Priloga I

Znanstveni zakljucki in podlaga za spremembo dovoljenja (dovoljenj) za promet z zdravilom



Znanstveni zakljucki

Upostevajo¢ poroc¢ilo Odbora za oceno tveganja na podro¢ju farmakovigilance (PRAC) o oceni redno
posodobljenih porocil o varnosti zdravila (PSUR) za trimetazidin so bili sprejeti naslednji znanstveni
zakljucki:

Glede na razpolozljive podatke o reakciji na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi (DRESS)
iz spontanih porocil, vkljucno s tesno casovno povezavo in izzvenenjem nezelenih uc¢inkov po
prekinitvi zdravljenja (positive de-challenge), vodilna drzava ¢lanica meni, da je vzro¢na povezava
med trimetazidinom in reakcijo na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi (DRESS) vsaj
razumno mozna. Vodilna drzava Clanica je sklenila, da je treba informacije o zdravilih, ki vsebujejo
trimetazidin, ustrezno spremeniti.

Poleg tega glede na razpolozljive podatke iz spontanih porocil, vklju¢no s primeri s tesno ¢asovno
povezavo in izzvenenjem neZelenih u¢inkov po prekinitvi zdravljenja (positive de-challenge), vodilna
drzava ¢lanica meni, da je vzro¢na povezava med trimetazidinom in parestezijo vsaj razumno mozna.
Vodilna drzava ¢lanica je sklenila, da je treba informacije o zdravilih, ki vsebujejo trimetazidin,
ustrezno spremeniti.

Po pregledu priporo¢ila odbora PRAC se skupina CMDh strinja s splo$nimi zakljuc¢ki odbora PRAC in
njegovo podlago za priporocilo.

Podlaga za spremembo dovoljenja (dovoljenj) za promet z zdravilom
Na podlagi znanstvenih zakljuc¢kov za trimetazidin skupina CMDh meni, da je razmerje med koristmi
in tveganji zdravil(-a), ki vsebuje(-jo) trimetazidin, nespremenjeno ob upostevanju predlaganih

sprememb v informacijah o zdravilu.

Skupina CMDh zato priporo¢a spremembo dovoljenja (dovoljenj) za promet z zdravilom.
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Spremembe informacij o zdravilu za zdravila, ki so pridobila dovoljenje(-a) za promet po
nacionalnem postopku



Spremembe, Ki jih je treba vkljuciti v ustrezna poglavja informacij o zdravilu (novo besedilo je
pod¢rtano in oznaceno krepko, izbrisano besedilo je preértane)

1. Priporodila glede reakcije na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi (DRESS)
Povzetek glavnih znacilnosti zdravila

e Poglavje 4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi
Naslednje besedilo je treba dodati na obstojece(-a) mesto(-a), kjer so v obstojecem odstavku o hudih
koznih nezelenih ucinkih v poglavju 4.4 Povzetka glavnih znacilnosti zdravila navedeni hudi kozni
nezeleni ucinki (npr. AGEP). Ce podobno besedilo Se ni v veljavi, ga je treba v celoti vkljuciti. Ce
informacije o zdravilu Ze vkljucujejo podobne ali strozje nasvete glede hudih koznih reakcij (SCARs),

mora podoben ali stroZji nasvet ostati in biti veljaven.

Hudi kozni neZeleni u¢inki (SCAR)

V povezavi z zdravljenjem s trimetazidinom so porocali o hudih koznih nezelenih ucinkih
(SCAR), vklju¢no z reakcijo na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi (DRESS) in
akutno generalizirano eksantematozno pustulozo (AGEP), kar je lahko Zivljenjsko nevarno ali
smrtno. V ¢asu predpisovanja je treba bolnike seznaniti z znaki in simptomi in jih pozorno
spremljati glede koZnih reakcij. Ce se pojavijo znaki in simptomi, ki kaZejo na te reakcije, je
treba zdravljenje s trimetazidinom nemudoma prekiniti in razmisliti o alternativnem
zdravljenju (e je primerno).

e Poglavje 4.8 NezZeleni u¢inki
SOC (Klasifikacija organskih sistemov) Bolezni koZe in podkoZja

Pogostnost: Neznana —reakcija na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi (DRESS),
akutna generalizirana eksantematozna pustuloza (AGEP) (glejte poglavje 4.4)

Navodilo za uporabo
o Poglavje 2 — Kaj morate vedeti, preden boste vzeli zdravilo <ime zdravila>

Resne koZne reakcije vklju¢no z reakcijo na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi
(DRESS) in akutna generalizirana eksantematozna pustuloza (AGEP) so bile poro¢ane v
povezavi z zdravilom <ime zdravila>. Takoj prenehajte z uporabo zdravila <ime zdravila> in poiscite
zdravniSko pomoc, ¢e opazite katerega koli od simptomov, povezanih z resnimi koznimi reakcijami,
opisanimi v poglavju 4.

e Poglavje 4 — MozZni neZeleni ucinki

Prenehajte z uporabo zdravila <ime zdravila> in takeipeiséite zdravniSkeo pomeé; Se-opazite
katerega koli-oed-naslednjih-simptoemev: se takoj posvetujte z zdravnikom, ¢e opazite katerega koli

od naslednjih neZelenih ucinkov:

Neznana pogostnost: pogostnosti ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov

. RazSirjen izpuscaj, visoka telesna temperatura, zveéane vrednosti jetrnih encimov,
krvne nenormalnosti (eozinofilija), povec¢ane bezgavke in prizadetost drugih telesnih organov
(reakcija na zdravilo z eozinofilijo in sistemskimi simptomi, znana tudi kot DRESS). Glejte tudi
poglavije 2. (sindrom-DRESS-ali sindrom-preobéuthjiivestinasdravilo):

° Resen generaliziran rde¢ kozni izpus§¢aj z mehuriji.
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2. Priporocilo glede parestezije
Povzetek glavnih znacilnosti zdravila
e Poglavje 4.8 NezZeleni u¢inki
SOC (Klasifikacija organskih sistemov) Bolezni Zivfevja

Pogostnost: Obcasni

Parestezija

Navodilo za uporabo
Poglavje 4 — Mozni nezeleni u€inki
Obcasni nezeleni ucinki: lahko se pojavijo pri najvec 1 od 100 ljudi

° nenavaden obcutek v koZi, kot je zbadanje ali mravljinenje (parestezija)
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Casovnica za uveljavitev tega staliS¢a



Casovnica za uveljavitev tega staliS¢a

Sprejetje stalis¢a skupine CMDh:

Zasedanje skupine CMDh, april 2024

Posredovanje prevodov prilog k stalis¢u
pristojnim nacionalnim organom:

10. junij 2024

Uveljavitev stali§¢a v drzavah ¢lanicah
(predlozitev spremembe s strani imetnika
dovoljenja za promet z zdravilom):

8. avgust 2024




