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1. Daklatasvirs; sofosbuvirs; sofosbuvirs, ledipasvirs —
aritmija (EPITT Nr. 18177)

PRAC izvértéja smagas aritmijas gadijumus, kas saistiti ar sofosbuvira (taja skaita kombinacija ar
ledispaviru) un/vai daklatasvira lietosanu, Tpasi pacientiem ar zinamiem sirds darbibas traucéjumiem
un kuri arstéti ar bradikardijas zalém. PRAC secinaja, ka gadijumos ar visticamako célonisko saistibu,
bija iesaistits amiodarons.

Secigi PRAC vienojas par turpmak noraditajiem nosacijumiem.

e  Sovaldi, Harvoni un Daklinza registracijas apliecibas ipasniekiem 1 ménesa laika ir jaiesniedz
izmainas, lai grozitu zalu aprakstu, ka turpmak aprakstits (<jaunais teksts pasvitrots/teksts,
kas jaiznem, — parsvitrots>)

e Registracijas apliecibas 1pasniekiem atbilstosi tekstam un sazinas planam, par kuru vienojas
PRAC un CHMP, jaizplata “Pazinojums veselibas apripes specialistiem” (DHPC- direct
healthcare professional communication).

e Registracijas apliecibas 1pasniekiem ripigi jauzrauga visi kardialie notikumi, kas radusies
vienlaicigi lietojot amiodaronu, bé&ta blokatorus un citus antiaritmiskos lidzek|us, gan ari tos
nelietojot, un nakamaja periodiski atjaunojama drosibas zinojuma jaiesniedz kumulativo
droSuma parskatu atjauninajumi. Parskatiem izvéloties gadijumus, janem véra amiodarona
garais eliminacijas pusperiods.

¢ Nemot véra, ka zalu savstarpéjas mijiedarbibas mehanisms ar amiodaronu joprojam nav
skaidrs, registracijas apliecibas ipasniekiem ir janodrosina, lai planotajos nekliniskajos
pétijumos pétitu gan iesp€jamo farmakodinamisko, gan farmakokinétisko iedarbibu.

Sovaldi, Harvoni, Daklinza zalu apraksts
4.4. apak3punkts — Ipa$i bridindjumi un piesardziba lieto$ana

Smaga bradikardija un sirds blokade
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Ja <zalu nosaukums> lieto kombinacija ar <pielagot atbilstosi zalém> un vienlaicigi lieto amiodaronu
kopa ar citam zalém, kas palénina sirdsdarbibu, vai bez tam, zinots par smagas bradikardijas un sirds
blokades gadijumiem. Mehanisms nav noteikts.

Vienlaiciga lietoSana ar amiodaronu Sofosbuvira plus tiesas iedarbibas antiviralo lidzeklu (direct-acting
antivirals — DAA) kliniskas izstrades laika bija ierobezota. Gadijumi var bat potenciali dzivibai bistami,
tadel pacientiem, kuri lieto <zalu nosaukums>, amiodaronu drikst lietot tikai tad, ja ir citu alternativu
antiaritmisko lidzeklu terapijas nepanesiba vai ta ir kontrindicéta.

Ja vienlaiciga amiodarona lietoSana tiek uzskatita par nepiecieSamu, uzsakot lietot <zalu nosaukums>,
pacientus ieteicams ripigi uzraudzit. Pacienti, kuriem noteikts augsts bradiaritmijas risks, 48 stundas
nepartraukti jauzrauga atbilstoSos kliniskos apstaklos.

Amiodarona gara eliminacijas pusperioda dé| ari pacientiem, kuri dazu pédéjo ménesu laika ir
partraukusi amiodarona lietoSanu un saks lietot <pielagot atbilstosi zaleém>, javeic atbilstoSa
uzraudziba.

Visi pacienti, kas lieto <zalu nosaukums> kombinacija ar amiodaronu un citam zalém, kas palénina
sirdsdarbibu, vai bez tam, jabridina ari par bradikardijas un sirds blokades simptomiem un janorada,
ka to paradiSanas gadijuma nekavéjoties javérsas péc mediciniskas konsultacijas.

4.5. apakSpunkts — Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Amiodarons Mijiedarbibas pétijumi nav veikti. Lietojiet tikai, ja citas
alternativas nav pieejamas. Ja
Sis zales lieto kopa ar <zalu
nosaukums>, ieteicama rdpiga
uzraudziba (skatit 4.4. un

4.8. apakSpunktu).

4.8. apak3punkts — Nevélamas blakusparadibas
Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Sirds aritmijas

Ja <zalu nosaukums> lieto kombinacija ar <pielagot atbilstosi zadlém> un vienlaicigi lieto amiodaronu
un/vai citas zales, kas palénina sirdsdarbibu (skatit 4.4. un 4.5. apakSpunktu), zinots par smagas
bradikardijas un sirds blokades gadijumiem.

Tikai Daklinza zalu apraksts
4.5. apak8punkts — Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Nav paredzama kliniski nozimiga ietekme ne uz vienu zalu farmakokinétiku, ja daklatasviru lieto
vienlaicigi ar S$adam zalém: PDE-5 inhibitori, AKE inhibitoru grupas zales (pieméram, enalaprils), zales,
kas ietilpst angiotensina II receptoru antagonistu grupa (pieméram, losartans, irbesartans,
olmesartans, kandesartans, valsartans), amiedarensdizopiramids, propafenons, flekainids, meksilitins,
hinidins vai antacidi.

PRAC ieteikumu par droSuma signaliem zalu apraksta atjauninasanai
EMA/PRAC/273912/2015 2. lappuse no4




Sovaldi, Harvoni, Daklinza lietoSanas instrukcija

2. punkts — Kas Jums jazina pirms <zalu nosaukums> lietosanas
Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms <zalu nosaukums> lietoSanas konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu,

. ja paslaik lietojat vai pédéjo paris ménesu laika nereqularas sirdsdarbibas arstéSanai esat lietojis
amiodaronu (ja esat lietojis Sis zales, arsts var izvéléties citus drstéSanas veidus).

Nekavéjoties pastastiet arstam, ja lietojat jebkadas zales sirds slimibu arstéSanai un arstéSanas laika
Jums rodas kads no Siem simptomiem:

elpas trukums;

apreibums;
sirdsklauves;

4=

gibonis.

Citas zales un <zalu nosaukums=>
Pastastiet arstam, ja lietojat kadas no Sim zalém:

= amiodarons, ko lieto nereqularas sirdsdarbibas arstésanai.

2. Interferons alfa-2a; interferons alfa-2b; interferons béeta-
l1a; interferons beta-1b; peginterferons alfa-2a;
peginterferons alfa-2b; peginterferons beta-l1a — PlauSu
arteriala hipertensija (EPITT Nr. 18059)

Pamatojoties uz publicétajiem kliniskajiem un nekliniskajiem datiem, ka ari spontaniem zinojumiem,
PRAC uzskata, ka starp interferonu alfa un béta lietoSanu un plausu arterialo hipertensiju, kas ir rets,
bet smags notikums, nevar izslégt célonisku saistibu. Tad€] PRAC vienojas, ka redistracijas apliecibas
Tpasniekiem 2 ménesu laika ir jaiesniedz izmainas attieciba uz visam zalém, kas satur interferonu alfa
un béta, kuras japapildina zalu informacija ta, ka turpmak aprakstits (jaunais teksts pasvitrots).

Zalu apraksts
4.8. apak3Spunkts — Nevélamas blakusparadibas
[Interferonu alfa un béta saturosas zales]

Organu sistému klasifikacijas sadala “ElpoSanas sistémas traucéjumi, krisu kurvja un videnes slimibas”
japievieno “Plausu arteriala hipertensija*” ar biezumu “nav zinams”.

“*Klases apziméjums interferonu saturosam zalém, skatit turpmak Plausu arteriala hipertensija.”

4.8c apakSpunkts

Plausu arteriala hipertensija

[Interferonu alfa saturosas zales]

Lietojot interferonu alfa saturosas zales, ipasi pacientiem ar plausu arterialas hipertensijas (PAH) riska
faktoriem (pieméram, portala hipertensija, HIV infekcija, ciroze), zinots par PAH gadijumiem. Par
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notikumiem zinoja dazados laika punktos, parasti dazus méneSus péc arstéSanas ar interferonu alfa
uzsaksanas.

[Interferonu béta saturosas zales]

Lietojot interferonu béta saturo3as zales, zinots par plausu arterialas hipertensijas (PAH) gadijumiem.
Par notikumiem zinoja dazados laika punktos, taja skaita vairakus gadus péc arstésanas ar interferonu
béta uzsaksanas.

LietoSanas instrukcija:

4. punkts — Iesp&jamas blakusparadibas

[Interferonu alfa saturoSas zales]

Apakspunkta biezums nav zinams (biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem) pievienot

Plausu arteriala hipertensija — slimiba, kad rodas izteikta plausu asinsvadu saSaurinasanas, ka

rezultata asinsvados, kas parvada asinis no sirds uz plausam, rodas augsts asinsspiediens. Tas
galvenokart rodas pacientiem ar riska faktoriem, pieméram, HIV infekciju vai smagiem aknu darbibas
traucéjumiem (cirozi). Si blakusparadiba arst&Sanas laika var attistities dazados laika punktos, parasti
tas ir vairakus ménesus péc arstésanas ar {X} uzsaksanas.

[Interferonu béta saturosas zales]
Apakspunkta biezums nav zinams (biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem) pievienot

Plausu arteriala hipertensija — slimiba, kad rodas izteikta plausu asinsvadu sasaurindsanas, ka
rezultata asinsvados, kas parvada asinis no sirds uz plausam, rodas augsts asinsspiediens. Plausu
arteriala hipertensija arstésanas laika ir novérota dazados laika punktos, tostarp vairakus gadus péc
arstéSanas ar {X} uzsakSanas.

3. Trabektedins — Kapilaru pastiprinatas caurlaidibas
sindroms (EPITT Nr. 18115)

Nemot véra EudraVigilance gadijumu parskatos pieejamos pieradijumus un redistracijas apliecibas
Tpasnieka iesniegtos datus, PRAC vienojas, ka starp kapilaru pastiprinatas caurlaidibas sindromu un
trabektedina lietoSanu ir pamatota céloniskas saistibas iespéjamiba. Nemot véra stavokla smagumu,
PRAC secinaja, ka zalu apraksta atjauninasana ir pamatota. Tadé| trabektedina redistracijas apliecibas
Tpasniekam 2 ménesu laika ir jaiesniedz izmainas, kuras japapildina zalu informacija ta, ka turpmak
aprakstits (jaunais teksts pasvitrots).

Zalu apraksts
4.8. apakSpunkts — Nevélamas blakusparadibas

Biezums “retak” Lietojot trabektedinu, zinots par iespéjama kapilaru pastiprinatas caurlaidibas

sindroma gadijumiem.
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