhodnym zhodnotenim
klinickeho obrazu so zvlastnym dorazom na vyssSie uvedené znaky a priznaky, ale musi sa uskutocnit
aspon kazdych 6 az 12 mesiacov.

Liecba kabergolinom sa musi ukoncit, ak sa echokardiograficky potvrdi nova alebo zhorsena
chlopriova regurgitdcia, stenoza chlopne alebo zhrubnutie cipu chlopne (pozri cast 4.3).

Potreba dalsicho klinického sledovania (napr.fyzikalneho vysetrenia vratane auskultacie srdca, rtg,
vySetrenia CT) sa ma urcit individudalne.

Ak je to potrebné na potvrdenie diagnozy fibrotickeho postihnutia, je vhodné vykonat dodatocné
vySetrenia, ako napriklad sedimentdciu erytrocytov a stanovenie hladiny kreatininu v sére.”

Cast’ 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
(iba pre lieky obsahujuce kabergolin s registrovanou indik4ciou anovulécie a neplodnosti):

[...]
“Pred podanim kabergolinu sa musi vylucit gravidita. Vzhladom na obmedzené klinické skusenosti
a dlhy polcas lieku, odporuca sa ako preventivne opatrenie, aby Zeny, ktoré chcu otehotniet,
akonahle maju pravidelné ovulacné cykly, mesiac pred planovanym pocatim ukoncili liecbu [nazov

lieku].”

4.8 Neziaduce ucinky

Nasledujice musi byt uvedené v Casti Ochorenia srdca a poruchy srdcovej ¢innosti:

“Velmi casté: kardialna valvulopatia (vrdtane regurgitacie) a suvisiace ochorenia (perikarditida
a perikardialny vypotok).”
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ZMENY, KTORE MAJU BYT ZAHRNUTE DO PRISLUSNYCH CASTi PISOMNYCH
INFORMACII PRE POUZIVATELOV PRE LIEKY OBSAHUJUCE KABERGOLIN

Cast’ 2 “Skor ako uZijete [ndzov lieku]”

[Nazov lieku | neuzivajte, ak:

N [ P

,,— budete pomocou [nazov lieku] lieceni dlhsi cas a prejavuju sa u vas alebo sa prejavili fibroticke
reakcie (zjazvenie tkaniva) postihujice srdce.

Bud’te zvlast’ opatrni s [nazov lieku]

., — Ak sa u vas prejavuju alebo sa prejavili fibrotické reakcie (zjazvenie tkaniva) postihujuce srdce,
pluca alebo brucho.

Ak budete pomocou lieku [nazov lieku] lieceni dlhsi Cas, lekar pred zacatim liecby skontroluje, Ci
mate srdce, pluca a oblicky v dobrom stave. Pred zacatim liecby a v pravidelnych intervaloch pocas
liechy urobi aj echokardiogram (ultrazvukovy test srdca). Ak vzniknu fibrotické reakcie, liecba sa

S INT3

bude musiet prerusit.

Cast’ 2 “Skor ako uZijete [ndzov lieku]”
Nasledujuce musi byt uvedené v casti Tehotenstvo a dojCenie (iba pre lieky obsahujice kabergolin
s registrovanou indikaciou anovulacie a neplodnosti):

“Pred zacatim liecby kabergolinom, sa musi vylucit, ze ste tehotnda. Okrem toho si musite davat
pozor, aby ste neotehotneli asporn mesiac od ukoncenia liecby kabergolinom.”

Cast’ 4 “Mozné vedlajsie udinky”:

“Velmi casty vedlajsi ucinok (postihujuci viac ako jednu osobu z desiatich): postihnutie srdcovych
chlopni a suvisiace ochorenia, napr. zapal (perikarditida) alebo nahromadenie tekutiny v perikarde
(perikardialny vypotok).

Skorymi priznakmi mézu byt jeden alebo viac z nasledujucich: stazené dychanie, dychavica, bolesti
na hrudniku, alebo bolest chrbta a opuchy noh. Ak sa u Vas vyskytne niektory z uvedenych priznakov,
informujte ihned’ Vasho lekara.”
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ZMENY, KTORE MAJU BYT ZAHRNUTE DO PRISLUSNYCH CASTi SUHRNU
CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU PRE LIEKY OBSAHUJUCE PERGOLID

4.2 Déavkovanie a sposob podavania
Nasledujuce sa ma doplnit’ podl'a potreby:
Obmedzenie maximalnej davky na 3 mg/den

4.3 Kontraindikacie

[.]

“Kardialna valvulopatia potvrdena echokardiograficky pred zaciatkom liecby.”

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

“Fibroza a kardialna valvulopatia a potencialne suvisiace klinické fenomény:

Po prolongovanom uzivani ergotovych derivatov s agonistickou aktivitou na serotoninovom receptore
SHT,z, ako napr. pergolidu, sa vyskytli fibrotizujuce a serozne zapalové ochorenia, ako je pleuritida,
pleuralny vypotok, pleurdlna fibroza, plicna fibroza, perikarditida, perikardialny vypotok, kardialna
valvulopatia s postihnutim jednej alebo viacerych chlopni (aortdlnej, mitralnej a trikuspidalnej)
alebo retroperitonedlna fibroza. V niektorych pripadoch sa priznaky alebo prejavy kardidlnej

valvulopatie po ukonceni liecby pergolidom zlepsili.

Existuje dokaz, zZe vysSia davka a/alebo kumulativna expozicia su rizikové faktory pre vyvoj
valvuldarnej patologie. Avsak valvulopatia a fibrotické reakcie boli hidasené pocas liecby pergolidom
pri davkach nizsich ako 0,5 mg/den.

Pred zacatim liechy:

Vsetci pacienti musia absolvovat kardiologické vySetrenie, vratane echokardiografie, za ucelom
diagnostiky potencidalneho asymptomatickeho postihnutia srdcovych chlopni.Nie je zname, ¢i liecba
pergolidom méze u pacientov s chlopriovou regurgitaciou zhorsit' uz pritomné postihnutie. Ak sa zisti
fibrozne postihnutie chlopni, pacient sa nesmie liecit pergolidom (pozri cast 4.3).

Pred zacatim liecby je tiez vhodné vykonat vstupné vysetrenie sedimentacie erytrocytov alebo dalsich
markerov zapalu, funkcné vysetrenie plic/rtg hrudnika a vysetrenie renalnych funkcii.

Pocas liecby:
Fibrotické ochorenia mézu mat velmi pozvolny zaciatok a pacienti maju byt pravidelne monitorovani

na pritomnost priznakov progresivnej fibrozy.

Preto sa ma pocas liecby zamerat’ pozornost na vyskyt znakov a priznakov:

. Pleuro-pulmondlneho postihnutia, ako je dyspnoe, namahavé dychanie, pretrvavajuci kasel
alebo bolest na hrudniku.
. Rendlnej insuficiencie alebo obstrukcie uretralnych/abdomindalnych ciev, ktoré sa mozZu

vyskytnut' spolu s bolestami v bedrdch/v bokoch a s opuchom dolnych koncatin, ako aj
akychkolvek moznych abdomindlnych zatvrdnuti alebo citlivych miest, ktoré mozu naznacovat
retroperitonedlnu fibrozu.

. Srdcoveho  zlyhania; srdcovym zlyhanim sa casto manifestuju pripady chlopnovej
a perikardialnej fibrozy. Z toho dovodu je potrebné, ak sa takéto priznaky vyskytnu, vylucit
fibrozu chlopni (a konstriktivnu perikarditidu).

Vhodné klinicke diagnostické monitorovanie za ucelom detekcie rozvoja valvularneho ochorenia
alebo fibrozy je nevyhnutné. Po zacati liecby sa musi prva echokardiografia vykonat do 3 —
6 mesiacov a nasledne sa ma frekvencia echokardiografickeho monitorovania stanovit individualne,
vhodnym zhodnotenim klinického obrazu so zvlastnym dérazom na vyssSie uvedené znaky a priznaky,
ale must sa uskutocnit’ aspon kazdych 6 az 12 mesiacov.
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Liecba pergolidom sa musi ukoncit, ak sa echokardiograficky potvrdi nova alebo zhorsena chlopnova
regurgitacia, stenoza chlopne alebo zhrubnutie cipu chlopne (pozri ¢ast 4.3).

Potreba dalsieho klinického sledovania (napr.fyzikalneho vysetrenia vratane auskultacie srdca, rtg,
vySetrenia CT) sa ma urcit individudlne.

Ak je to potrebné na potvrdenie diagnozy fibrotického postihnutia, je vhodné vykonat dodatocné
vySetrenia, ako napriklad sedimentdciu erytrocytov a stanovenie hladiny kreatininu v sére.”

4.8 Neziaduce ucinky

Nasledujice musi byt uvedené v Casti Ochorenia srdca a poruchy srdcovej ¢innosti:

“Velmi casté: kardialna valvulopatia (vrdtane regurgitacie) a suvisiace ochorenia (perikarditida
a perikardialny vypotok).”
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ZMENY, KTORE MAJU BYT ZAHRNUTE DO PRISLUSNYCH CASTi PISOMNYCH
INFORMACII PRE POUZIVATELOV PRE LIEKY OBSAHUJUCE PERGOLID

Cast’ 2 “Skor ako uZijete [ndzov lieku]”
Neuzivajte [nazov lieku], ked’:

[.]

“- mate alebo ste mali fibroticke reakcie (jazvovité tkanivo) postihujuce Vase srdce.’

’

“Bud’te zvlast’ opatrny pri uzivani [nazov lieku]
“Ak mate alebo ste mali fibrotické reakcie (jazvovité tkanivo) postihujuce Vase srdce, plica alebo
brucho. Pred zacatim liecby Vas lekar skontroluje, ¢i su Vase srdce, plica a oblicky v dobrom stave.
Tiez Vam pred zacatim liecby ako aj v pravidelnych intervaloch pocas liecby urobi
echokardiografické vysetrenie (ultrazvukové vysetrenie srdca). Ak sa objavia fibrotické reakcie,

lie¢ba sa musi ukoncit.”

Cast’ 3 “Ako uzivat [nazov lieku]

“Neuzivajte viac ako 3 <ak je to relevantné uvedte farbu tablety> tablety (3 x 1000 mikrogramov
tablety) za den.”

Cast’ 4 “Mozné vedlajsie uéinky”:

“Velmi casty vedlajsi ucinok (postihujuci viac ako jednu osobu z desiatich): postihnutie srdcovych
chlopni a suvisiace ochorenia, napr. zapal (perikarditida) alebo nahromadenie tekutiny v perikarde
(perikardialny vypotok).

Skorymi priznakmi mézu byt jeden alebo viac z nasledujucich: stazené dychanie, dychavica, bolesti
na hrudniku, alebo bolest chrbta a opuchy noh. Ak sa u Vas vyskytne niektory z uvedenych priznakov,
informujte ihned’ Vasho lekara.”
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