EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

27. marca 2015
EMA/149624/2015

Nové obmedzenia na minimalizovanie rizika ucinkov
liekov obsahujucich hydroxyzin na srdcovy rytmus
Pouzitie, ktorému sa treba vyhnut u pacientov s najvacsim rizikom a davky
musia byt nizke

Koordinaéna skupina CMDh? schvalila na zaklade zhody nové opatrenia na minimalizovanie rizika
ucinkov liekov obsahujlcich antihistaminikum hydroxyzin na srdcovy rytmus. Tieto opatrenia zahfnaju
obmedzenie pouzivania hydroxyzinu u pacientov, ktori majd vysoké riziko problémov so srdcovym
rytmom, a pouzivanie lieku v najnizsej ucinnej dévke ¢o najkratsiu dobu.

Lieky obsahujice hydroxyzin st dostupné vo vacsine krajin EU. Ich schvélené pouzitia (indikacie)
zavisia od krajiny a mdzu zahffiat pouzitie na lie¢bu Gzkostnych porutch, zmiernenie pruritu (svrbenia),
ako premedikacia pred operaciou a liecbu porich spanku.

Odporucania tykajlice sa tychto novych opatreni povodne poskytol Vybor pre hodnotenie
farmakovigilanénych rizik (PRAC) agentiry EMA, ktory potvrdil uz zndme riziko prediZenia intervalu QT
a torsades de pointes, zmeny v elektrickej aktivite srdca, ktoré mozu viest k abnormalnemu
srdcovému rytmu a zastave srdca (zastaveniu Cinnosti srdca). Vybor PRAC posudil dostupné dékazy
vratane publikovanych Studii a idaje z pravidelného monitorovania bezpecnosti a dospel k zaveru, ze
riziko sa medzi indikaciami neliSi a Ze takéto udalosti sa najpravdepodobnejSie vyskytnu u pacientov

s rizikovymi faktormi. Vybor PRAC preto odporudil riadit riziko obmedzenim pouzivania hydroxyzinu u
pacientov s najvacsim rizikom, ktori maju problémy so srdcovym rytmom, a znizenim vystavenia lieku.

KedZe koordinacna skupina CMDh v sucasnosti na zaklade zhody schvalila opatrenia vyboru PRAC, tieto
opatrenia budu ¢lenské staty priamo implementovat v krajinach, v ktorych su tieto lieky povolené,
podla schvaleného ¢asového harmonogramu. Konkrétne budi aktualizované informacie o vyrobku pre
lieky obsahujuce hydroxyzin novymi odporucaniami tykajucimi sa davkovania a upozorneniami
tykajlcimi sa pouzitia u pacientov, ktori maju rizikové faktory pre poruchy srdcového rytmu, alebo
ktori uzivaju urcité iné lieky.

! Koordina&na skupina CMDh je regulaény organ pre lieky zastupujici ¢lenské Staty Eurépskej tnie (EU), Island
LichtenStajnsko a Nérsko.
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Informacie pre pacientov

e Lieky obsahujuce antihistaminikum hydroxyzin st dostupné vo vacsine krajin EU. Schvélené
pouzitia sa odliSuju v zavislosti od krajiny, m6zu vSak zahffiat lie€bu Uzkosti, zmiernenie svrbenia,
pouzitie ako jeden z liekov podanych pred operaciou (premedikacia) alebo lieCbu problémov so
spankom.

e Uzivanie tychto liekov je spojené s nizkym rizikom zmenenej elektrickej aktivity srdca, ¢o méze
viest k abnormalnemu srdcovému rytmu alebo to mdze dokonca spbsobit, Ze srdce prestane
pracovat (zastavu srdca). Toto riziko sa vad$inou pozoruje u pacientov, ktori uz maju problémy so
srdcovym rytmom alebo maju rizikové faktory pre tieto problémy.

e Aby sa riziko znizilo na minimum, pre tieto lieky boli schvalené nové opatrenia, ktorymi sa ma
zabezpedit, Ze lieky sa budl pouzivat ¢o najkratsie v najnizSej ucinnej davke a nebudd sa pouzivat
u pacientov s vysokym rizikom.

e Celkova davka u dospelych nema byt vyssia ako 100 mg denne. Starsi pacienti by nemali tieto
lieky uzivat; ak ich v8ak uzivaju, maximalna davka ma byt 50 mg denne.

e V krajinach, v ktorych su tieto lieky povolené na pouzitie u deti, maximalna davka zavisi od
hmotnosti dietata a celkova denna davka nema byt u deti s hmotnostou do 40 kg vy$Sia ako 2 mg
na kg telesnej hmotnosti (detom s hmotnostou vy33ou ako 40 kg sa ma podavat davka pre
dospelych).

e Hydroxyzin nesmu uzivat pacienti, ktori uz maju poruchy srdcového rytmu alebo uzivaji iné lieky,
ktoré mozu zapricinit podobné G¢inky na srdce. Liek sa ma pouzivat obozretne, ak sa uzivaja urdité
iné lieky, ktoré spomaluju srdcovy pulz alebo znizuju hladinu draslika v krvi.

e Pisomna informacia pre pouzivatela a dalSie informacie o vyrobku pre tieto lieky budu
aktualizované tak, aby boli zohladnené tieto nové opatrenia. Pacienti, ktori maju akékolvek
vyhrady, sa medzitym maju obratit na svojho lekara alebo lekarnika.

Informacie pre zdravotnickych pracovnikov

e Hydroxyzin ma schopnost blokovat hERG kanaly a iné typy srdcovych kanalov, ¢o vedie k
potencidlnemu riziku prediZenia intervalu QT a srdcovej arytmii. Toto mozné riziko sa potvrdilo
klinickymi Gidajmi a ddajmi v obdobi po uvedeni na trh. Vo vacésine pripadov hrali Ulohu dalsie
rizikové faktory, abnormality elektrolytov alebo subezna liecba, ktoré mohli k tomuto riziku
prispiet.

e Mozné riziko predizenia intervalu QT a torsades de pointes moze byt preto primerane
minimalizované opatreniami zameranymi na identifikované rizikové faktory a obmedzenim
pouzivania hydroxyzinu v najnizsej uc¢innej davke ¢o najkratsiu dobu.

e Maximalna davka u dospelych ma byt celkovo 100 mg denne; ak je u starsich oséb pouZitie
nevyhnutné, maximalna dennd dévka ma byt 50 mg.

e Maximalna dennéa davka u deti s hmotnostou do 40 kg ma byt 2 mg/kg/deri; detom s vy3Sou
hmotnostou ako 40 kg sa ma poddavat davka pre dospelych.

e PouZitie hydroxyzinu je kontraindikované u pacientov so znamym ziskanym alebo vrodenym
predizenim intervalu QT alebo so zndmym rizikovym faktorom pre prediZenie intervalu QT, ako je
kardiovaskularne ochorenie, vyrazna nerovnovaha elektrolytov (hypokaliémia, hypomagnezémia),
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rodinnd anamnéza nahlej srdcovej smrti, vyrazna bradykardia alebo silbezné pouzivanie liekov, o
ktorych je zname, Ze predlzuju interval QT a/alebo indukuju torsades de pointes.

e Pouzitie sa neodporuca u starsich pacientov vzhladom na znizené vyluCovanie hydroxyzinu u tychto
pacientov a vadésiu citlivost na anticholinergické U¢inky a iné neZiaduce reakcie. Liek sa ma
pouzivat obozretne u pacientov s bradykardiou alebo u pacientov, ktori uzivaja lieky indukujuce
hypokaliémiu. Obozretnost je tieZ potrebnd, ked sa hydroxyzin podava subezne s liekmi, o ktorych
je zname, Ze su silnymi inhibitormi alkoholdehydrogenazy alebo enzymu CYP3A4/5.

Uvedené opatrenia na minimalizovanie rizika boli zavedené na zaklade posudenia dostupnych dékazov
vratane publikovanych stadii a idajov z pravidelného monitorovania bezpecnosti. Na zaklade Gdajov sa
preukazalo, Ze riziko sa medzi indikadciami neodliSuje. Na zéklade farmakokinetickych udajov sa
povazovalo za vhodné obmedzit maximalnu dennd davku u dospelych so zodpovedajucimi zmenami v
pediatrickej populacii a u starSich pacientov, aby sa minimalizovalo vystavenie lieku. Z podobnych
dbvodov bolo odporucené, aby liecba trvala ¢o najkratsie.

Tieto nové opatrenia budu v st¢asnosti v jednotlivych krajindch EU implementované podla schvaleného
casového harmonogramu. Zdravotnickym pracovnikom bude zaslany list vysvetlujlci zmeny. Takisto
bude aktualizovany sthrn charakteristickych vlastnosti lieku a pisomna informacia pre pouzivatela

pre dotknuté lieky.

Dalsie informacie o lieku

Lieky obsahujuce hydroxyzin boli povolené vnitrodtatnymi postupmi v 22 ¢lenskych Statoch EU (v
Rakusku, Belgicku, Bulharsku, Cypre, Ceskej republike, Dansku, Finsku, Franctizsku, Nemecku,
Grécku, Madarsku, frsku, Taliansku, Luxembursku, Malte, Holandsku, Polsku, Portugalsku, Slovensku,
Spanielsku, Svédsku a Spojenom kralovstve) a tieZ v Norsku a Islande.

Tieto lieky sa uzivaju vacsinou Ustami alebo niekedy sa podavaju formou injekcie. Su k dispozicii pod
réznymi obchodnymi ndzvami vratane nazvu Atarax. Schvalené pouzitia sa liSia v zavislosti od krajiny,
mobzu vSak zahfiat lie¢bu Uzkostnych porich, zmiernenie pruritu (svrbenia) vratane pruritu
zapric¢ineného urtikariou, premedikaciu pred operaciou a liecbu porich spanku.

Dalsie informacie o postupe

Preskiimanie hydroxyzinu sa zacalo 25. aprila 2014 na ziadost Madarska podla ¢lanku 31 smernice
2001/83/ES.

Preskimanie uskutocCnil Vybor pre hodnotenie farmakovigilan¢nych rizik (PRAC), ktory zodpoveda za
hodnotenie otdzok bezpecnosti liekov na humanne pouzitie, ktory vydal sibor odporucani. Kedze lieky
obsahujluce hydroxyzin si povolené na Urovni jednotlivych statov, odporacanie vyboru PRAC bolo
zaslané Koordinacnej skupine pre postupy vzajomného uznavania a decentralizované postupy —
humanne lieky (CMDh), aby vydala stanovisko. Koordinacna skupina CMDh je regulacny organ
zastupujuci ¢lenské $taty EU, Island, Lichtenstajnsko a Norsko a zodpoveda za zarucenie
harmonizovanych bezpe¢nostnych noriem pre lieky povolené vnitrostatnymi postupmi v celej EU.
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Dna 25. marca 2015 prijala koordinacna skupina CMDh na zaklade zhody stanovisko, takze opatrenia
odporucené vyborom PRAC budl ¢lenské Staty priamo implementovat v krajinach, v ktorych sua lieky
povolené, podla schvaleného ¢asového harmonogramu.

Obratte sa na nasu tlacovi( tajomnicku

Monika Benstetterova
Telefénne Cislo: +44 (0)20 3660 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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