Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zprdvu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) lithia byly pfijaty tyto védecké zavéry:

S ohledem na dostupné Udaje o "Brugadové syndromu" ze spontannich hlaseni, véetné Uzké casové
souvislosti ve tfech pripadech, pozitivni dechallenge a/nebo rechallenge, a s ohledem na vérohodny
mechanismus ucinku se vedouci ¢lensky stat zodpovédny za hodnoceni této bezpecnostni zpravy (LMS)
vyboru PRAC domniva, ze pficinna souvislost mezi lithiem a Brugadovym syndromem je pfinejmensim
opodstatnéné mozna. LMS vyboru PRAC dospél k zadvéru, e informace o piipravku u pripravkd
obsahujicich lithium maji byt odpovidajicim zplsobem zmé&nény.

S ohledem na dostupné Udaje o "hyperparatyredze", "hyperkalcemii”, "adenomu pfFistitnych télisek"
a "hyperplazii pfistitnych télisek" z literatury a sponténnich hldseni, vcetné& nékterych pFipadd
s pozitivniho dechallenge a/nebo rechallenge, a s ohledem na vérohodny mechanismus Ucinku povazuje
LMS vyboru PRAC pfi¢innou souvislost mezi lithiem a "hyperparatyreézou", "hyperkalcemii",
"adenomem pristitnych télisek" a "hyperplazii pfFistitnych télisek" za prinejmensim opodstatnéné
moznou. LMS vyboru PRAC dospél k zavéru, Ze informace o pFipravku u ptipravkl obsahujicich lithium
maji byt odpovidajicim zplsobem zménény.

S ohledem na dostupné Udaje o "lékové interakci s topiramatem" z literatury, véetné Uzké cCasové
souvislosti ve 3 pripadech a pozitivni dechallenge, se LMS vyboru PRAC domniva, Ze lékova interakce
mezi lithiem a topiramatem je pfinejmensim opodstatnéné mozna. LMS vyboru PRAC dospél k zavéru,
e informace o pfipravku u ptipravk( obsahujicich lithium maji byt odpovidajicim zplisobem zménény.

S ohledem na dostupné Udaje o "toxicité lithia po bariatrické operaci" z literatury, véetné uzké Casové
souvislosti ve 12 pFipadech, a s ohledem na vérohodny mechanismus ucinku se LMS vyboru PRAC
domniva, ze pfi¢innd souvislost mezi lithiem a toxicitou po bariatrické operaci je pfinejmensim
opodstatnéné mozna. LMS vyboru PRAC dospél k zavéru, e informace o pFipravku u ptipravkl
obsahujicich lithium maji byt odpovidajicim zplsobem zménény.

S ohledem na dostupné Udaje o "lékové reakci s eozinofilii a systémovymi pfiznaky (DRESS)" ze
spontannich hlaseni a literatury, véetné Uzké casové souvislosti v Sesti pripadech, z nichz dva pfipady
byly s pozitivni dechallenge po podani korektivni 1éCby a pozitivni rechallenge, se LMS vyboru PRAC
domniva, ze pficinna souvislost mezi lithiem a "lékovou reakci s eozinofilii a systémovymi pfiznaky" je
pfinejmensim opodstatnéné mozna. LMS vyboru PRAC dospél k zavéru, Ze informace o pfipravku
u pripravkl obsahujicich lithium maji byt odpovidajicim zptisobem zménény.

Po prezkoumani doporuceni vyboru PRAC skupina CMDh souhlasi s jeho celkovymi zavéry
a zdGvodné&nim.

Zdlivodnéni zmény v registraci

Na zakladé védeckych zavérd tykaijicich se lithia skupina CMDh zastava stanovisko, Ze pomér pfinosd
a rizik |é¢ivého ptipravku obsahujiciho / lé&ivych pfipravk( obsahujicich lithium zlstava nezménény,
a to pod podminkou, zZe v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh doporucuje zménu v registraci.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro lécivy pFipravek registrovany / l1&civé pripravky
registrované na vnitrostatni Grovni



Zmény, které maji byt vioZzeny do pfislusnych bod informaci o pfripravku (novy text
podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfesSkrtauty)

Souhrn Gdajl o pFipravku
e Bod4.4

Upozornéni ma byt upraveno nasledovné:

Brugadiiv syndrom

Lithium miZe demaskovat nebo zhorsit Brugadiiv syndrom, dédiéné onemocnéni srdeéniho
sodikového kanadlu s charakteristickymi zménami na EKG (blokdada pravého Tawarova
raménka a elevace tuseku ST v pravostrannych prekordidlnich svodech), coZ miZe vést
k srdeéni zdstavé nebo nahlé smrti. U pacienti s Brugadovym syndromem v osobni nebo
rodinné anamnéze se lithium nedoporucuje. U pacientii se srdecni zastavou nebo nahlou

smrti v rodinné anamnéze je tieba postupovat s opatrnosti.

e Bod4.8

V.

Do tfidy orgdnovych systémi ,Srdeéni poruchy™ ma byt pfidan nasledujici nezadouci G¢inek s
frekvenci neni znamo:

Brugadiiv syndrom (demaskovani/zhorseni)

Pfibalova informace

Bod 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete <ptipravek> X <uzivat> <pouzivat>
Upozornéni a opatfeni

Pfed <uzitim> <pouzitim> <pfipravku> X se poradte se se svym |ékarem

w

Mate-li onemocnéni zvané Brugadiiv syndrom (dédiéné onemocnéni, které postihuje srdce),

nebo mél-li nékdo z Vasi rodiny Brugadiv syndrom, srdeéni zastavu nebo zemrsel ndhlou
smrti.

"

V.

Bod 4. Mozné nezadouci ucinky
A\Y
Frekvence neni znamo:

® Odmaskovani _a/nebo zhorseni Brugadova syndromu (dédicné onemocnéni, které

postihuje srdce)

”

Pokud je stavajici znéni pfisnéjsi, ma byt zachovano.



Souhrn Gdaji o pripravku
. Bod 4.8
Do tFidy organovych systém{ "Endokrinni poruchy" maji byt doplnény nasledujici nezadouci tcinky:

Endokrinni poruchy: ..._hyperkalcemie <frekvence velmi asté>, hyperparatyreéza, adenom

vrv

pristitnych télisek, hyperplazie pristitnych télisek <frekvence neni znamo>

”

Pribalova informace
Bod 4. Mozné nezadouci ucinky

w

Frekvence velmi asté

e prilis mnoho vapniku v krvi.

Frekvence neni znamo:

vrv

e  Hyperparatyreéza (kdy pristitnd téliska produkuji pfiliS mnoho parathormonu, ktery

zvysuje hladinu vapniku v krvi),

vrv

o ZvétsSeni pristitnych télisek.

® Adenom (nezhoubny nador) pristitnych télisek

”

Souhrn Gdajl o pripravku
. Bod 4.5

Interakce ma byt upravena nasledovné:

n

Topiramat

U zdravych dobrovolniki bylo pFi souéasném poddvani s topiramatem v ddvce 200 mg/den
pozorovdano snizeni (18 % u AUC) systémové expozice lithiu. U pacientd s bipolarni
poruchou nebyla farmakokinetika lithia pri 1écbé topiramatem v ddavkdach 200 mg/den
ovlivnéna; avsak pfFi davkach topiramatu aZ do 600 mg/den bylo pozorovano zvyseni
systémové expozice (26 % u AUC). Pri soucasném podavani s topiramatem byly hlaseny

DpFipady toxicity lithia. Pri soucasném podavani s topiramatem je tifeba hladiny lithia peclivé
monitorovat.

”

Pribalova informace

Cast 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete <ptipravek> X <uZivat> <pouZivat>



Dalsi IéCivé pfipravky a <pFipravek > X

Informujte svého lékafe nebo Iékarnika, pokud uzivate:

n

Topiramat (pouZzivany k 1écbé epilepsie nebo migrény)

"

Souhrn Gdaji o pripravku
. Bod 4.4

Upozornéni ma byt zménéno nasledovné:

w

v v

U pacienti, ktefi podstoupili bariatrickou operaci, miiZe byt nutnd niZsi udrZovaci davka

lithia. Dokud nedojde ke stabilizaci télesné hmotnosti, je tfeba peclivé sledovat hladiny lithia
kviili riziku toxicity lithia.

”

Pribalova informace

Bod 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete <pFipravek> X <uzivat> <pouzivat>

Poradte se se svym lékafem nebo Iékarnikem, pokud:

w

planujete nebo jste jiZ podstoupil(a) bariatrickou operaci (chirurgicka lécba obezity),

v vs

protoZe miiZe byt nutna niZsi davka lithia. Lékar bude sledovat hladinu lithia v krvi a podle
toho Vam davku upravi.

”

Souhrn Gdaj o pripravku
. Bodl 4.8

Do tfidy orgdnovych systému "Poruchy klze a podkozni tkdné" md byt doplnén nésledujici neZadouci
ucinek s frekvenci neni znamo:

Lékova reakce s eozinofilii a systémovymi pfiznaky (DRESS)

Pribalova informace

Bod 4 - Mozné nezadouci ucinky

Frekvence ,neni znamo"':

Rozsahla vyrdzka, vysoka télesnd teplota, zvyseni jaternich enzymi, krevni abnormality
(eozinofilie), zvétsené mizni uzliny a postiZeni dalSich télesnych organii (Iékova reakce

s eozinofilii a systémovymi priznaky, ktera je také znama jako DRESS nebo syndrom Iékové
precitlivélosti). Pokud se u Vas tyto pfFiznaky objevi, prestarite <prFipravek> X uZivat a

okamZité se obratte na svého Iékare nebo vyhledejte Iékaiskou pomoc.




Priloha III

Harmonogram pro implementaci zavér



Harmonogram pro implementaci zavért

Schvaleni zavérl skupinou CMDh: na zasedani skupiny CMDh v dubnu 2024

PFedani preloZenych pFiloh t&chto zavérd 9. Cervna 2024
v v ’ z ’ z o
prislusnym narodnim organum:

Implementace zavérl ¢lenskymi staty 8. srpna 2024
(pfedlozeni zmény drzitelem rozhodnuti o
registraci):




