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PROVADECI ROZIODNUTI KOMISE

ze dne 14.7.2014

tykajici se registraci humdnnich [é¢ivich pripravki, které obsahuji Géinnou latka
wdomperidonum®, v ramei danku 31 smérnice Evropského parlamentu a Rady

2001/83/ES

(Text s vyznamem pro EHP)




PROVADECI ROZHODNUTI KOMISE
ze dne 14.7.2014

tykajici se registraci humannich 1é¢ivych pripravki, které obsahuji ddinnon ldtku
ssdomperidonum®, v rdmci ¢lénku 31 smérnice Evropského parlamentu a Rady
2001/83/ES

(Text s vyznamem pro EHP)

EVROPSKA KOMISE,
s ohledem na Smlouvu o fungovani Evropské unie,

s ohlederm na smérnici Evropského parl'amentu- a Rady 2001/83/ES ze dne 6. listopadu
2001 o kodexu Spoledenstvi tykajicfm se humdannich Iégivych pHpravka?, a zejména na
¢lL. 34 odst. 1 uvedené smérnice,

s ohledem na postoj vétSiny clenskych statd zastoupenych v koordinagni skuping pfijaty
dne 24. dubna 2014,

vzhledem k t&mto divodim:

(1)  Huménni l€Civé piipravky registrované Clenskymi stdty musi splfiovat pofadavky
smérnice 2001/83/ES.

(2)  Eviopské agentufe pro 18&ivé piipravky byla podle &. 31 odst. 1 smérnice
2001/83/ES ve zvld§tnim pifpads, ktery se tykd zdjmi Unie, postoupena otdzka,
zda by dotcené registrace mély byt ponechdny v platnosti, zménény, pozastaveny
nebo zrufeny.

(3)  Jelikoz postup vychdzi =z vyhodnoceni farmakovigilanénich ddajd,
Farmakovigilanénf vybor pro posuzovéani rizik 16&iv Evropské agentury pro 1€¢ivé
ptipravky vydal dne 6. bfezna 2014 doporuceni.

(4)  Vzhledem ktomu, Ze¢ sé pisobnost postupu nevziahuje na Z4dnou registraci
udélenon centralizovanym postupem podle hlavy II kapitoly 1 nafizeni (ES) &.
726/2004%, bylo doporudeni Farmakovigilanéniho vyboru pro posuzovéni rizik
Ié¢iv postoupeno koordina¢ni skupin€ v souladu s ¢l. 107k odst. 1 smérnice
2001/33/ES.

(3)  Vsouladu s ¢l. 107k odst. 2 smérnice 2001/83/ES byl postoj vétiiny &lenskych
statd zastoupenych v koordina¢ni skupin€é pfeddn Komisi. Zavérem tohoto
postoje, ktery je uveden v piiloze I tohoto rozhodnuti, je, Ze by v zdjmu Unie
melo byt piijato rozhodnuti o staZeni ¢i zméné registraci dotéenych Ié&ivych
pripravki.

! Ut vést. L 311, 28.11.2001, s. 67.
2 Ut vest. L 136, 30.4.2004, s. 1.




(6)  Opatfenf stanovend timto rozhodnutim jsou v souladu se stanoviskem Stdlého
vyboru pro humdnni 1€¢ivé piipravky,

PRIJALA TOTO ROZHODNUTH:

Cldnek 1
Dotlené Clenské stity zrud{ na zdkladé védeckych zdvéri uvedenych v pifloze 1I
vnitrostitni registrace 1é¢ivych pifpravk® uvedenych v piloze I: pfipravky urdené k
ordlnimu podéni, které obsahuji vice neZ 10 mg 4&inné ldtky; pifpravky urdené k
rektdlnimu podéni, které obsahuji 10 mg a 60 mg dinné latky; smiSené p¥pravky
obsahujici ,.domperidonum*/, cinnarizin®.

Clinek 2

Dotcené Clenské staty zmeéni na zdkladé védeckych zdvéri uvedenych v pifloze II tohoto
fozhodnuti zbyvajici vnifrostdtn{ registrace 1é¢ivych p¥ipravki uvedenych v pifloze L

Cldnek 3
Vnitrostdtni registrace uvedené v &lanku 2 se méni na zdklad® zmén souhrnu tdajd
o piipravku a ptfibalové informace uvedenych v pfiloze Il a v souladu s &l. 32 odst. 4
pism. ¢) smérnice 2001/83/ES podléhaji podminkdm uvedenym v pfiloze [V tohoto
rozhodnuti.

Clinek 4
Pifi posuzovini 1€innosti a bezpeCnosti [€Civych piipravkd  obsahujicich
~domperidonum®, kieré nejsou uvedeny v piiloze I, ¢lenské stity pfihlédnou k védeckym
zaveértm uvedenym v pfiloze 11




Cldnek 5
Toto rozhodnuti je ureno ¢lenskym statiim.
V Bruselu dne 14.7.2014.

Za Komisi
Paola TESTORI COGGI
generdlni fFeditelka

UREDNE OVERENY OMS

Za peoerdlnd tajemnicl

po- SAAK

Jordi AYET PUIGARNAD
Feditel spisovmy

EVROPSKA KOMISE




Priloha I

Seznam nazvd écivych pFipravkd, 1€kové formy, koncentrace, zpisoby
podéni, drzitele rozhodnuti o registraci v ienskych stétech
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Priloha II

Védecke zévéry a zdlivodnéni zruseni nebo pfipadné zmény podminek
rozhodnuti o registraci a pedrobné vysvétieni rozdilli oproti doporudeni
vyboru PRAC
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Védecké zavéry

Skupina CMDh zvaZila niZze uvedené doporuteni Farmakovigilanéniho vyboru pro posuzovani rizik lé&v
(PRAC} tykajici se 1é&ivych pfipravkd obsahujicich domperidon.

1 — Deporuceni vwwhoru PRAC
Celkové shriuti védeckého hodnoceni provedeného viborem PRAC

V poloving 80. let 20. stoleti byla zjidt&na mozna souvislost mezi domperidonem a prodlousenim QT
intervalu a nezadoucimi srdecnimi pfihodami, pfitemZ v tomto obdobi se pouZivaly vysoké a rychle

podavane Intravenozni davky jako antiemetikum b&hem cytotoxické 1€¢by u pacientl s nadorovym

onemochénimi. Nastedkem toho byla intravenézni Iékova forma celosvétové stazena.

Kardiovaskuldrni pfihody vietné rizika prodlouzeni QT intervalu, arytmie a n&hié srdeéni smrti

v- souvislosti s dalSimi farmaceutickymi formami domperidonu byly od té doby diskutovény ha evropské
drovni pracovni skupimou pro farmakovigilanci (PhVWP). Skupina PhVWP v Hjnu 2011 schvélila zmény
v informacich o pfipravku a drZitel rozhodriutf o registraci plivodniho piipravku byl pofédén

o provedeni farmakoepidemiologické studie a dikladné studie QTc. I nadéle vizk byly hid€eny nové
pfipady kardiotoxicity.

Vzhledem k vy3e zminénym skute€nostem informovala Belgie dne 1. bifezna 2013 Evropskou agenturu
pro l€éivé pFipravky dle &ldnku 31 smérmice 2001/83/ES o svém rozhodnuti zah4jit postup
pfezkoumani dle &ldnku 31 s cilem vyZadat si doporudeni vyboru PRAC ohledné toho, zdz je pomér
ptinost a rizik t&chto piipravk{ ve schvélenych indikacich stéle p¥iznivy a zda maji byt rozhodnutf

o registraci |éCivych pFipravkl obsahujicich domperidon zachovéna, pozménéna, pozastavena &
staZena.

Domperidon je antagorista perifernich dopaminovych receptor( D2 s gastrokinetickymi

a antiemetickymi viastnostmi. PouZiva se k |€£hé symptom( nauzey & zvraceni rizného plivody. Plsobi
prostfednictvim inhibice dopaminovych receptorl v lidském zaFivacim traktu a ve spoustéel zéné
chemoreceptord, kterd lef mimo. hematdencefalickou bariéru v area postrema.

Domperidon se v Evropé b&Zné& uziva odl 70. let 20. stolet], kdy byl poprvé registrovan na zakladé
narodnich pbstupﬁ. Za datum prvni registrace domperidonu je na zékladé prvniho schvéleni
domperidony v Belgii povaZovan biézen 1978.

Nize jsou uvedeny registrované indikace domperidonu, které se hachazeji ve formulafi spolednosti
s hlavnimi ddaji o plvodnim pfipravku:

o komplex dyspetickych symptomu, ktery je &asto spojen s opoZdénym vyprazdfiovénim zaludku,
gastroezofageslnim refluxem a ezofagitidou:

o pocit plnesti v epigastriu, ¢asna sytost, pocit abdomindini distenze, bolest horni &asti
biicha,
o nadymiani, Hhani, plynatost,
o nauzea a zvraceni,
o paleni Zahy s regurgitaci Zaludeéniho obsahu do dutiny Gstnf & bez ni,
s nauzea a zvraceni funkéniho, organového, infekéniho nebo dietniho plvodu,

s nauzea a zvraceni vyvolané:

35



» radioterapii & farmakologickou lé&bou,

» agonisty dopaminu (hap¥. levodopou a bromokryptinem) pouZivanymi pii |é&bé
Parkinsonovy nemoci.

Domperidon se dodava na trh v n&kolika lékovych forméch k peroralnimu i rektdinimu podari pod
rlznymi obchodnimi nazvy. Vyroba lékové formy pro. intravendzni podani byla ukonfena v roce 1985.

Domperidon je registrovan take jako kombinovany pfipravek s fixni dédvkou podévany s cinarizinem
& je indikovan k prevencl a l&€b& symptemG spojenych s kinetézou.

Légivé pFipravky obsahujfci domperidon jsou dostupné jako volné prodejné nebo na pfedpis vazané
I&Civé pripravky.

PFi zvéZeni stdvajicich (dajl na podporu (&€innosti domperidonu dospél vybor PRAC k zdvéru, Ze
celkové existuje dostatek dukazr’1 2,3 na podporu pouZiti domperidonu v obecné indikaci tlevy od
symptormi nauzey a zvraceni U dospeiych.

Udaje na podporu pouZiti v pediatrii k tilev& od symptomll fauzey a zvraceni jsou omezeng. Neotekava
se ale, Ze by mechanismus plisobeni u dosp&iych a déti byl odli$ny, a nékteré &lanské staty majl

s timto Iékem u déti dlouhodohé klinické zkuZenosti. Vybor PRAC pFesto povaZoval za vhiodné, aby za
Ucelem zdokumentovani (&innosti domperidonu u déti v této indikaci a s nové doporudenym
dévkovanim byly provedeny dali studie.

U v8ech jinych indikati neZ u ,Glevy od symptom{ nauzey a zvracen®™ existuje o Ginnosti domperidonu
mimotadné malé mnosstyi dikazd, a proto se pfedpoklads, Ze potencidini pFinosy jsou prevyieny
2jidt&nym rizikem srdednich pfihod.

Dostupnié klinické a neklinické Gdaje konzistentn& ukazujl, Ze s pouZitim doriperidonu je spojeno
zvyseng riziko zéva¥nych a pfipadné Zivot ohrofujicich nefddoucich Gginkd 1é&ivého pFipravku na srdce.
Riziko se zvySuje u pacientl starSich 60 let, ktefi uzivaji vysoké dévky a/nebo kteff soubéznd uivaji
[6civa prodiuzuiici QT intarval nébo pripravky, jeZz mohou zvySovat hladinu domperidonu v plazmé.
Toto rizike je proto dllezité minimalizovat omezenim maximalni davky (10 mg a2 3krat denné

u dospeiych a dospivajicich ve véku 12 iet a vice a s hmotiost! neim#né 35 kgj, omezenim trvéni 16¢by
na nejkratsf moZnou dobu nutnou ke kentrole symptomill a kontraindikaci dalich 148V, o kterych je
Znamo, ze prodIUZUJl OT interval. Domperidon by mél byt také kontraindikovén u pacientll se stfedné
zédvaznym aZ zavainym poskozenim jeter a p¥i soutasném podavéani se silnymi inhibitory CYP3A4.

z divodu ofekévaného vzestupu hiadiny domperidoni v plazmé.

Vybor PRAC dospél k nazoru, Ze v dlisledku novych doporuenych maximalnich davek maji nékteré
Iékové formy, napf. tablety v dévice 20 mg a &ipky v davce 60 mg, nepfiznivy pomér piinost a rizik;,

a mély by proto byt zruseny. Extrapolaci ze stévajicich farmakokinetickych Gdajll Ize dojit k zavéru, Ze
30mg &ipek podédvany dvakrat denné by mél byt ekvivalentemn 10mg perordini Iékové formy podavané
3krat denné. Je nicméné dilezité, aby to bylo potvrzeno i vhodnou farmakokinetickou studii.

Viybor PRAC dospél také k ndzoru, Ze kombinace domperidon/cinarizin obsahujici 15 mg domperidonu
(vice neZ &ni nové doporudens jednotliva davka) ma nepFiznivy pomér plinosl a rizik. V tomto smyslu
vybor PRAC délé konstatoval, Ze Gdaje o Gginnosti jsou nejen omezené, ale viastné ani neprokazuii, Ze

* De Laose F. De Loose F. Clinical Résearch Report. Double-biind comparison of domperidone with piacebo In the
treatmentof chronic postprandial gastromteqtmal distress: A multicenter study. Janssen Research Products Information
Service. Unpublished internal report. Jul 1980, Doc ID:LMD21025: EDMS-ERI-47362001

2 Englert W, Schifich D. A double-blind crossaver trial of domgertdone in chronic postprandial dyspepsia. Postgrad Med 1.
1979;55:28-29. Do¢ ID:LMD13791;EDMS-ERI-62039099.

2 von Matushka N. Clinical Research Report. A muiticentre double-biind evaluation of domperidone in the _
treatment of postprandial dyspepsia. Janssen Clinical Research Report April 1979, Doc ID: LMD 18089, EDMSERI-47380126.
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by uvedena kombinace byia lepsi neZ jednosloZkovy pFipravek. Za t&chto okolnosti by pacienti nemaéli
byt vystavovéni daisimu riziku spojenému s kombinovanym pFipravkem.

Domperidon neni ve viech &lenskych statech schvélen pro pediatrické pouZiti v subpopulaci miadsf

12 let a u dospivajicich s hmotnosti niz&f nez 35 kg. Pokud vezmeme v Gvahu pHpady, kdy byl
schvalen, je nutné konstatovat, Ze soufasné doporugené davkovani se mezi jednotlivymi pFipravky li&
v rozsahu od 0,25 do 0,5 mg/kg 3krat a¥ 4krét denné. Z vyse uvedenych divodd je velmi ddlezité, aby
pacientdm byla podévana co nejniZ&i mo¥né (&inng dévka, a vybor PRAC dospél k ndzoru, ¥6 je vhodné
doporucit davku 0,25 mg/kg aZ 3krat dennd,

Viybor PRAC také konstatoval, Ze rektainf Iékové formy v davce 10 mg schvélené pro pediatrické pouZiti
neumoZfiujl doporu¢enou Upravu davky: podle t&lesné hmotriosti, a proto pravdépodobné povedou

K tomu, Ze pediatri¢ti pacienti budou vystaveni vy$&im dévkam, ne? jaké jsou nové doporudeny. Vybor
PRAC proto dospél k zavéru, e pomé&r piinosl a rizik rektainich lékovych forem pro pediatrické
pacienty je nep¥znivy z divodu mozného pfedéavkovani. Kdykoli je to mozné; mély by se

u pediatrickych pacientdl pouzivat jiné iékové formy, které umoFiujf pfesnéjéi davkovani {napft.
peroralni roztok), a tyto formy by mély byt podavany pomoc] vhodného ddvkovace.

Je zhdmo, %e u onemocnéni, jako je gastroezofage=aini reflux, gastroparéza a stimulace laktace, se
domperidon pouZivd mimio schvilend indikace. Vzhledem k riziku srdeénich pifhod by pou%iti mimo
schvélené indikace mélo byt sledovans.

Zdhvodnéni zrudeni / zmény podminek rozhodnuti o registraci
Vzhledem k tomu, zé:

o vybor PRAC zvaZil postup podle glanku 31 smérnice 2001/83/ES u |&Evyceh pipravkd
ohsahujicich domperidon,

e vybor PRAC zvaZil veskeré Uidaje pFedloZené na podporu bezpetnosti a G¢irinosti domperidonis,

s vybor PRAC mél za to, Ze domperidon je spojen se zvyienym rizikem zévainych nessdoucich
0&inkd na srdce, vEetné prodioufeni QT intervaiu @ ndhié srdedni smrti. Riziko se zyyiuje
u pacientd stardich 60 let, kieff uZivail vysoké déuky s/nebo ktefl soub&ing viivail iédiva
prediuzujici QT interval nebo pripraviy, je mohou zvyEovat hiadinu domperidoniu v piazmé,

e vybor PRAC byl toho nézoiu, fe riziko zéavaZnyeh neZadoucich Geinkd ié8ivého pHoravku na
srdee lze minimalizovat pouZivanim niZSich davek domperidonu, cmezenirn doby trvéni [é¢by
& kontraindikaci lé¢by u paclent, u nich? je toto rziko obzviaEd wsoké (pacienty se stiednd
zavaznym nebo zévainym podkozenim jater; pacientd, u nich? je zndmo prodicugeni
pfevodnich intervalll srdeénich, zejména QTc intervalu} pacientl se zévadnymi poruchami
eiektroiytd nebo stavajicim srdednim enemocnénim, napt. méstnavym srdednim selhiénim)
a u pacientli, ktef v soucasnosti ufivaji 1é¢iva prodiuuiici QT interval nebo silné inhibitory

M

CYP3A4. Nékteré z 1€kovych forem s vySEi dévkou tak jiZ nemohou byt déle doporuceny,

o vybor PRAC konstatoval,; ze rektalni [8kové formy schvélené pro pediatrické poufiti
neumozZiiuji nutriow doporuéenou Gpravu dévky podle télesné hmotnosti, a proto
pravdépadobhé povedou K tomu, Ze pediatricti pacienti budou vystaveni vyE&im nes
deporudenym davkam,

® vybor FPRAC kohstatoval, zev kambinaci demiperidenfcinarizin je obsaZena dévka 15 mg
domperidonu, kterd je vwwiii ned nové doporuéend dévke domperidoniu poddvaného
samostztng, Udaje na podporu Géinnosti kembinace domperidon/cinarizin u kinetdzy jsou
navic omezené a neprokazuji, Ze by kombinage piipravki byla lepdi ne? jednosloskovy
pi{pravek, a tudiz neospravedIiuji vystaveni pacientd dalgimu riziku spojenému
s kombinovahym pfipravkem,

e vybor PRAC byl toho nazoru, Ze stévajici ddaje, atkoli jsou omezend, naznaduji u&innost
v indikaci ,lleva od symptom0 nauzey a zvraceni®,
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s vybor PRAC byl také toho ndzoru, Ze stavajici Udaje o éinnosti domperidonu v indikacich
jinych nez ,Gleva od symptom( nauzey a zvraceni" jsou velmi omezené, a mozny pfinos je
proto pievysen rizikem srdetnich pihod,

e vybor PRAC dospél k nézoru, Ze (daje na podpotu Géinnosti domperidonu v pediatrické
populaci jsou grmezené, a doporutil, aby byly ziskdny dal¥l (daje pro potvrzeni G¢innosti v této
populaci pacientd;,

s vybor PRAC dosp@f k nazoru, Ze farmakokinetické udaJe na pedporu rektainich lekovych forem

jsou omezeng, a proto doporudil, aby byly ziskény dalsi (idaje, které umozni porovnani
perorainich a rektalnich lékovych forem,

s vrhledem k dostupnym ddajim dospél vybor PRAC k z&v&ru, %e za predpokladu Gprav
v informacich o pfipravku a zavedeni daliich opatfeni k minimalizaci rizik pomér pfinoes a rizik
|égivych pfipravk( obsahujicich domperidon:

o je pFiznivy u Glevy od symptomt nauzey a zvraceni,

o vzhledem k dostupnym dajlim dospé&l vybor PRAC také k zévéru, fe pomér piinosl a rizik
piipravkd obsahujicich domperidon:

o neni pfiznivy u Zadné z dalSich aktualng schvalenych indikaci,
o neni pFznivy u perordinich Iékovych forem s vysokou davkou (vy3si neZ 10 mg),

o nenf pfiznivy u rektdinich Iékovych forem s vysokou dévkou {60 mg) ani u rektaknich
Iékovych forem schvalenych pro pouZiti v pediatrii (10 mg),

o nenf pfiznivy u kombinace domperidon/cinarizin,
proto v souladu s ¢ldnkem 116 smérnice 2001/83/ES vybor PRAC doporuéuje:
»  zruleni registrace pro:
- peroralni lékové formy s dédvkami vy$simi nez 10 mg,
- rektalni [ékové formy v dévce 10 mg a 60 mg,
- kombinované piipravky obsahujici domperidon/cinarizin,

e zménu podiminek rozhodnvti o registraci pro zhyvajicl 1édivé prlpravky obsshuyjici domperidon
uvedené v piiloze I, pFitem? prisiusrie body vc}uhrnu Odziti o pHpravku a piibalové informace jsou
uvedeny v priloze I doporu€eni vyboru PRAC. & peroralnimi telkutymi 1ékovymi formami je tfeba
doddvat vhodny davkovad,

Vybor PRAC nésledné dospél k zévéru, Ze pomér pfinosd a rizik Jétivych pHpravkl obsahujicich
domperidon zGstava piznivy za pfedpokladu, Ze budou dodirfeny podminky rozhodhut! o registrac,
a vzhledem K dpravam informaci o pfipravku a daléim doporuéenym opatfenim k minimalizaci rizik.

2 — Podrobné vysvétleni rozdilé oproti doporuéeni vyboru PRAC

Po pfezkoumani doperudeni vyhoru PRAC souhlasila skupina CMDh s celkevymi védeckymi zdvéry

a odlvodné&nim doporugeri. Vzhledem k rozhodnuti Komise piijatym v souvistosti s postupem dle
&lanku 30 ohledné domperidonu skupina CMDh potvrdila, fe pomér ptinost a rizik v indikaci , lleva od
symptomi natizey a zvraceni™ (v&etné pediatrické populace) je T nadéle pFiznivy: Skuping CMDh
nicméné dospéla k ndzoru, Z& jsou nutrié zmény v navrhovaném znéni podminek registrace (pfiloha
V). Skupina CMDh vzala v Gvahu pozedavek jednoho z drzitelll rozhodnuti o registraci s ohledem na
tasovy plan pInéni nékterych podminek navrzenych vyborem PRAC. Skupina CMBh schvélila:

o prodlouzeni Casového rémce pro predioZeni zdvéreéné zpravy o studii u 1. podminky (zlskani
adajd o Ginnosti v pediatrické populaci). S cilem zajistit, aby studie poskytla pfstudné ddaje,
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v3ak byli drzitelé rozhodnuti o registraci pozadani o pfedloZeni protokold pFisiugnym
vhitrostatnim organdim ke schvéleni. Déle s cilem zajistit, aby pHslugné vnitrostatni organy
byly informovany o postupu studie, byli drZitelé rozhodnutf o registraci poZadani, aby
pfedklddali kazdoroéni aktualizované zprévy o postupu naboru do studie. Skupina CMDh
drzitellim rozhodnuti o registraci dlirazn& doporuéuje spolupracovat, aby se pfedeslo
nezddouci duplikaci studii,

e prodiouZeni Casového ramce pro predloZeni zévéredné zpravy o studii tykajici se 2. podminky
{farmakokinetické studie zamé&Fené na ziskéni (dajd umoziujicich porovnéni rektalnich
a perorélnich l&kovych forem),

s skupina CMDh dospéla k ndzoru, Zze u 3. podminky je nutné provést studii uzivani léku ve vice
neZ jednom ¢lenském stété, aby bylo dosaZeno cile sledovéani pouZiti mimo schvalené indikace.
Skupina CMDh dale vyuZila pfileZitosti vioZit do popisu piipravk{, u kterych je doporuteno zrugeni, toto
vysvétleni:
e zZruSenf registrace pro:
- perordini |ékové formy se silou vy3si ne¥ 10 mg,
- rektalni Iékové formy se silou 10 mg a 60 mg,

- kombinované pfipravky obsahujici domperidon/cinarizin.

Drobné zmény, jejichz cllem bylo zvySeni srozumitelnosti, byly provedeny také v informacich
o pripravku.

Stanovisko skupiny CMDh

Skupina CMDh po zvazeni doporudeni vyboru PRAC ze dne 6. bfezna 2014 podle &. 107k odst. 1 a 2
smérnice 2001/63/ES dospéla ke stenovisku ohledné zmény podminek nebo piipadng zruzeni
rozhadniuti o registraci pro lé¢ivé piipravky obsahujici domperidon, pro které jsou odpovidzjici body
souhrnu Gdajll o pfipravku a piibalové informace uvedeny v p¥loze III, za predpokiadu, e budou
dodrzeny podminky uvedeng v pffloze Iv.
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P¥iloha III

Upravy pFisiudnych bodd soulirnu Gdaji o pFipravku a piibalové informace

Poznamka:

Tento souhrn (dajd o pFipravkuy a pfibalova informace jsou vysledkem referral procedury.

Informace o pipravku mize byt ndsiedn& aktualizovana dle potfeby kompetentnimi GFady Slenské
zemé ve spoluprad s referenthim Slenskym stdtem v souladu § proéediirami uvedenymi v kapitole 4
hiavy III, sm&rnice 2001/83/EC.
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SOUHRN UDAIJ O PRIPRAVKU

Tento Iecwy pfipravek podiéha dalsimu sledovani. To umoZnl rychlé ziskani novych informaci o
bezpegnosti. Zaddme zdravotnické pracovniky, aby hiasili jakdkoli podezfeni na neZadouci Uginky.
Podrobnosti o hladeni neZddoucich Ginkd viz bod 4.8.

[V celém dokumentu, kdekoli fsou uvedeny odkazy na konkrétni farmaceutické formulace, mély by byt
uvedeny polize tehdy, jsou-li uvedené formilace registrovany]

Bod 4.1 Terapeutickeé indikace
[Znéni tohoto bodu by mélo byt uvedeno takto:]

{X} je indikovan k Glevé od symptomil nauzey a zvraceni.

Bod 4.2 Davkovani 2 zptisob podéni

[Tento bod ma byt upraven tak, aby obsahoval nasledujici formulace:]

<X> se uziva v nejnizsi udinné dévce po co nejkratsi dobu nezbytnou ke zviddnuti nevolnosti a
Zvraceni.

[Pro peroraini lékové formy]: <X> se doporutuje uZivat pfed jidlem. Pfi uZzivani po jidle dochézi k.
mirnmé opoZdéné absorpci.

Pacienti maji uzivat jednotiivé dévky vidy ve stanovenou dobu. Pokud dojde k vynechdni naplanované
davky, zapomenuta davka se vynechd a pokraéuje se aZ dalsi davikou die zavedeneho reZimu. Davka
nemd byt zdvojndsobera, aby nahradila vynechanou davku.

Obvyklia maximaini doba é&by nema pFesdhnout jeden tyden.

[Tablety (Potahované tablety, obalené, obalené s pliici ryhou, Samivé, Zvykach), tablety
dispergovatelné v dstech, toholky]

Jedna 10: mg tabléta a? téikrat denri&, maximdini denni davka je 30 mg.
[Tablety dispergovatelné v dstech]
Tableta dispergovatelnd v Ustech se rychEe rozpousti v Gstech pomoci slin. M{Ze se u¥ivat s vodou

nebo bez vody: Pokud se tableta uzwa bez vody, poloZi se na jazyk a nechd se rozpustit v (stech pied
polknutim. Pokud je to pihodné miize se pozdé&ji zapit sklenicl vody.

[Peroraini suspenze/sirup]
10 ml (1 mg/mi peroraini suspenze) a? titkrat denn&, maximalnf dennf dévka je 30 mg.
[Sumivé granule 5 mgj

Jeden nebo dva sacky (jeden sacek obsahuje 5 mg domperidonu) a# tfikrdt denné, maximaini denni
davka je 6 sackd.

[Sumivé granule 10 mg]
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Jeden satek (jeden sacek obsahuje 10 mg domperidonu) aZ tFikrat dennd, maximaini denni davka jsou
3 sacky.

[Cipky]
Jeden 30 mg Cipek se zavadi do kaneéniku dvakrat denné.

[Tento odstavec ma byt obsaZen v textu, pokud rozhodnuti o registraci v soucasné dobé zahrnuje

dlevu od pfiznakii nauzey a zvraceni u d&t do 12 let a dospivajicich s hmotnost] niZ&l ne# 35 kg!]

Novorczenci, kojenci, déti {mladsi ne? 12 let) a dospivajicl s hmotnosti nizsi neZ 35 kg

Perordini suspenze/sirup

Jednotliva dévka je 0,25 mg/kg. Tato davka se uZiva aZ tfikrat dennéd, maximalni denni davka je
0,75 mg/kg. Napfiklad pro dité& s hmotnosti 10 kg je jednotlivé dévka 2,5 mg, uziva se a tiikrat
denng, maximalhi denni davka je 7,5 mg.

Perording podavany domperiodon se doporuéuje uZivat pied jidlem/krmenim. PH uivani po jidie

doché&zi k mirné opozdéné absorpci.

Tablety, Sumivé granule, &ipky

Vzhledem k potfebé pfesného davkovani nejsou tablety vhodrié pro déti a dospivajici s hmotnosti niz&i
nez 35 kg.

Pacienti s poruchou funkce jater

<X> je kontraindikovén u stfedné tézké a t&2ké poruchy funkce jater (viz bod 5.3). Uprava davkovani
u mirné poruchy funkce jater viak neni nitné (viz bod 5.2).

Pacienti s poruchou funkce ledvin
Vzhiledem k tomu, Zze u t&Zké poruchy funkee ledvin je eliminaéni polodas domperidonu prodlouzen,

méla by byt frekvence davkovani pfi opakovanem podévani snifena na jednou hiebo dvakrat dennd v
zavislosti na zdvaZnosti postizeni a miZe byt nutné sniit davku.

Bod 4.3 Kontraindikace
[Tento bod ma byt upraven tak, aby obsahoval ndsledujici kontraindikace]
Domperidon je kontraindikovan v nasledujicich pfipadech:
L]
e U paC|entu se stfedné té&Zkou aZ téZkou poruchou funkee jater (wz bod 5.2).
e U paCIentu s prokazanym prodlouZenim srdeén] vodlvosti zeJmena QT intervalu, pacienti
s vyznamnymi poruchami rovhovahy elektrolytl nebo se zékladnimi srdedrimi charobami, jako
Je méstnave srdeénl sethani (viz bod 4.4).
e prl soucasném podavanii prlpravku které prodiuzuji QT interval (viz bod 4.5).
o pri soucesném podévani silnych inhibiterl CYP3A4 (bez chledu na jejich Gcinek na prodiouZeni
QT Intervall) (viz bod 4.5).

Bod 4.4 zZviastnf upozornéni a cpatieni pro pouZiti

[Tento bod ma byt upraven tak, aby obsahoval nasledujici formuiace]
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Porucha funkce ledvin

U pacientl s t&¥kou poruchou funkce ledvin je eliminadni polofas domperidonu prodlouZen. PFi
opakovaném podani by méla byt snifena frekvence ciavkovanl domperidonu na jednou nebo dvakrat
denné v zévislosti na zdvaZnosti postiZeni. Davku miiZe byt nutné také snizit.

Kardiovaskularni L’l(":inky

Diomperidon je spojovén s prodlouZenim QT intervalu na elektrokardiogramu. B&hem
postmarketingoviého sledovéni byly u pacient uZivajicich domperidon hldSeny velmi vzacné pfipady
prodouZeni QT intervalu a torsade de pointes. Tato hlaseni zahimovala paqenty s neJasnme rizikovy i
faktory, abnormalitami elektrolytil a soub&Znou lé¢bou, které mohou byt pFispivajicimi faktory (viz bod
4.8)

Epidemiologické studie ukazaly, ze domperidon miZe byt spojovan se zvysenym rizikem zavaznych
ventrakularnlch arytmii nebo s nahlou srdeéni smrti {viz bod 4. 8) Vyssn riziko bylo pozorovano u
pacientli starich 60 let, pacientl uZivajicich denni davky vys§i ne? 30 mg a u pacient soub&zné
uzZivajicich pFipravky prodluzuym QT interval nebo inhibitory CYP3A4.

U dospélych a d&ti je nutne uzivat domperidon v co nejniZéi davce.

Domperiden je kcntralndxkovan u puc;entu se prokdzanou poruchou srdedni vedivosti; zefména
intervalu QT, u pacientd ¢ vyzramnymi poruchami elektrolytové rovnevahy (hwokalemle
hyperkalémie, hypomagnezémie), nebo s bradykardn nebo u pacientii se zaklzdnimi srdeénimi
chorobami, jako je méstnavé srdeéni selhani z dlivodu zvyéeného rizika komorové arytmie (viz bod
4.3}). Poruchy elektrolytove rovnovahy (hypokalem;e hyperkalémie, hypomagneazémie) nebo
bradykardie jsou znamymi podminkami zvySujicimi rizike arytmif,

Lécba domperidonem ma byt ukondena, pokud se objevi znamky nebo prlznaky, které mohou byt
spojeny se srdecni arytmii a pacienti by se méli v tomto pfipadé poradit se svym |ékafem.

Pacienty je tfeba upozornit, aby neprodieng hiasili vyskyt jakychkoli srdednich symptomd.

Bod 4.5 Interakce s jinymi Ié€ivymi pripravky a jiné formy interakce
[Tento bod mé& byt upraven tak, aby obsahoval nasledujici formilace]

Zvysené riziko prodlouZeni intervalu QT v dlsledku farmakodynamickych a/nebo farmakokinetickych
interakei.

Soubeiné uflvant se wismi nasiedujlc:ml Iatkaml je kaﬁtramdlkovano

Pripravky prodiviujici interval Q7

° antiarytmika téidy IA (nepF. disopyramid, hydrochinidin, chinidin)
antiarytmika tHdy 111 {napf. amicdaron, defetilid, dronzdaron, ibutilid, sotatof)
nékierad antipsychotika (napf. haloperidol, pimozid, sertindol)
nékterd antidepresiva (napf. citalopram, escitalopram)
nékierd antibiotika (nap®. erythromycin, levofloxacin, moxifloxacin, spiramycin)
nékterd antimvykotika (napf. pentamidin, Aukonazol)
néktera antimalarika (obzvlagté halofantrin, lumefantrin)
nékteré gastrointestingIni pfioravky (napf. cmapr!d dolasetron, prukaloprid)
nékters antihistaminika (napr meauitazing mimlaatm) _
nékteré plipraviy uZivané pii nddorovérn onemocnéni (napf. toremifen, vandetanib, vincamin)
nékteré daldi |é¢vé pripravky (napf. bepridil, difemnanil, methadon)

(vzz bod 4.3).

® @& © & 8 © & © @

Siiné inhibitory CYP3A4 (bez ohledu na jejich Gginek na prodlouZeni QT intervalu) napf.:

o inhibitory proteaz

o systémova azolovd antimykotika

o néktere makrolidy (erythromycin, kiarithromycin a telithromycin)
(viz bod 4.3}.
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Soubéiné uitvéni nasleduiicich latek se nedoporuuje
Stfedné silné inhibitory CYP2A4 napt. diltiazern, verapamil a nékteré makrolidy {viz bod 4.3).

Soubdind uZivani nas!&d@zllcmlh létek vwwisduic gpatrnost

Opatrnest je nutné pi’"l uZivéni 1ékd indukujicich bradykardii a hypokalémii, stejné jako u dale
uvedenych makrolid(, které se podileji na prodiouzenf QT intervalu: azithromycin a roxithromycin
{(klarithromycin je koritraindikovéan, protoZe je silnym inhibitorem CYP3A4).

Vyse uvedeny seznam |&tek je pouze reprezentativrif, nikeli Gphhy.

Bod 4.6 Fertiiita, téhotenstvi a kojenf

[Tento bod ma byt upraven tak, aby obsahoval ndsledujici formulace]

Kojeni

Domperrdon se vyluCuje do matefského mléka a kojené detl pr|]|ma_'|| mené neZ 0, 1% z davky
upravené dle hmothosti matky. Vyskyt nefadoucich a&ihkd, rzejména srdeénich ucmku nelze po
expozici prostfednictvim materského miéka vylougit. Je tifeba rozhednout, zda preru51t kojeni riebo

prerusit / ukon¢it 1écbu domperidonem s ohledem na pFinos kojeni pro dité a pfinos lé€hy pro Zenu.
Opatrnosti je tfeba v pfipadé rizikovych faktorl prodiouZeni QT intervalu u kojenych dét.

Bod 4.8 NeZadouci ainky
[Tento bod m4 byt upraven tak, aby obsahoval nasledujicl formulace]

Srdeéni poruchy

Neni znamo: ventrikuldrnf arytmie, prodiouZeni QT intervalu, torsade de pointes, nahld srdeéni smrt
{viz bod 4.4).

HléSeni pedezfent na neZddoul ucmkv

Hlézenf podezieni ne nefadouc ucmky po registraci [éCivého prlpravku je dlierité. Umoziuje to
pokraéovat ve sledovéni poméru piinost a rizik 1édivého pripravku. Zadime zdravotnicks pracovniky,
"ﬁby h'!am;h nodezfenl na !"IﬁZédGUCI Géinky prostéednictvim 4 Feonihs systernt hlsss Srousich

Bed 4.9 PFredavkovani

[Tento bod ma byt upraven tak, aby odréZel néstedujici formulace]

V ptipadé pfedévkovani je nutné okamZité zahéjit symptomatickou 1é&bu. Vzhledem k moZnosti
prodlouZzeni QT intervalt ma byt provedena monitorovani EKG.

Bod 5.1 Farmakodynamické viastnosti
[Tento bod ma byt upraven tak, aby obsahoval nésleduiici formulace]

V souladu s pokyny ICH - E14 byla provedena dlikladna studie podrobng hodnotici interval QT: Tato
studie zahrnovaia placebo, aktivni komparator a pozitivni kontrolu a byla provedena u zdravych
jedinct s davkou domperidonu 10 riebo 20 mg podarnych 4krat denné s pouzitim dévky az 80 mg
denné. Studie zjistila na zékladé uvaZovaného statistického modelu, Ze maximalni rozdil mezi
odhadnutymi stfednimi hodnotami QTc pro domperidon a pro placebo byl pozorovan 4.den provadéni
studie. Skupina dostavajici 4krat denn& 20 mg domperidonu méla v priméru o %4 ms deiéi interval
QTc. Oboustranny 90 % inferval spolehhvosﬂ pro rozdil odhadnutych stfednich hodnot QTc mezi
domperidonem a placebem byl 1,0 ms aZ 5,9 ms. Timto intervalem nebyla prekrotena hodnota 10 ms.
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PFi podavani domperldcnu v dévce az 80 mg denné (tj. vice neZ dvojndsobek maximaini doporudené
davky) nebyly pozorovény v této studii Zadné klinicky relevantni d&inky na QTc.

Nicmené dvé pfedchozi studie lékovych interakel; kdy byl domperidon podévah jako monoteraple (10
mg 4krat denné) ukézaly jisté zhémky prodlouzem QT intervalu. Nejvétsi zaznamenany rozdil mezi
odhadnutou stfedni hodnotou QTF pro domperidon a odhadnutou stifedni hodnotou QTF pro placebo byl
5,4 ms v prvnf studii (5 oboustrannym 9% % intervalem spolehlivosti -1,7 ms aZ 12,4 ms) résp. 7,5 ms
v druhe studii (s oboustrannym 95 % intervalem spolehlivosti 0,6 ms aZ 14,4 ms). Nejvatsi
zaznamenany rozdil v dané studii byt zjigt&n jako maximum z rozdill v odhadech stfednich hodnot QTF
pro domperidon a placebo z jednotlivych obdobi jejich podani.

Bod 5.2 Farmakokinetické viastnosti

[Tento bod ma byt upradven tak, aby obsahoval nastedujici formulace]

Absorpce

Po peroralnim podani je domperidon rychle absorbovan a vrcholové plazmatlcke koncentrace dosahUJe
pfiblizné 1 hodinu po uZiti. Hodnoty Cirax @ AUC domperldonu se zvySovaly Umérmé s davkou v rozmeézi
davek od 10 mg do 20 mg. Byla pozorovaha 2 aZ 3nasobnd ekumulace hodnoty AUC domperldonu po
opakovaném podani dévky domperidonu &tyfikrat dennd fkakdych 5 hodin) po dobu 4 dnil.

Biologicka dostupnost domperidonu je pfi podani po jidle u zdravych osob zvySena, aviak pacienti s
gastrointestinalnimi poruchami maji uZivat domperidon 15 - 30 minut pfed jidiem. Snf¥ens faludedni
acidita narusuje absorpci domperidonu. Biotogickou dostupnost domperidonu po perorainim podani
snizuje pfedchozi seufasné podani cimetidinu a hydrogenuhliitanu sodného.

Porucha funkce jater

U osob se stiedné téZkou jaterni nedostatecnosti (Child - Pughovo skére 7 - 9, tfida B) je hodnota AUC
2,9Kkrdt @ Cpay domperidonu 1,5 krat vyssi, ne? u zdravych osob.

Dachézi ke zvysem nevazané frakce o 25% 4 eliminadni polodas je prodiouzen z 15 na 23 hodin. Na
zékladé posouzeni hodnot AUC a Cmax Maji osoby s mirnou Jaternl nedostateénosti ponékud ni¥&f
systémovou expozici nez zdravi jednici, nebyly zaznamenany zmény ve vazbé na bilkoviny nebo v
terminalnim polocase, Osoby s té¥kou poruchou funkce jater nebyly studoviny. Domperidon je
kontraindikovan u pacientd se stfedn& t&%kou nebo t&%kou poruchou funkce jater (viz bed 4.3).

Porucha funkce ledvin

U osob se zévaznou poruchou funkce ledvin (sérovy kreatinin < 30 mi/min/1,73 m?) byl polocas
domperidenu zvySen ze 7,4 na 20,8 hodin, ale plazmatickd koncentrace [é&iva byla niz$i ne? u
zdravyeh jedined s normalni funkei ledvin.

JelikoZ jen velmi malé mnoZstvi latky (pfiblizné 1%) se vylu€uje ledvinami v nezmé&néné formé (viz
bod 4.4), je nepravdépodobné, Ze pfi jednordzovém podani pFipravku bude tfeba upravit davku u
pacientl s poruchou funkce ledvin,

Nicméné pii opakovaném podani by frekvence davkovanl méla byt snizena na podéni jednou nebo
dvakrat denng& v zavislosti na zavaZnosti postizeni a milze byt nutné sniZit davku.

Bod 5.3 PFediiinické Gdaje vztahujici se k bezpednosti

[Tento bod mé byt upraven tak, aby obsahoval nasledujici formulace]

Elektrofyzsologicke studie in vitro a in vivo vykazuji mirné riziko prodlouZeni QT intervalu u dovéka v

souvislosti s uZivanim domperidonu. P¥i pokuséch jn vitro na izolovanych bufikach transfekovanych
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HERG a na izolovanych myocytech moréat se expozncm koeficienty pohybovaly od 26 do 47ndsobku,
podle hodnot ICsp inhibujicich proudy pfes napétim fizené iontové kanaly IKr, & to v porovnani s
volnymi plazmatickymi koncentracemi u Clovéka pe podani maximalni denni davky 10 mg podévanych
trikrat denné. Expoziéni hranice pro prodiouzeni doby trvani akéniho potenciafu pfi pokusech in vitro na
izolovanych srdenich tkénich pFekracovaly 45ndsobné volné plazmatlcke koncentrace pfi maximalni
denni davce (10 my podavanych tfikrdt denné). Bezpednostni rozmezi pro prodlouzen: trvani akénikio
potencidlu v pokusech i vitro na |20Eovanych srdecnich tkanich prekrodily 45 krét plazmatické
koncentrace u &lovéka pHi maximaini denfii davee (10 my podévanych tfikrat denné). Bezpetnostni
rozmezi v proarytmickych modelech in vitro (izolované srdce perfundovane podle Langendorffa)
pfekrodilo 9 aZ 45 krat volné plazmatické koncentracé u c%oveka pr: maximalni denni davce (10 mg
podavanych tfikrat denne) V pokusech in vivo nebyl u psu zvyseiny Ucinek na prodlolzeni QT intervalu.
PFi uméiém vyvoldni arytmif u krafikd, kterym by!a zvysena citlivost na forsade de pointes,
prekracovaly volné plazmatické koncentrace vice nez 22krdt a 435krat, oproti kencentracim u Sovéka
pfi maximalnf denni davce (10 mg podavanych tfikrat dennd). V pokusech u moréat v anestezii nebyly
po pomalé nitroZilni infuzi 2édné G&inky na QT na celkové plazmgtlcke koncentrace 45,4 ng/ml, coZ
jsou 3krat vys3i hladiny, neZ celkové plazmatické hladmy u Clovéka pfi maximalni denm davee (10 mg
podavanych tiikrat dennd). Vyznam této posledn& zminéné studie pro tlovéka po jeho expozici
peroréiné podaného domperidonu, je nejisty.

Za prltomnost: mhlblce metalolismuy prostiednictvim CYP3A4 mohou voiné plazmatické koneentrace
domperidonu vzrlst a? trojfiésobnd.

PFi podéavani vysokych davek kieré jsou toxické pro. matku (vice ne? 40hdsobek doporucene davky pro
cloveka), byly u potkanli pozorovany teratogenni G&inky. Teratogenita nebyla pozorovana u kralikil a
mysi.
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PRIBALOVA INFORMACE

Tenfo prlpravek podiéhd daldimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti, Muzete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezddouci Gdinky, kterd sé u Vas vyskytnou. Jak
hldsit neZadouci a&inky je popséno v zaveru bodu 4.

Bod 1 ‘Co je X a k demu se pouziva’

[Tento bod ma byt upraven tak, aby odrdZel nésiedujici formulace]

Tento pfipravek se uZivd u dospélych a déti k 1é¢b& nauzey (pocit na zvraceni) a zvracenf (nevolnosti).

Bod 2 “Cemu musite vénovat pozornost, nez za&nete X uzivat”
[Tento bod ma byt upraven tak, aby odrdZel nésledujici formulace]
Neuzivejte <X>:

- pokud méte stfedné t&¥kou nebo té&Zkou poruchu funkee jater

- mate EKG (elektrokardlogram) ukazujici na onemocnem srdce nazyvané prodlouZeni QT intervalu

- mate nebo jste mei(a) potize, kdy Vase srdce nemi¥e pumpovat krev do ceiého téla, tak jak by méio
(stav nazyvany srdeéni selhani)

mate potize s nizkymi hladinami drasfiku nebo hoféiku v krvi nebo mate vysokou hiadinu drasiiku
v krvi

- pokud uZfvéte nékteré Iéky (viz bod “Vzajemné plsoben( s daldimi lé¢ivymi ppravky”)

Upczorndni a opatfent
Pfed uZitim pfipravku X se poradte se svym |ékaFem pokud:

- trpite néiakym jatermnim onemocnénim (porucha funkce jater nebe selhani jater) (viz bod
Neufiveijts tento prpravek)

- trpite onemocngnim ledvin {porucha funkce lédvin nébo sethan! Iedvm) V piipadé diouhodobé
lé¢by je tieba pozadat ¢ radu Iékafe, protoie budete potfebovat nizé davku nebo budete
pfipravek uZivat méng ¢asto a Vas lékar Vas bude pravideiné kohtrolovat.

Demperidon mife zvy$it riziko vzniku poruch srdeéniho rytmu a srdedni zastavy. Riziko mlize byt vy3si
u osob starSich 60 let & pfi uzivani dennich dévek vyssich ne? 30 mg. Riziko se teké zvySuje, pokud je
domperidon uZivan spofeéné s nékterymi léky, Informujte svého Iékate nebo Iékérnika, pokud uZivate
Ieky k 1€Che infekel (plisfiové nebo bakteriéln{ infekce) a/nebo mate problémy se srdcem nebo
AIDS/HIV (viz bod Daldi l€¢ivé pFipraviky a X).

Domperidon je nutne u dospélych a détf uZivat v co nejnizséi Gdinné dévce.

Obratte se na lékafe, pokud se b&hem uzivani domperidonu u Vés objevi poruchy srdeéniho. rytmu,
jako je budeni srdce, potiZe s dychanim, ztrata v&domi. Lécba domperidonem must byt ukonéena.

Daisi iécivé pFipravky a X
NeuZivejte {Nézev piipravku}, pokud uZivate I8¢ivé pFipravky k [é¢bé:

» plisdovych infekci, jako jsou azolovd antimykotika, konkrétné ketokonazol, flukonazol nebo
vorikonazol podéavané sty
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e bakteridinich infekci, zejména ertythromycin, klarithromycin, telithromycin, moxifloxacin,
pentamidin (jednia se o antibiotika)
e srdednich onemocnéni nebo vysokého krevniho tiaku (napf. amiodaron, dronedaron, chinidn,
disopyramid, dofetilid, sotaloi, diltiazem, verapamil)
o psychdz (hapf. haloperidol, pimozid, sertindol)
= deprese {napf. citalopram, escitalopram)
e onemocnéni traviciho, traktu (napf. cisaprid, dolasetron, prukaloprid)
o alergie (napf. mequitazin, mizolastin)
» maldrie (zvlasté halofantrin, lumefantrin)
» AIDS/HIV (inhibitory protedzy)
« rakoviny {(hapf. toremifen, vandetanib, vincamin)
Informujte lékafe nebo lékarnika, pokud uZivate pFipravky k [é¥b& infekce, srdefnich potizi nebo
AIDS/HIV.

Je dlleZité, abyste se informoval(a) u svého lékafe nebo lekarnika, zda je pro Vés bezpe&né uZivat
{Nazev pfipravku}, pokud uZivite jakékoli jiné pfipravky véetn& piipravki, které jsou dostupné bez
lékarského predpisu.

Kojeni
Malé mnoZstvi domperidonu se dostdvéd do matefského mléka. Domperidon miize zplisobit neZadouci
aéinky postihujici srdce kojeného ditéte. Domperidon by mé&l byt uZivan b&hem kojeni pouze tehdy,

pokud tékaf rozhodne, Ze to je nezbytné nutné, Poradte se se svym lékafem dfive, nez zatnete tento
pfipravek uZivat.

Bod 3 “Jak se X uZiva”

[Tento bod ma byt upraven tak, aby obsahoval nasledujici formirlace]

Postupujte pedlivé podie t&chto pokynli, pokud Vag IékaF nestanovil jinak.

Délka l&Chy:

PFiznaky obvykle odezni v priib&hu 3 - 4 dnil uZivani tohoto piipravku. NeuZivejte {Nazev pfipravku}
déle nez 7 dni bez porady se svym lékafem.

Dospéli a dospivajici od 12 let s t&lesnou hmotnosti 35 kg a vySsi

Tablety 10 mg

[V ndvodu k pouziti musf byt zahrnuto]

Obvykld davka pfipravku je 1 tableta (1 tableta = 10 mg) aZ 3krat dennd, pokud moZno pired jidiem.
Neuzivejte vice nez ti tablety denné.

Tablety dispergovatelné v dstech 10 mg

[V ndvodu k pouZiti musf byt zahirnuto]

Obvykla ddvka pfipravki je jedna tableta aZ 3krét denné, pokud moZno pred jidlem.

NeuZivejte vice nez tFi tablety denné.

Peroraini suspenze
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[Spolu s pfipravikem musi byt poskytnuta pfislusné davkovaci odmérka a soudésti musi byt ndvod k
POUZIt]

Obvykia davka je 10 mg az 3krat denng, pokud mozno pfed jidlem. NeuZivejte vice ne? 30 mg denn&.
Sumivé granule 5 mg
[V navodu k pouZiti musi byt zahrnuto]

Obvykla ddvka je jeden nebo dva sacky (jeden sadek obsahuje 5 mg domperidonu) a¥ 3krét denné.
Neuzivejte vice neZ 6 sackt denné.

Sumivé granule 10 mg
[V nédvodu k pouZiti musf byt zahrnuto]

Obvykla davka je jeden sacek {(jeden safek obsahuje 10 mg domperidonu) a¥ 3krét denné. Neuzivejte
vice nez tfi sidky denné.

[NiZe uvedeny odstavec mé byt implementovén, pokud fozhodnuti o registraci v soucasné dobé
zahrnuje dlevu od pfiznakli nevolnosti a zvraceni u déti miadsich 12 let a dospivajicich s hmotriosti
niZsi nez 35 kg:]

Béti a dospivajici od narozeni do tdlesné hmotnosti nizsi nez 35 kg
Peroraini suspenze

[Pro peroraini poddni musi byt poskytnuta stiikadka opatfend stupnici spolu s pfipravkem a soucdsti
musf byt navod k pouZiti]

Podavejte davku maximalné 3krét denn&, pokud moZno pfed jidlem/krmenim. Nepodavejte vice ne
3krat beéhem 24 hodin,

<Tablety>, <tablety dispergovatelné v lstech> a <Cipky> nejsou vhodné k uzivani u dati s télesnou
hmotnosti nizsi ne? 35 kg.

Pokud je {Nazev pfipravku} pro dité, poZadejte svého IékaFe o détskou lékovou formu pfipravku.
Jestlize jste uZil(a) vice pFipraviu X, neZ jste méi(a)

Pokud jsté uzil(a) nebo pouzil{a) pFili§ mnoho {Nézev piipravku}, vyhiadejte okamzitd svého Iékate
nebo |ékérmika nebo toxikologické stfedisko, zejména pokud dojde k predévkovani u ditéte. V pFipadd

ndhodného pfeddvkovani je treba zahdjit podplirncu 1é¢bu. Z diivodu mo2nych potiZi se srdcem, kieréd
se nazyvaji ,prodlouZeni QT intervalu® je tfeba provést EKG (elektrokardiogram) srdce.

JestliZe jste zapomnéi(a) uZit pkipravek X

Vezméte si pfipravek thned, jak si vzpomenete. Pokud se v&ak bliZi &as, kdy byste mé&l(a) jiZ uzit daidi
davku, neuZivejte zapomenutou davku a pokratujte jako obvykle. Nezdvojnasobujte nasleduiici davku,
abyste nahradil{a) vynechanou davku.

F oW

Bod 4 Mozné nezadouci a&inky
Nenf zndmo (frekvenci nelze z dostupnych Gdajd urtit)

Poruchy srdce a cév: mohou se vyskytnout poruchy srdeéniho rytmu. (rychly nebo nepravidelny srde&nf
tep); pokud se tyto obtize objevi, mél(a) byste okamZité ukondit 1é¢bu.
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Domperidon miZe zvyiit riziko vzniku poruch srdeéniho rytmu a srdeéni zdstavy. Riziko miZe byt
vyS5i U osob starSich 60 let a pfi uZivani dennich davek vy&Sich ne? 30 mg. Domperidon je nutno u
dospélych a déti uZivat v co nejniZsi iéinné davcee,

Hiaseni neZddoucich d€inkd

Pokud se u Vas vyskytne kterykoii z neZadoucich Ugink(, sdélte to svému <lékati> <,> <nebo>
<lékédrnikovi> <nebo zdravotni sestfe>. Stejné postupujte v pfipadé jekychkoli neZddoucich O&inkd,
které nejsou uvedeny v této piibalové inforimaci. NeZddoudl einky miZete hldsit také pEmo
prostfednictvim | Bositamy b dvbdensbr U Lal LT Uk Nahldgerim
neZédoucich G&inkl miZete prispét k ziskéni vice informaci o bezpetnosti tohoto pipravku.
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PFiloha IV

Podminky registraci
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Podminky registrace

Pfislusné organy &lenského statu (Elenskych statl) nebo piipadné referentniho ¢lenského statu
(referenénich &lenskych stétl) zajisti, aby drZitel(é) rozhodnutf o registraci spinil(i) tyto podminky:

1. Bude provédeéna studie s cilem zfskat priikazné Gdaje ohledné (éinnosti domperidonu pfi Glevé
od symptom{i hauzey a zvraceni u déti v doporudénych davkach. Dritelé rozhodnuti
o registraci pFipravkd, u kterych jé schvéiena pediatrickd indikace, predlioZi protokoly novych
nebo probihajicich studif pFislusiym vnitrost&tnim organim do 4 mésicl od vydani rozhodnutf
Komise pro tento postup. Zavéretnd zprava o studii bude pfisludnym vnitrostatnim organiim
pFedloZena do 36 mésicl od schvaleni protokolu a ka¥dorotné budou pFislugnym vnitrostatnim
organiim pFedklddény aktualizace informujici o postupu naboru do studie.

2. Driitelé rozhodnuti o registraci pro rektélnf Iékové formy, které zlstavaji registrovany,
provedou farmakokinetickou studii 5 cilem ziskat Udaje, které umozni porovnani rektainich
a peroralnich [ékovych forem. Zavéreéna zprava o studii bude piedliozena pfislusnym
vnitrostatnim organdm do 1 roku od vydéni razhodnuti Komise pro tento postup.

3. Drzitelé rozhodnuti o registraci provedou studii uzivani tékil zaméFenou na hodnoceni G&innosti
opatreni k minimalizac rizik a sledovéni pouziti mimo schvaléné indikace. Studie bude
provedena ve vice nez jednom &lenském stété a protokol bude pFedloZen vyboru PRAC do
3 mésicd od vydani rozhodnuti Komise pro tento postup.

4. B&hem 3 mésicll od vydéni rozhodnuti Komise pro tento postup piredlol dr¥itelé rozhodnuti
0 registraci pfislugnym vnitrostitnim organdm plan Fizeni rizik obsahujici klitové prvky popsané
ve zpravé o hodnoceni vyboru PRAC.
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