Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skal for variationen av villkoren i
marknadsforingstillstandet(en)



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till PRAC:s utvarderingsrapport om PSUR(erna) for amitriptylin/perfenazin ar de
vetenskapliga slutsatserna féljande:

Med tanke pa tillgdngliga data om lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom
(DRESS), och interaktionen mellan likemedel och orter (Johannesort) fran litteraturen,
spontana rapporter, inklusive i vissa fall ett ndra tidsforhallande, en positiv de-challenge och /eller re-
challenge, och med tanke pa en rimlig verkningsmekanism, anser PRAC att ett orsakssamband mellan
ovannamnda handelser och Amitriptylin &r tminstone en rimlig méjlighet. Darfér drog PRAC slutsatsen
att produktinformationen fér produkter som innehdller amitriptylin/perfenazin bér &ndras i enlighet
med detta.

Efter att ha granskat PRAC-rekommendationen instdmmer CMDh med PRAC:s Overgripande slutsatser
och skal for rekommendationen.

Skal for dandringen av villkoren for forsdljningstillstdndet(en)

P& grundval av de vetenskapliga slutsatserna fér amitriptylin/perfenazin anser CMDh att
nytta/riskbalansen for ldkemedlet/ldkemedlen som innehaller amitriptylin/perfenazin ar oférandrad
med férbehall fér de féreslagna andringarna av produktinformationen

CMDh rekommenderar att villkoren for férsaljningstillstdnden bér varieras



Bilaga II

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet
(de nationellt godkanda lakemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken
och i fetstil, borttagen text geremstruken)

Likemedelsinteraktion med johannesort (Hypericum perforatum)

Produktresumé

Avsnitt 4.5. ”Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner”. En interaktion ska laggas till/bytas
ut (efter behov) enligt foljande:

Johannesort (Hypericum perforatum):

Samtidig administrering av amitriptylin och johannesoért (Hypericum perforatum), som en kind

cytokrom P450-inducerare, kan orsaka 6kad metabolism av amitriptylin och ddrmed ldgre plasmanivaer av

amitriptylin och reducerat antidepressivt svar.

Bipacksedel

Avsnitt 2. ”Vad du behover veta innan du tar <ldkemedlets namn>"
[...]
Andra lakemedel och <likemedlets namn>

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta johannesort

(Hypericum perforatum, ett (traditionellt) vixtbaserat ldkemedel som bland annat anvinds mot latt

nedstamdhet) eftersom det kan orsaka 6kad metabolism (nedbrytning) av amitriptylin och darmed ldgre

nivaer av amitriptylin i plasma och minskat antidepressivt svar.

DRESS

Produktresumé

En varning ska laggas till enligt foljande:
4.4 Varningar och forsiktighet
Amitriptylin

Allvarliga hudbiverkningar

Allvarliga hudbiverkningar bland annat lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom
(DRESS), vilket kan vara livshotande eller dédliga, har rapporterats i samband med
amitriptylinbehandling. De flesta av dessa biverkningar intraffade inom 2 till 6 veckor.

Vid forskrivningstillfallet ska patienten informeras om tecken och symtom och ska féljas noga avseende
tecken pa hudreaktioner.

Om tecken och symtom som tyder pa dessa reaktioner upptrédder ska <ldkemedel> omedelbart sittas ut
och far inte vid nagot tillfille dterinsittas hos denna patient och en alternativ behandling ska évervagas (i




tillampliga fall).

Avsnitt 4.8 Biverkningar
Foljande biverkningar ska laggas till under Hud och subkutan vavnad med frekvensen Ingen kand frekvens:
Sammanfattning av sakerhetsprofilen:

Allvarliga hudbiverkningar bland annat lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom
(DRESS) har rapporterats i samband med amitriptylinbehandling (se avsnitt 4.4)

Tabell dver biverkningar

Hud och subkutan vavnad: Ingen kand frekvens

Lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS)

Bipacksedel

Avsnitt 2 Varningar och forsiktighet

Allvarliga hudbiverkningar bland annat ldkemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom
(DRESS) har rapporterats i samband med behandling med <ldkemedel>. Sluta anvinda <lakemedel> och

s6k omedelbart ldkarvard om du marker nagot av de symtom pa dessa allvarliga hudreaktioner som
beskrivs i avsnitt 4.

Avsnitt 4 Biverkningar

Har rapporterats

Sluta anvanda <ldkemedel> och s6k omedelbart ldkarvard om du mérker nagot av féljande symtom:

Utspridda hudutslag, feber och férstorade lymfkortlar (DRESS eller Iikemedelsoverkanslighetssyndrom).




Bilaga II1

Tidsplan for genomférandet av denna position



Tidsplan for genomforandet av denna position

Antagande av CMDh-position:

September CMDh méte

Oversandning till nationella behériga
myndigheter av 6versattningarna av bilagorna
till tjansten:

3 November 2024

Medlemsstaternas genomférande av
stdndpunkten (inldmnande av &ndringen av
innehavaren av godkannandet for forsaljning):

2 Januari 2025




