AGOMELATIN
PRIRUCKA PRE LEKARA
Odporucania tykajuce sa:

e monitorovania funkcii pe€ene
e interakcii so silnymi CYP1A2 inhibitormi

Agomelatin je indikovany na lie¢bu epizdd velkej depresie u dospelych.

AGOMELATIN A RIZIKO HEPATOTOXICITY

Po uvedeni na trh boli u pacientov lie¢enych agomelatinom hldasené pripady poskodenia
pecene, vratane zlyhania pecene (u pacientov s rizikovymi faktormi poskodenia pecene bolo
vynimocne hldsenych niekolko pripadov s fatdlnym nasledkom alebo transplantaciou pecene),
zvySenie pecerfiovych enzymov presahujuce 10-nasobok hornej hranice normy, hepatitida a
prevazne hepatoceluldrna so zvySenim sérovych aminotransferaz, ktoré sa obycajne vratia k
normalnym hodnotam po ukonéeni liecby agomelatinom.

ODPORUCANIA PRE MONITOROVANIE FUNKCIi PECENE

NEPOUZiIVAITE AGOMELATIN V PRIPADE

e poskodenia funkcie pecene (t.j. cirh6za alebo aktivne ochorenie pecene) alebo
zvySenia aminotransferaz presahujiceho 3-nasobok hornej hranice normalneho
rozmedzia.

PRED ZACATiIM LIECBY

e U pacientov s rizikovymi faktormi poskodenia pecene je pri zacati liecby
agomelatinom potrebna opatrnost.

e Agomelatin sa ma predpisat po starostlivom zvaZeni prinosu a rizika:

- u pacientov s rizikovymi faktormi poskodenia pecene napr. obezita/ nadvaha/
nealkoholové tukové ochorenie pecene, diabetes, poruchy zapri¢inené
uzivanim alkoholu/nadmerny prijem alkoholu

- u pacientov subezne uzivajucich lieky spojené s rizikom poskodenia pecene.



¢ Kontrola testov pecenovych funkcii

Pred zacatim liecby sa maju u vsetkych pacientov vykonat vstupné testy

pecenovych funkcii:

- liecba sa nesmie zacat u pacientov so vstupnymi hodnotami ALT a/alebo AST
presahujucimi 3-nasobok hornej hranice normalneho rozmedzia.

- opatrnost je potrebnd u pacientov so vstupnymi hodnotami ALT a/alebo AST
>hornd hranica normalneho rozmedzia a < 3-ndsobok hornej hranice
normalneho rozmedzia.

PACIENTOM VYKONAVAJTE TESTY AMINOTRANSFERAZ (ALT/AST):

e pred zaciatkom liecby
e potom pravidelne po priblizne:
- troch tyzdnoch
Siestich tyZdnioch (koniec akutnej fazy)
dvanastich tyZzdnioch
dvadsiatich Styroch tyzdnoch (koniec udrziavacej fazy)
e avizdy, ked je to klinicky indikované.

Pri zvySovani davky sa maju testy pecenovych funkcii vykondvat s rovnakou
frekvenciou ako na zaciatku liecby.

Kazdému pacientovi, u ktorého dbéjde k zvySeniu koncentracie sérovych
aminotransferdz, treba opakovat testy pecerovych funkcii do 48 hodin.

Ako pomocku najdete na konci tohto materidlu schému monitorovania pecene pri
liecbe agomelatinom.

POCAS LIECBY

Lie€bu agomelatinom je potrebné okamzite ukondit, ak :

e sa u pacienta rozvinu symptomy alebo prejavy mozného poskodenia pecene (ako
je tmavy mo¢, svetlo sfarbena stolica, zoZltnutie pokozky/oci, bolest v pravej hornej
Casti brucha, pretrvavajica novovzniknutd a nevysvetlite/na unava)

e zvySenie sérovych aminotransferdz prevySuje 3-ndsobok hornej hranice
normalneho rozmedzia.

Po ukonceni lieCby agomelatinom sa maju testy pecenovych funkcii opakovat, az kym sa
sérové aminotransferazy nevratia k normalnym hodnotam.

Informujte pacienta o:

dolezZitosti monitorovania pecerfiovych funkcii
potrebe sledovania prejavov a symptémov poskodenia pecene.



PRIPOMENUTIE

Co robit v pripade :
Zvysenie ALT a/alebo AST < 3—nasobok | Opakujte testy do 48 hodin
hornej hranice normalneho rozmedzia
Zvysenie ALT a/alebo AST > 3—nasobok | Okamzite ukondcite lieCbu, krvné testy
hornej hranice normalneho rozmedzia opakujte az do normalizacie
Prejavy a symptomy poskodenia pecene* Okamzite ukoncite lieébu, krvné testy
opakujte az do normalizacie
* tmavy moc, svetlo sfarbena stolica, zozZltnutie pokozky/oci, bolest v pravej hornej Casti
brucha, pretrvavajica novovzniknuta a nevysvetlitelna unava)

INTERAKCIE SO SILNYMI CYP1A2 INHIBITORMI

e SiUbezné uZivanie agomelatinu spolu so silnymi inhibitormi CYP1A2 (napr.
fluvoxamin, ciprofloxacin) je kontraindikované.

e Agomelatin je metabolizovany hlavne cytochromom P450 1A2 (CYP1A2) (90 %) a
CYP2C9/19 (10 %). Lieky, ktoré interaguju s tymito izoenzymami, mozu zniZovat
alebo zvysovat biologicki dostupnost agomelatinu. Fluvoxamin, silny CYP1A2 a
stredne silny CYP2C9 inhibitor, vyznamne inhibuje metabolizmus agomelatinu,
vysledkom €oho je zvySenie expozicie agomelatinu.

e In vivo agomelatin neindukuje izoenzymy CYP450. Agomelatin neinhibuje ani
CYP1A2 in vivo ani ostatné CYP450 in vitro. Preto sa neoCakava, Ze by agomelatin
ovplyviioval expoziciu liekom metabolizovanym CYP 450.

Hldsenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umozniuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékolvek podozrenia na neZiaduce reakcie na: Statny Ustav pre kontrolu lieiv, Sekcia klinického
skusania liekov a farmakovigilancie Kvetna ul. 11, 825 08 Bratislava 26, tel.: 02 507 01 206, e-mail:
neziaduce.ucinky @sukl.sk. Tlac¢ivo na hlasenie neZziaduceho ucinku je na webovej stranke
www.sukl.sk v Casti Lieky/Bezpecnost lieCiv. Formuldr na elektronické poddavanie hlaseni:
https://portal.sukl.sk/eskadra/



mailto:neziaduce.ucinky@sukl.sk
https://portal.sukl.sk/eskadra/

Podozrenie na neZiaduce ucinky mdzete hlasit aj priamo zastupcovi drzitela registracie prislusného
lieku:

Agomelatin Teva

TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
ROSUM, Bajkalska 19B

821 01 Bratislava

Tel.: 02/57 2679 11

Email: safety.sk@teva.sk

Agomelatine Sandoz 25 mg filmom obalené tablety
Sandoz d.d.

organizacna zlozka

Zizkova 22B

811 02 Bratislava

Tel: 02/5070 6111

Mail: sk.medical@sandoz.com

Lamegom 25 mg filmom obalené tablety
KRKA Slovensko, s.r.o.

Turéianska 2

821 09 Bratislava

Tel.: 02/57 104501

Email: info.sk@krka.biz

Zilbea

Zentiva, a.s.
Einsteinova 24,

851 01 Bratislava
Tel.: 02/39183010

Email: PV-Slovakia@zentiva.com
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Monitorovacia schéma pecenovych funkcii pri lieébe agomelatinom

O Agomelatin 25 mg O V pripade zvysenia davky na 50 mg, znovu
postupujte podfa monitorovacej schémy

[ Zacatie liecby
davkou 50 mg

U Tyzden 3

0 Pred zacatim liecby Meno pacienta:

davkou 25mg
U Tyzden 3

Déatum zacatia lie€by:

O Tyzdeii 6

U Tyzded 12

O Tyzden 24

Vykonajte test vzdy, ked je to klinicky Vykonajte test vzdy, ked je to klinicky
indikovane. indikované.
Symptomy alebo akykolvek prejav Sérové aminotransferazy (ALT, AST)
moZnéhe poskodenia pecene’
ALT a/ alebo AST > 3-nasobok |- ALT a/ alebo AST < 3-ndasobok |
hornej hranice normalneho heornej hranice normalneho Normalne
rozmedzia rozmedzia
Symptomy alebo akykol'vek prejav Ziaden symptam alebo prejav poskodenia pecene
moinéheo poskodenia pecene’ Zopakujte testy pecefovych funkeii do 48 hodin
ALT a/ alebo AST > 3-nasobok hornej ALT a/ alebo AST < 3-nasobok hornej
hranice norméineho rozmedzia hranice normalneho rozmedzia
Ukoncite liecbu Ukondite liecbu Pokracujte v liecbe
- Mali by sa vykonaft testy « Opakujte testy pecenowvych funkcii, « Dodriiavajte casovy harmonogram pecenovych
pecenovych funkcii (vratane kym sa sérové aminotransferazy monitorovacich testov
aminotransferdz) nevratia k normdlu
* Ako Je tmavy moc, svetlo sfarbend stolica, zoZltnutle pokozky/ocl, bolest v prave] horne] €astl brucha, p 3 novo! a unava Verzia 1;02/2019

Verzia 1; 2/2019



