EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

22 June 20201
EMA/PRAC/303264/2020 Corr?
Pharmacovigilance Risk Assessment Committee (PRAC)
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Usvojeno na sjednici PRAC-a odrzanoj od 11. do 14. svibnja 2020.

Tekst informacija o lijeku u ovom dokumentu preuzet je iz dokumenta naziva "Preporuke PRAC-a
vezane uz signale" koji sadrzi cijeli tekst preporuka PRAC-a kojim se azuriraju informacije o lijeku kao i
opc¢u smjernicu o upravljanju signalima. Dokument je dostupan ovdje (samo na engleskom jeziku).

Novi tekst koji se dodaje informacijama o lijeku je podcrtan. Trenutni tekst kojeg treba obrisati je

preertan.

1. Baricitinib - Divertikulitis (EPITT br. 19496)

Sazetak opisa svojstava lijeka
4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi
Divertikulitis

U klini¢kim ispitivanjima i izvorima nakon stavljanija lijeka u promet prijavljeni su dogadaii
divertikulitisa i perforacije probavnog sustava. Baricitinib je potrebno primjenjivati oprezno u bolesnika
s divertikularnim bolestima, posebno u bolesnika na kroni¢noj terapiji s istodobno primjenjivanim

lijekovima povezanima s povecanim rizikom od divertikulitisa: nesteroidnim protuupalnim lijekovima,

kortikosteroidima i opioidima. Bolesnike s novim abdominalnim znakovima i simptomima potrebno je
odmah ocijeniti radi ranog utvrdivanja divertikulitisa ili perforacije probavnog sustava.

4.8. Nuspojave
Poremecaji probavnog sustava

Uclestalost ,manje Cesto”: divertikulitis

1 Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.

2 Some minor amendments were implemented in the product information for hormone replacement therapy (HRT) on 3
August 2020.
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Uputa o lijeku

2. Sto morate znati prije nego sto pocnete uzimati Olumiant

[...]

Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svojem lije¢niku ili ljekarniku prije i tijekom lijecenja lijekom Olumiant ako:
[...]

- imate divertikulitis (vrstu upale debelog crijeva) ili Cir Zeluca ili crijeva (vidjeti dio 4.)

Ako primijetite bilo koju od sljededih ozbiljnih nuspojava, odmah obavijestite lijeCnika:

- jaka bol u trbuhu, posebno popraéena vruéicom, mucninom i povra¢anjem.

Drugi lijekovi i Olumiant

Obavijestite svojeg lijeCnika ili ljekarnika ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje
druge lijekove. Posebno obavijestite svojeg lijeCnika ili ljekarnika prije uzimanja lijeka Olumiant ako
uzimate:

- lijekove koji mogu povecati rizik od divertikulitisa kao Sto su nesteroidni protuupalni lijekovi (koji se
obi¢no primjenjuju za lijec¢enje bolnih i/ili upalnih stanja misiéa ili zglobova) i/ili opioidi (koji se
primjenjuju za lijeCenje jake boli) i/ili kortikosteroidi (obi¢no se primjenjuju za lije¢enje upalnih stanja)

(vidjeti dio 4.).

4. Moguce nuspojave
Manje Ceste nuspojave (mogu se pojaviti u do 1 na 100 osoba):

[..]

- divertikulitis (bolna upala malih dZzepova na ovojnici crijeva)

2. Buprenorfin; buprenorfin, nalokson - interakcija sa
serotonergickim lijekovima koja dovodi do serotoninskog
sindroma (EPITT br. 19475)

Sazetak opisa svojstava lijeka

4.4, Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Serotoninski sindrom

Istodobna primjena [naziv lijeka] i drugih serotonergickih lijekova kao Sto su inhibitori MAO, selektivni
inhibitori ponovne pohrane serotonina (SSRI), inhibitori ponovne pohrane serotonina i horadrenalina
(SNRI) ili triciklicki antidepresivi mogu dovesti do serotoninskog sindroma koji je stanje opasno po
Zivot (vidjeti dio 4.5.).

Ako je klini¢ki opravdano istodobno lije¢enje drugim serotonergic¢kim lijekovima, savijetuje se pazljivo
nadziranje bolesnika, posebno tijekom pocetka lije¢enja i povecéanja doze.

Novi tekst informacija o lijeku — izvadci iz preporuka PRAC-a vezanih uz signale
EMA/PRAC/303264/2020 Stranica 2/11



Simptomi serotoninskog sindroma mogu ukljudivati promjene mentalnog statusa, autonomnu
nestabilnost, neuromuskulatorne poremecdaje i/ili simptome poremecaja probavnog sustava.

Ako se sumnja na serotoninski sindrom, potrebno je razmotriti smanjenje doze ili prekid terapije
ovisno o tezini simptoma.

4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

[naziv lijeka] je potrebno primjenjivati oprezno kada se primjenjuje sa:

e serotonergickim lijekovima kao Sto su inhibitori MAQ, selektivni inhibitori ponovne pohrane
serotonina (SSRI), inhibitori ponovne pohrane serotonina i noradrenalina (SNRI) ili triciklicki
antidepresivi zbog povecanja rizika od serotoninskog sindroma, koji je stanje potencijalno
opasno po zivot (vidjeti dio 4.4).

Uputa o lijeku

2. Sto morate znati prije nego $to pocnete uzimati [naziv lijeka]
Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svojem lije¢niku prije uzimanja lijeka [naziv lijeka] ako imate:

e depresiju ili druga stanja koja se lije€e antidepresivima.

Primjena tih lijekova s [naziv lijeka] moze dovesti do serotoninskog sindroma, koje je
stanje potencijalno opasno po Zivot (vidjeti ,Drugi lijekovi i [naziv lijeka]l”).

Drugi lijekovi i [naziv lijeka]
Obavijestite svog lijeCnika ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje druge lijekove.

Neki lijekovi mogu povecati nuspojave [naziv lijeka] i ponekad uzrokovati vrlo ozbiljne reakcije.
Nemojte uzimati bilo koje druge lijekove dok uzimate [naziv lijeka] bez prethodnog razgovora sa
svojim lijeCnikom, posebno:

- antidepresive kao $to su moklobemid, tranilcipromin, citalopram, escitalopram, fluoksetin,
fluvoksamin, paroksetin, sertralin, duloksetin, venlafaksin, amitriptilin, doksepin ili trimipramin. Ti
lijekovi mogu imati interakciju s [naziv lijeka] i mogu Vam se pojaviti simptomi kao Sto su
nehoti¢ne ritmicke kontrakcije misi¢a, ukljucujuci misice koji kontroliraju pokrete oka,
uznemirenost (agitaciju), halucinacije, komu, prekomjerno znojenje, nevoljno drhtanje (tremor),
pretjerane reflekse, povecanu napetost misica, tjelesnu temperaturu iznad 38 °C. Obratite se
lije¢niku u slucaju takvih simptoma.
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3. Hormonsko nadomjesno lijecenje (HNL)3 - Nove
informacije o poznatom riziku od raka dojke (EPITT br.
19482)

Novi tekst istaknut je podebljanim i podcrtanim slovima.

Predlozene izmjene temeljnog sazetka opisa svojstava lijeka (SmPC) i
upute o lijeku za HNL lijekove koji sadrze samo estrogen i kombinirane
estrogensko-progestagenske HNL lijekove

Temeljni sazetak opisa svojstava lijeka za HNL-lijekove

4.4, Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Rak dojke
Sveukupni dokazi uptéait pokazuju povecani rizik od raka dojke kod Zena koje uzimaju kombinirani
estrogensko-progestagenski a-meguée- ili samo estrogenski HNL, a taj rizik ovisi o trajanju HNL-a.

Kombinirano estrogensko-progestagensko lije¢enje
e Randomizirano, placebom kontrolirano ispitivanje {Women’s Health Initiative study (WHI),
(ispitivanje Inicijative za zensko zdravlje (WHI)) i metaanaliza prospektivnih
epidemioloskih ispitivanja dosljedno ukazuju na povecani rizik od raka dojke kod Zena koje
uzimaju kombinirani estrogensko-progestagenski HNL, a koji postaje vidljiv nakon otprilike
3 (1 - 4) godine (vidjeti dio 4.8.).

Samo estrogenski HNL#
e [...] Opservacijska ispitivanjima uglavnom su pokazala mali porast rizika od dijagnoze raka
dojke, a koji je zratre nizi nego u zena koje koriste kombinacije estrogen-progestagen (vidjeti
dio 4.8).

Rezultati velike metaanalize pokazali su da ¢e se
nakon prekida terapije dodatni rizik s viemenom smanjiti, a vrijeme potrebno za povratak na

pocetnu vrijednost ovisi o trajanju prethodne primjene HNL-a. Kada se HNL primjenjivao
vise od 5 godina, rizik moZe trajati 10 ili viSe godina.

V -
. . P .

[..]

4.8. Nuspojave

Rizik od raka dojke

o [..]

e Svaki-pPovecani rizik kod Zena pri primijeni samo estrogenskog lijeCenja zratre-je niZi je od onoga
primije¢enog kod Zena pri primjeni kombiniranog estrogensko-progestagenskog lijecenja.

o [..]

e U nastavku su prikazane procjene apsolutnog rizika na temelju rezultata najveceg
randomiziranog placebom kontroliranog ispitivana (ispitivanje WHI) i najve¢e metaanalize
prospektivnih epidemioloskih ispitivanja-MWsS}.

3 Klorotrianizen; konjugirani estrogeni; konjugirani estrogeni; bazedoksifen; dienestrol; dietilstilbestrol; estradiol; estradiol,
noretisteron; estriol; estron; etinilestradiol; metalenestril; moksestrol; promestrien; tibolon
4 Paragraph added on 3 August 2020 due to the required deletion of the word “substantially”.
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Milijun—2enra Najveca metaanaliza prospektivnih epidemioloskih ispitivanja

Procijenjeni dodatni rizik od raka dojke nakon 5 godina primjene kod Zena s indeksom
tjelesne mase (ITM) 27 (kg/m?2)

Dob n Bogatni
4 e é i i i ij . . v . . v .
pocetku 1000 ien—l_lan%q:rr‘](i:lia?:l na Omjer Dodatni slucajevi na 1000 zena koje su
HNL-a . na xoJ py rizika—+ koristile HNL tijeker; nakon 5
(u nisu koristile HNL tijekom 950, C1 godina95%CE
godinama) 5 godina (50 - 54
godine)*
samo estrogenski HNL
50-65 | 912 13,3 1,2 1+-2{6-3) 2,7
Kombinirani estrogensko-progestagenski HNL
50-65 | o-1213.3 1716 |6(578.0

*Prema stopama osnovne incidencije u Engleskoj 2015. razvijenimzemlijama kod Zena s ITM-om
od 27 kg/m?

Napomena Buducdi da se osnovna |nC|denC|Ja raka dOJke razllkUJe u drzavama ¢lanicama EU-a, broj
dodatnih slucajeva raka dojke proporcionalno ¢e se mijenjati.

Procijenjeni dodatni rizik od raka dojke nakon 10 godina primjene kod Zena s ITM-om od 27

(kg/m?)

Dob na " -
—oéetku ‘I,nC|den<_:| a.na 10(_)0 . ] L . ]
fm zena koje nikad nisu | Omjer Dodatni slucajevi na 1000 zena koje su
(2— koristile HNL tijekom | rizika koristile HNL, nakon 10 godina

. 10 godina (50 - 59
godinama) odina) *

samo estrogenski HNL
50 | 26,6 1,3 i 697,1

Kombinirani estrogensko-progestagenski HNL

50 | 26.6 18 20,8

*Prema stopama osnhovne incidencije u Engleskoj 2015. kod Zena s ITM-om od 27 (kg/m?2)
Napomena: Bududéi da se osnovna incidencija raka dojke razlikuje u zemljama EU-a, broj

dodatnih slucajeva raka dojke takoder Ce se proporcionalno mijenjati.

Temeljna uputa o lijeku za HNL lijekove
2. Sto morate znati prije nego poCnete primjenjivati <naziv lijeka>

[...]
Rak dojke

Dokazi upuéujunate pokazuju da se primjenom kombiniranog estrogensko-progestagenskog a
moegaéei ili samo estrogenskog hormonskog nadomjesnog lijeéenja (HNL) povecava rizik od
raka dojke. Dodatni rizik ovisi o tome koliko ste dugo uzimanjaprimjenjivali HNL. Dodatni rizik
postaje vidljiv unutar neketike 3 godine primjene. Medutim,—vraéase-u-nermalne-stanje-naken
nekelike-godina{najviSe 5)r-edprekidatije€éenja—Nakon prestanka primjene HNL-a dodatni rizik
smanjit ¢e se s vremenom, ali mozZe trajati 10 ili viSe godina ako ste primjenjivali HNL duze

od 5 godina.

Do » g » it et :
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Usporedba
U skupini Zzena u dobi od 50 do 54 79godine koje ne primjenuju HNL, kod otprilike 13 do 17 na 1000
zena dijagnosticirat ¢e se rak dojke tijekom 5 godina.

Za Zzene u dobi od 50 godina koje pocnu primjenjivati samo estrogenski HNL tijekom 5
godina bit ée 16 — 17 sluc¢ajeva na 1000 Zena (tj. dodatnih 0 - 3 sluc¢aja).

Za zene u dobi od 50 de—#9 godina koje pocnu primjenjivati gzimajakombinirani estrogensko-
progestagenski HNL wrazdebljt-edtijekom 5 godina bit ¢e +3-+te-23 21 slucaj na 1000 zena (tj.
dodatnih 4 - 68 slucajeva).

U skupini Zena u dobi od 50 do 59 godina koje nisu primjenjivale HNL, u otprilike 27 od 1000
zena dijagnosticirat ¢e se rak dojke tijekom razdoblja od 10 godina.

Za Zzene u dobi od 50 godina koje po¢nu uzimati samo estrogenski HNL tijekom 10 godina bit
Ce 34 slucaja na 1000 Zena (tj. dodatnih 7 slucajeva).

Za zene u dobi od 50 godina koje po¢nu uzimati kombinirani estrogensko-progestagenski
HNL tijekom 10 godina bit ¢e 48 slucajeva na 1000 Zena (tj. dodatni 21 slucaj).

PredloZzene izmjene u sazetku opisa svojstava lijeka i uputi o lijeku za HNL
lijekove koji su estrogeni za vaginalnu primjenu i kod kojih sistemska
izloZzenost ostaje unutar raspona postmenopauze

Temeljni saZzetak opisa svojstava lijeka za Prilog za HNL

4.4, Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Rak dojke
Epidemioloski dokazi iz velike metaanalize ne upuéuju na porast rizika od raka dojke kod

Zena bez anamneze raka dojke, a koje su primjenjivale nisku dozu estrogena za vaginalnu
primjenu. Nije poznato poticu li niske doze estrogena za vaginalnu primjenu ponovnhu pojavu
raka dojke. Sv i i j vecani-rizi } 7 j tmad

4.8. Nuspojave

Ucinci skupine povezani sa sistemskim HNL-om
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50-79 [ 21 | 4(-6—0)xi

Temeljna uputa o lijeku za Prilog za HNL
2. Sto morate znati prije nego po¢nete upotrebljavati <X >

[...]

HNL i rak

Sljededi rizici odnose se na lijekove za hormonsko nadomjesno lije¢enje (HNL) koji cirkuliraju u

krvi. Medutim, lijek <X> namijenjen je za lokalnu lijeCenje u rodnici, i apsorpcija u krv je vrlo mala.
Malo je vjerojatno da ¢e se stanja navedena u nastavku pogorsati ili ponovno javiti tijekom primjene
lijeka <X>, ali ako ste zabrinuti obratite se svom lije¢niku.

Rak dojke

Dokazi ukazuju na to da se uzimanjer primjenom_<X> estrogensko-pregestagenskekembinacijete
moguée-sarmo-estrogenskegHNL-a— ne povecdava_rizik od raka dojke_kod Zena koje ga prethodno
nisu imale. Nije poznato moze li se <X> sigurno pr|m1en1|vat| kod Zena k01e su prethodno

imale rak dolke

4. Moguce nuspojave

Sljedece bolesti prijavljene su ¢esSc¢e kod Zena koje uzimaju HNL koji cirkuliraju u krvi u usporedbi sa
zenama koje ne uzimaju HNL. Ti su rizici manje primjenjivi na lijekove namijenjene za primjenu u
rodnicu kao Sto je <X>:
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PredloZzene izmjene sazetka opisa svojstava lijeka i upute o lijeku za
Duavive (konjugirani estrogeni / bazedoksifen)

Sazetak opisa svojstava

4.4, Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Rak dojke
Cjelokupni dokazi vkazujtrapokazuju meguéi-povecan rizik od raka dojke u Zena koje uzimaju
terapijuy_samo estrogenski HNL, a koji ovisi o trajanju uzimanja HNL-a.

[...]

Opservacijska ispitivanjima uglavnom su pokazala mali porast rizika od dijagnoze raka dojke kod Zena
koje se lije¢e samo estrogenom, a koji je zratre> nizi nego u Zena koje koriste kombinacije
estrogen-progestagen (vidjeti dio 4.8.).

nekeolike{najviSe-pet)-godinaRezultati velike metaanalize pokazali su da ée se nakon prekida
terapije_dodatni rizik s viemenom smanjiti , a vrijeme potrebno za povratak na pocetnu
vrijednost ovisi o trajanju prethodne primjene HNL-a. Kada se HNL primjenjivao vise od 5
godina, rizik moZe trajati 10 ili viSe godina.

[...]

4.8. Nuspojave

Rizik od raka dojke

Na rizik od raka dojke povezanog s primjenom samih estrogena ukazuje nekoliko ispitivanja. Povecani
rizik kod Zena na terapiji samim estrogenima zratre je nizi od onoga primije¢enog kod Zena na
kombiniranoj estrogensko-progestagenskoj terapiji. Razina rizika ovisi o trajanju primjene (vidjeti dio
4.4.). U nastavku su prikazane procjene apsolutnog rizika na temelju rezultata najveceg
randomiziranog placebom kontroliranog ispitivanja (WHI ispitivanje) i najve¢e metaanalize

prospektivnih epidemioloskih ispitivanja {MWS).

WHI ispitivanje u SAD-u - skupina koja je primala samo estrogen (ET) - dodatni rizik od raka dojke
nakon 5 godina primjene

Incidencija na 1000
Zena u placebo skupini
tijekom 5 godina

Dob
(godine)

Omjer rizika i Dodatni slucajevi na 1000 korisnica ET-a
95 % CI tijekom 5 godina (95%-tni CI)

Samo konjugirani estrogen
50-79 [ 21 0,8 (0,7 -1,0) | -4 (-6 - 0)*
*Ispitivanje WHI kod Zena bez maternice, koje nije pokazalo povelanje rizika od raka dojke

Ispitivanje-MilijurZenra-Najveéa metaanaliza prospektivnih epidemioloskih ispitivanja—{skupira
koiai . ioF

Pprocijenjeni dodatni rizik od raka dojke nakon 5 godina primjene kod Zena s ITM-om od 27

(kg/m2)

Dob na | Incidencija na 1000 Omjer Dodatni sluc¢ajevi na 1000 korisnica HNLEF-a
ocetku | Zena koje nikada nisu rizika# tijekermnakon 5 godina {95-%€H

5 “Substantiahy” was missing in the document initially published on 23 June 2020.

Novi tekst informacija o lijeku — izvadci iz preporuka PRAC-a vezanih uz signale
EMA/PRAC/303264/2020 Stranica 8/11



HNL- koristile HNL tijekom 5
araspen | godina (50 - 54

( godine)*

godine)

Samo estrogen
50-65 | 13.3 1,2 i 2,7

* Preuzeto iz pocetnih stopa incidencije u+razvijenimzemijama u Engleskoj u 2015. kod Z2ena s
ITM-om od 27 (kg/m?)

Napomena: Bududi da se osnovna incidencija raka dojke razlikuje u zemljama EU-a, broj
dodatnih sluc¢ajeva raka dojke takoder e se proporcionalno mijenjati

Procijenjeni dodatni rizik od raka dojke nakon 10 godina primjene kod Zena s ITM-om od 27

(kg/m2)

Incidencija na
Dobna | puoRAChE Kele v v
pocetku Koristile HNL O_n_1ier Dodatni sIuca!'evi na 1000 zena korisnica HNL-a
HNL-_a m rizika nakon 10 godina
(godine) godina (50 - 59

godina)*

Samo estrogen
50 | 26,6 1,3 I 7.1
* Preuzeto iz pocetnih stopa incidencije u Engleskoj 2015. kod Zena s ITM-om od 27
(kg/m?)

Napomena: Bududéi da se osnovna incidencija raka dojke razlikuje u zemljama EU-a, broj
dodatnih slucajeva raka dojke takoder ¢e se proporcionalno mijenjati.

Uputa o lijeku

2. Sto morate znati prije nego sto poc¢nete uzimati DUAVIVE

[..]
DUAVIVE i rak

Rak dojke

Dokaziupuéujtra-te_pokazuju ra-meguée povecan rizika od raka dojke kod uzimanja hormonske
nadomjesne terapije (HNL) koja sadrzi samo estrogen. Dodatni rizik ovisi o duzini
uzimanjaprimjene HNL-a. Dodatni rizik postaJe vidljiv unutar_3 godlne primjene. Medutim—vraéaseu

fae Nakon Qrestanka

ako ste primjenjivali HNL duZe od 5 godina. Kedzenrakeje-tijekem-5-godinauzimajuHNT-same
on | st od-rakadoike il
[...]

Predlozene izmjene u sazetku opisa svojstava lijeka i uputi o lijeku tibolon

The translations of the product information changes for tibolone will be published on 6 July 2020.
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4. Mirtazapin - amnezija (EPITT br. 19506)

Sazetak opisa svojstava lijeka

4.8. Nuspojave

Tablica nuspojava - Poremecaji ziv€anog sustava
Ucestalost ,Cesto”: Amnezija*

* U vedini slu¢ajeva bolesnici su se oporavili nakon prestanka uzimanja lijeka.

Uputa o lijeku
4. Moguce nuspojave

Ucestalost ,,Cesto”: Problemi s paméenjem, koji su se u vedini slu¢ajeva povukli nakon prestanka
primjene lijeka.

5. Mirtazapin - reakcija na lijek s eozinofilijom i sistemskim
simptomima (DRESS) (EPITT br. 19565)

Sazetak opisa svojstava lijeka

4.4, Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Teske kozne nuspojave

Teske kozne nuspojave (engl. severe cutaneous adverse reactions, SCARs), ukljucujuéi Stevens-
Johnsonov sindrom (SJS), toksi¢nu epidermalnu nekrolizu (TEN), reakciju na lijek s eozinofilijom i
sistemskim simptomima (DRESS), bulozni dermatitis i multiformni eritem, koje mogu biti opasne po
zivot ili smrtonosne, prijavljene su u vezi s lijeCenjem <mirtazapinom>.

Ako se pojave znakovi i simptomi koji upuéuju na te reakcije, primjenu lijeka <mirtazapin> treba
odmah prekinuti.

Ako je bolesnik razvio neku od tih reakcija uz primjenu <mirtazapina>, u tog bolesnika se ni u kojem
trenutku ne smije ponovno zapoceti lijeCenje <mirtazapinom>.

4.8. Nuspojave
Sazetak sigurnosnog profila

Teske kozne nuspojave (SCARs), ukljucujuéi Stevens-Johnsonov sindrom (SJS), toksi¢nu epidermalnu
nekrolizu (TEN), reakciju na lijek s eozinofilijom i sistemskim simptomima (DRESS), bulozni dermatitis
i multiformni eritem prijavljene su u vezi s lijeCenjem <mirtazapinom> (vidjeti dio 4.4.).

Tablica nuspojava — poremecaji koZe i potkoznog tkiva

Reakcija na lijek s eozinofilijom i sistemskim simptomima (DRESS)

Ucestalost: nepoznato
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Uputa o lijeku
2. Sto morate znati prije nego pocnete uzimati <mirtazapin>

NEMOJTE UZIMATI - ILI - OBAVIJESTITE LIJECNIKA PRIJE UZIMANJA <mirtazapina>:

Ako ste ikada imali tezak osip koZe ili ljustenje koze, mjehuriée i/ili rane u usnoj Supljini nakon
uzimanja <mirtazapina> ili drugih lijekova.

Budite posebno oprezni s <mirtazapinom>:

Kod primjene <mirtazapina> prijavljene su ozbiljne koZne reakcije, uklju¢ujuci Stevens-Johnsonov
sindrom (SJS), toksi¢nu epidermalnu nekrolizu (TEN) i reakciju na lijek s eozinofilijom i sistemskim
simptomima (DRESS). Prekinite primjenu i odmah potrazZite lije€nicku pomo¢ ako primijetite bilo koji
od simptoma opisanih u dijelu 4. koji su povezani s tim ozbiljnim koznim reakcijama.

Ako su Vam se ikada pojavile neke teSke kozne reakcije, lije¢enje <mirtazapinom> se ne smije
ponovno zapoceti.

4. Moguce nuspojave

Prestanite uzimati mirtazapin i odmah se obratite svojem lijeniku ili potrazite lije¢nicku pomo¢ ako se
pojavi neka od sljedecih ozbiljnih nuspojava:

Uclestalost nepoznata:

e crvenkaste mrlje na trupu koje izgledom podsjec¢aju na mete ili kruzne mrlje, Cesto sa srediSnjim
mjehuri¢ima, ljustenjem koze, Cirevima u ustima, grlu, nosu, genitalijama i o¢ima. Ovim ozbiljnim
koznim osipima mogu prethoditi vrucica i simptomi nalik gripi (Stevens-Johnsonov sindrom, toksi¢na
epidermalna nekroliza).

« Siroko rasprostranjen osip, povi$ena tjelesna temperatura i povecéani limfni ¢vorovi (sindrom DRESS
ili sindrom preosjetljivosti na lijek).

6. Sertralin — mikroskopski kolitis (EPITT br. 19513)

Sazetak opisa svojstava lijeka
4.8. Nuspojave
Poremecaji probavnog sustava

Ucestalost ,nepoznato”: Mikroskopski kolitis

Uputa o lijeku

4. Moguce nuspojave

Nije poznato: ne moze se procijeniti na temelju dostupnih podataka

Upala debelog crijeva (koja uzrokuje proljev)
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