Novy text v SPC pripravku Strattera souvisejici s kardiovaskularnim onemocnénim
Novy text je podrzen

Popis: PFiddny nové odstavce do casti 4.2 doporucujici screeningové vySetieni a prubéiné sledovani pacienta.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Screeningové vySetieni pied zahdjenim 1é¢by:

Pied piedepsanim ptipravku je nezbytné odebrat anamnézu a vyhodnotit kardiovaskularni stav pacienta véetné

krevniho tlaku a srdec¢ni frekvence (viz bod 4.3 a 4.4).

Priubézné sledovani:
Pravideln€ by mél byt monitorovan kardiovaskularni stav pacienta a po kazdé Gpravé davky a nasledné nejméné
kazdych 6 mésicu méfen a zaznamenavan do grafu krevni tlak a pulz (viz bod 4.4).

Popis: Do édasti 4.3 pridana kontraindikace

4.3 Kontraindikace

Atomoxetin se nesmi pouzivat u pacientti se zavaznymi kardiovaskularnimi nebo cerebrovaskularnimi poruchami, u
kterych se da predpokladat jejich zhorSeni pti klinicky vyznamném zvySeni krevniho tlaku nebo tepové frekvence
(napf. 15 az 20 mm rtutového sloupce u krevniho tlaku nebo 20 uderti za minutu u tepové frekvence) [viz 4.4
Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti — Kardiovaskularni uéinky]. Zavazné kardiovaskularni poruchy zahrnuji
tézkou hypertenzi, srdecni selhani, arteridlni okluzivni chorobu, anginu pectoris, hemodynamicky vyznamnou
vrozenou srde¢ni poruchu, kardiomyopatie, infarkt myokardu, potencidlné zivot ohrozujici arytmie a poruchy
zpusobené dysfunkci iontovych kanall. Zavazné cerebrovaskularni poruchy zahrnuji cerebralni aneurysma nebo
mozkovou mrtvici.

Popis: Priddany nové informace o klinicky vyznamnych zméndch krevniho tlaku a tepové frekvence a nova

upozornéni tykajici se téchto dat.
4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Kardiovaskularni G¢inky
Atomoxetin muze ovlivnit srde¢ni tep a krevni tlak.

U vétsiny pacientd uzivajicich atomoxetin se vyskytuje mirny vzestup tepové frekvence (praimérné < 10 tidert/min.)
a zvyseni krevniho tlaku (primérné < 5 mm Hg), které nemusi byt klinicky vyznamné (viz bod 4.8).

Kombinovana data z kontrolovanych a nekontrolovanych klinickych hodnoceni ADHD nicméné ukazuji, Ze se u
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nékterych pacientu (piiblizné 6-12% déti a dosp€lych) objevily klinicky vyznamné zmény tepové frekvence (20

uderti za minutu a vice) a krevniho tlaku (15-20 mm Hg nebo vice). Analyzy téchto udaju z klinickych studii
ukdazaly, Ze ptiblizn€ u 15-32% pacientu, u kterych dochazi ke klinicky vyznamnym zménam krevniho tlaku a
tepové frekvence v priibéhu 1é¢by atomoxetinem, se projevilo jejich pfetrvavajici nebo progresivni zvyseni.

Z téchto diivodu je nutné u pacientl, u kterych se zvazuje 1é¢ba atomoxetinem, provést peclivé zhodnoceni

anamnézy a kontrolu eventualni ptitomnosti kardiovaskularniho onemocnéni, pokud pocatecni nalezy naznacuji
predchozi nebo soucasné onemocnéni, je nutné dalsi vySetfeni specialistou.

Pied zahajenim 1éCby, v prabéhu 1éEby, pii kazdé Upravé davky a nasledné nejméné kazdych 6 mésicu se doporucuje
meéfeni krevniho tlaku a zdznam do grafu, aby mohla byt odhalena klinicky vyznamna zvySeni.

Atomoxetin se nesmi pouZivat u pacientl se zdvaznymi kardiovaskuldrnimi nebo cerebrovaskuldrnimi poruchami, u
kterych se da predpokladat jejich zhorSeni pii klinicky vyznamném zvyseni krevniho tlaku nebo tepové frekvence
(viz bod 4.3 Kontraindikace — Zavazné kardiovaskularni a cerebrovaskulérni poruchy).Atomoxetin by mél byt
pouzivan s opatrnosti u pacienti, u kterych miZe zvySeni krevniho tlaku a tepové frekvence zhor$it zakladni
onemocnéni, jako jsou pacienti s hypertenzi, tachykardii nebo kardiovaskularnim ¢i cerebrovaskularnim
onemocnénim.




Pacienti, u kterych dojde v prib&hu 1ééby atomoxetinem k rozvoji pfiznaki naznacujicich srdeéni onemocnéni, by
méli urychlené€ podstoupit kardialni vySetfeni u specialisty.

Pacienti, u kterych dojde v priibéhu 1é¢by atomoxetinem K rozvoji piiznakt naznadujicich srdeéni onemocnéni, by
méli urychlen€ podstoupit kardidlni vySetieni u specialisty.

Mimo to by mél byt atomoxetin pouzivan se zvySenou opatrnosti u pacienti s vrozenym nebo ziskanym
prodlouzenim QT intervalu nebo prodlouzenim QT intervalu v rodinné anamnéze (viz bod 4.5 Interakce s jinymi
lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce a bod 4.8 Nezadouci ucinky).

ProtoZe byla hlaSena také ortostaticka hypotenze, musi se atomoxetin pouZivat s opatrnosti u stavi, které mohou
predisponovat k hypotenzi nebo u stavi, které jsou spojeny s nahlymi zménami tepové frekvence nebo krevniho
tlaku.

Cerebrovaskularni uc¢inky

Pacienti s dal§imi rizikovymi faktory pro rozvoj cerebrovaskularnich stavu (jako je historie kardiovaskularnich
onemocnéni, konkomitantni medikace zvySujici krevni tlak) by méli byt po zahajeni 1é¢by atomoxetinem pii kazdé
navstéveé zkontrolovani pro mozné neurologické znamky a ptiznaky.

Popis: Nové odstavce tykajici se moznych interakci atomoxetinu s antihypertenzivy

e s

4.5 Interakce s jinymi 1é€ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Antihypertenziva

Atomoxetin by mél byt pouzivan s antihypertenzivy se zvySenou pozornosti. Vzhledem k moZznému zvyseni
krevniho tlaku mize atomoxetin snizovat uéinek téchto antihypertenzivnich ptipravkt pouzivanych k 1é¢bé
hypertenze. Sledovani krevniho tlaku musi byt vénovana zvySend pozornost a v piipadé vyznamnych zmén krevniho
tlaku maze byt zapotiebi pfehodnoceni 1é¢by atomoxetinem, nebo antihypertenzivnim pfipravkem.

Popis: Nova véta popisujici klinickd data tykajici se srdecniho tepu a krevniho tlaku.

4.8 NeZadouci ucinky

V placebem kontrolovanych studiich jak u déti, tak u dospélych, se u pacientt 1é¢enych atomoxetinem v porovnani
s placebem vyskytovalo zvySeni srdeéni frekvence, vzestup systolického a diastolického krevniho tlaku (viz bod 4.4
Zv14astni upozornéni a opatieni pro pouziti).

Popis: Novy odstavec popisujici vysledky klinické studie QTc

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Uplna studie QT/QTc provedend u zdravych dospélych slabych metabolizérii CYP2D6 s davkami a? 60 mg dvakréat
denn€ prokazala, ze se GiCinek atomoxetinu na QTc interval pfi maximalnich koncentracich vyznamné nelisi od
placeba. K nepatrnému prodlouzeni QTc intervalu doslo pfi zvySené koncentraci atomoxetinu.





Nový text v SPC přípravku Strattera související s kardiovaskulárním onemocněním

Nový text je podržen

		Popis: Přidány nové odstavce do části 4.2 doporučující screeningové vyšetření a průběžné sledování pacienta.



		4.2
Dávkování a způsob podání

Screeningové vyšetření před zahájením léčby:


Před předepsáním přípravku je nezbytné odebrat anamnézu a vyhodnotit kardiovaskulární stav pacienta včetně krevního tlaku a srdeční frekvence (viz bod 4.3 a 4.4).


Průběžné sledování:


Pravidelně by měl být monitorován kardiovaskulární stav pacienta a po každé úpravě dávky a následně nejméně každých 6 měsíců měřen a zaznamenáván do grafu krevní tlak a pulz (viz bod 4.4).



		Popis: Do části 4.3 přidána kontraindikace



		4.3
Kontraindikace

Atomoxetin se nesmí používat u pacientů se závažnými kardiovaskulárními nebo cerebrovaskulárními poruchami, u kterých se dá předpokládat jejich zhoršení při klinicky významném zvýšení krevního tlaku nebo tepové frekvence (např. 15 až 20 mm rtuťového sloupce u krevního tlaku nebo 20 úderů za minutu u tepové frekvence) [viz 4.4 Zvláštní upozornění a opatření pro použití – Kardiovaskulární účinky].  Závažné kardiovaskulární poruchy zahrnují těžkou hypertenzi, srdeční selhání, arteriální okluzivní chorobu, anginu pectoris, hemodynamicky významnou vrozenou srdeční poruchu, kardiomyopatie, infarkt myokardu, potenciálně život ohrožující arytmie a poruchy způsobené dysfunkcí iontových kanálů. Závažné cerebrovaskulární poruchy zahrnují cerebrální aneurysma nebo mozkovou mrtvici.



		Popis: Přidány nové informace o klinicky významných změnách krevního tlaku a tepové frekvence a nová upozornění týkající se těchto dat.



		4.4
Zvláštní upozornění a opatření pro použití


Kardiovaskulární účinky


Atomoxetin může ovlivnit srdeční tep a krevní tlak.


U většiny pacientů užívajících atomoxetin se vyskytuje mírný vzestup tepové frekvence (průměrně < 10 úderů/min.) a zvýšení krevního tlaku (průměrně < 5 mm Hg), které nemusí být klinicky významné (viz bod 4.8). 


Kombinovaná data z kontrolovaných a nekontrolovaných klinických hodnocení ADHD nicméně ukazují, že se u některých pacientů (přibližně 6-12% dětí a dospělých) objevily klinicky významné změny tepové frekvence (20 úderů za minutu a více) a krevního tlaku (15-20 mm Hg nebo více). Analýzy těchto údajů z klinických studií ukázaly, že přibližně u 15-32% pacientů, u kterých dochází ke klinicky významným změnám krevního tlaku a tepové frekvence v průběhu léčby atomoxetinem, se projevilo jejich přetrvávající nebo progresivní zvýšení.


Z těchto důvodů je nutné u pacientů, u kterých se zvažuje léčba atomoxetinem, provést pečlivé zhodnocení anamnézy a kontrolu eventuální přítomnosti kardiovaskulárního onemocnění, pokud počáteční nálezy naznačují předchozí nebo současné onemocnění, je nutné další vyšetření specialistou.   


Před zahájením léčby, v průběhu léčby, při každé úpravě dávky a následně nejméně každých 6 měsíců se doporučuje měření krevního tlaku a záznam do grafu, aby mohla být odhalena klinicky významná zvýšení.


Atomoxetin se nesmí používat u pacientů se závažnými kardiovaskulárními nebo cerebrovaskulárními poruchami, u kterých se dá předpokládat jejich zhoršení při klinicky významném zvýšení krevního tlaku nebo tepové frekvence (viz bod 4.3 Kontraindikace – Závažné kardiovaskulární a cerebrovaskulární poruchy).Atomoxetin by měl být používán s opatrností u pacientů, u kterých může zvýšení krevního tlaku a tepové frekvence zhoršit základní onemocnění, jako jsou pacienti s hypertenzí, tachykardií nebo kardiovaskulárním či cerebrovaskulárním onemocněním. 


Pacienti, u kterých dojde v průběhu léčby atomoxetinem k rozvoji příznaků naznačujících srdeční onemocnění, by měli urychleně podstoupit kardiální vyšetření u specialisty.


Pacienti, u kterých dojde v průběhu léčby atomoxetinem k rozvoji příznaků naznačujících srdeční onemocnění, by měli urychleně podstoupit kardiální vyšetření u specialisty.


Mimo to by měl být atomoxetin používán se zvýšenou opatrností u pacientů s vrozeným nebo získaným prodloužením QT intervalu nebo prodloužením QT intervalu v rodinné anamnéze (viz bod 4.5 Interakce s jinými léčivými přípravky a jiné formy interakce a bod 4.8 Nežádoucí účinky).


Protože byla hlášena také ortostatická hypotenze, musí se atomoxetin používat s opatrností u stavů, které mohou predisponovat k hypotenzi nebo u stavů, které jsou spojeny s náhlými změnami tepové frekvence nebo krevního tlaku.


Cerebrovaskulární účinky


Pacienti s dalšími rizikovými faktory pro rozvoj cerebrovaskulárních stavů (jako je historie kardiovaskulárních onemocnění, konkomitantní medikace zvyšující krevní tlak) by měli být po zahájení léčby atomoxetinem při každé návštěvě zkontrolováni pro možné neurologické známky a příznaky. 



		Popis: Nové odstavce týkající se možných interakcí atomoxetinu s antihypertenzivy 



		4.5
Interakce s jinými léčivými přípravky a jiné formy interakce


Antihypertenziva


Atomoxetin by měl být používán s antihypertenzivy se zvýšenou pozorností. Vzhledem k možnému zvýšení krevního tlaku může atomoxetin snižovat účinek těchto antihypertenzivních přípravků používaných k léčbě hypertenze. Sledování krevního tlaku musí být věnována zvýšená pozornost a v případě významných změn krevního tlaku může být zapotřebí přehodnocení léčby atomoxetinem, nebo antihypertenzivním přípravkem. 



		Popis: Nová věta popisující klinická data týkající se srdečního tepu a krevního tlaku. 



		4.8
Nežádoucí účinky

V placebem kontrolovaných studiích jak u dětí, tak u dospělých, se u pacientů léčených atomoxetinem v porovnání s placebem vyskytovalo zvýšení srdeční frekvence, vzestup systolického a diastolického krevního tlaku (viz bod 4.4 Zvláštní upozornění a opatření pro použití).



		Popis: Nový odstavec popisující výsledky klinické studie QTc



		5.1
Farmakodynamické vlastnosti

Úplná studie QT/QTc provedená u zdravých dospělých slabých metabolizérů CYP2D6 s dávkami až 60 mg dvakrát denně prokázala, že se účinek atomoxetinu na QTc interval při maximálních koncentracích významně neliší od placeba. K nepatrnému prodloužení QTc intervalu došlo při zvýšené koncentraci atomoxetinu.





