Priloha ¢.1 potvrdenia prijatia ozndmenia o zmene, ev. ¢.: 2025/01605-Z1A

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Prothazin

25 mg filmom obalené tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 25 mg prometazinium-chloridu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta
Okruhle bikonvexné, filmom obalené tablety zelenej farby, priemer tabliet 5,5 mm.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Alergické ochorenia a reakcie, uzkost, napétie a stavy excitacie, premedikacia pred diagnostickymi
a lieCebnymi zakrokmi, nevolnost’ a vracanie, poruchy spanku u dospelych a deti vo veku od 10
rokov.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Dévkovanie

Celkova denna davka nema u dospelych pacientov presiahnut’ 150 mg (v psychiatrickych indikaciach
moze vynimocne kratkodobo dosiahnut’ az 200 mg).

Alergickeé ochorenia a alergické reakcie

Dospeli a deti vo veku od 10 rokov: 2- az 3-krat denne 25 mg alebo 25 mg pred spanim. Celkova
denna davka sa pohybuje u dospelych v rozsahu do 100 mg/den. Medzi dvoma davkami ma uplynut’ 6
hodin.

Nauzea a vracanie
Dospeli a deti vo veku od 10 rokov: preventivne najprv 25 mg Prothazinu a potom podl’a potreby
25 mg kazdych 4 — 6 hodin.

Excitacia, nepokoj, napdtie a premedikacia pred celkovou anestéziou

Dospeli: 25 — 50 mg vecer pred spanim (resp. veCer pred chirurgickym alebo diagnostickym
zakrokom). Deti vo veku od 10 rokov: 25 mg vecer pred spanim (resp. vecer pred chirurgickym alebo
diagnostickym zakrokom). Pri akttnych stavoch nepokoja je mozno kratkodobo podévat’ Prothazin aj
v davkach vyssich do celkovej davky 150 — 200 mg/den.

Poruchy spanku
Dospeli: 25 — 50 mg vecer pred spanim

Deti vo veku od 10 rokov: 25 mg vecer pred spanim
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U starsich pacientov sa pouziva davkovanie tesne pod strednou davkou pre dospelych, t.j. cca
polovica hornej hranice davok pre dospelych.

Spdsob podavania

Liek sa odporaca uzivat pri jedle, nehryzt’, nedrvit’ a zapit’ malym mnozZstvom tekutiny. Nezapijat’
v§ak kavou, silnym ¢ajom a pocas uZivania nepit’ alkoholické napoje. Dizka lie¢by zaleZi na indikécii,
pre ktort je liek podavany.

4.3 Kontraindikacie

Tento liek je kontraindikovany v nasledujtcich pripadoch:

- Precitlivenost’ na lieCivo, antihistaminika a na ktortkol'vek z pomocnych latok uvedenych
v Casti 6.1

- Agranulocytdza indukovana inymi fenotiazinmi v anamnéze

- Riziko retencie mocu suvisiace s uretralnou poruchou alebo poruchou prostaty

- Riziko glaukému s uzavretym uhlom

- Pocas laktécie (pozri Cast’ 4.6)

- V kombinacii so sulpiridom alebo sultopridom (pozri ¢ast’ 4.5)

- Deti vo veku do 10 rokov

- Utlm kostnej drene

- Intoxikacia latkami tlmiacimi CNS

- Anamnéza lieCby inhibitormi MAO v poslednych 2 tyzdnoch.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Upozornenia

Liecba alergickych symptémov s prometazinovymi tabletami sa ma prehodnotit,, ak symptomy
pretrvavaju alebo sa zhors$ili (respiracna tiesen, edém, kozné 1ézie, atd’.) alebo ak st spojené s prejavmi
virusového ochorenia.

Liecba prilezitostnej alebo prechodnej insomnie prometazinovymi tabletami sa ma prehodnotit’, ak
insomnia pretrvava po 5 dioch. To m6ze naznacovat’ zakladné ochorenie, ktoré sa ma, ak je to mozné,
diagnostikovat’ a nalezite liecit’.

V pripade dokazanej koznej senzibilizacie na prometazin sa moze vyskytnit skrizena senzibilizacia po
systémovom podani fenotiazinov (vratane prometazinu).

Zaznamenalo sa, ze prometazin predlzuje QT interval v klinickej $tudii po i.v. podani.
Opatrenia pri pouZivani

U epileptickych pacientov je potrebné dokladnejSie sledovanie (klinické a ak je to potrebné vySetrenim
EEG) z déovodu mozného zniZenia epileptogénneho prahu.

Prometazin sa mé pouZzivat’ opatrne:

- U starSich pacientov:
- so zvySenou citlivostou na ortostatickl hypotenziu, vertigo a sedaciu
- s chronickou zapchou (riziko paralytického ilea)
- s moznou hypertrofiou prostaty

- U pacientov s diagnostikovanymi kardiovaskularnymi poruchami (fenotiaziny mézu sposobit’
tachykardiu a hypotenziu)

- U pacientov s oslabenou respira¢nou funkciou napr. CHOCHP, spankova apnoe (z dovodu
zvySeného rizika potencialne fatalnej depresie dychania)

- U pacientov so zavaznou insuficienciou pecene a/alebo rendlnym zlyhanim (z dovodu rizika
kumulacie)
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- U pacientov s hypotdniou, hypertoniou a ortostatickou dysregulaciou, organickym ochorenim
mozgu, Parkinsonovou chorobou, glaukomom, dyzariou, pylorosten6zou, ileom a prostatickou
hypetrofiou.

ZvySena mortalita u starSich pacientov s demenciou

Udaje z dvoch velkych postmarketingovych §tadii preukazali, Ze starsi pacienti s demenciou lie¢eni
konvencénymi (typickymi) antipsychotikami boli vystaveni mierne vysSiemu riziku mortality

v porovnani s tymi, ktori neboli lie¢eni antipsychotikami. Na zaklade dostupnych tidajov zo studii nie
je mozné identifikovat’ presny rozsah tohto rizika, pokial pric¢ina tohto rizika nie je znama.
Prometazin nie je schvéleny na liecbu behaviordlnych portch stvisiacich s demenciou.

ZvySené riziko vyskytu cerebrovaskularnych neziaducich udalosti

Randomizované, placebom kontrolované klinické studie u pacientov s demenciou lieCenych
niektorymi atypickymi antipsychotikami odhalili, ze riziko cerebrovaskularnych neziaducich udalosti
bolo zvysené zhruba trojnasobne. Mechanizmus, ktory vedie k takémuto zvySenému riziku nie je
znamy. Nie je mozné vylucit, ze takyto ucinok sa tiez vyskytne pri pouzivani inych antipsychotik
alebo v ostatnych skupinédch pacientov. Preto je potrebna opatrnost’ pri pouzivani prometazinu

u pacientov so zvysenym rizikom mozgovej prihody.

Riziko tromboembédlie

Pocas liecby inymi antipsychotikami sa zaznamenali pripady ven6znej tromboembolie (VTE). Ked’ze
pacienti na antipsychotickej liecbe maju ¢asto ziskané rizikové faktory pre VTE, pred liecbou
prometazinom a pocas nej sa maju identifikovat’ vsetky potencialne rizikové faktory pre VTE, vratane
prijatia preventivnych opatreni.

Interval QT

Ked’7e fenotiaziny mozu prediZit interval QT u liegenych pacientov s vyraznou bradykardiou,
kardiovaskuldrnym ochorenim, s hereditdrnou formou predlZenia intervalu QT a sibeznym
pouzivanim s inymi lickmi veducimi k predlZeniu intervalu QT, odporuca sa opatrnost’.

Vyrazne sa odporti¢a nepit’ alkoholické napoje ani neuzivat’ in€ lieky obsahujuce alkohol pocas trvania
liecby (pozri Cast’ 4.5).

Vzhl'adom na fotosenzibilizujtici u€inok fenotiazinov sa pocas liecby treba vyhybat’ vystaveniu
slne¢nému Ziareniu.

Po dlhodobe;j terapii Prothazinom sa nesmie liek vysadit’ nahle, ale je nutné davky postupne znizovat'.

Prothazin obsahuje sachardzu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami intolerancie fruktozy,
gluk6zo-galaktozovej malabsorpcie alebo deficitu sacharazy a izomaltazy nemaji uzivat tento liek.

4.5 Liekové a iné interakcie

Prometazin podstupuje extenzivny metabolizmus v peceni. Subezné podéavanie s haloperidolom moze
zvysit koncentraciu v rovnovaznom stave z dovodu inhibicie metabolizmu CYP2D6.

Stubezné podavanie s nasledujiicimi lieCivami moze mat’ za nésledok znizentl i€innost’ prometazinu:
- anticholinergika (taktiez zvySené anticholinergné neziaduce tc¢inky)

- karbergolin

- dehydroepiandrosteron.

Stibezné podavanie s nasledujacimi lie¢ivami mdze mat’ za nasledok zvySené sérové koncentracie
prometazinu:

- duloxetin (prostrednictvom inhibicie metabolizmu fenotiazinov sprostredkovanom CYP2D6)
- inhibitory monoaminooxidazy.
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Stibezné podavanie so sulpiridom alebo sultopridom zvySuje riziko poruchy ventrikularneho rytmu,
hlavne torsades de pointes, z dovodu kumulativnych elektrofyziologickych ucinkov.

Osobitna opatrnost’ je potrebnd v pripade, ak sa prometazin pouziva sibezne s inymi liekmi, o vedie
k predizeniu intervalu QT vratane lieckov, ako st antipsychotika, t. j. niektoré fenotiaziny
(chlérpromazin, levomepromazin), benzoamidy (sulpirid, amisulprid, tiaprid), pimozid, haloperidol,
droperidol, citalopram, halofantrin, metadén, pentamidin a moxifloxacin.

Stubezné podavanie zlucenin predlzujicich QT interval sa neodporuca.

Stubezné podavanie s nasledujucimi lie¢ivami mdze mat za nasledok zvySenu toxicitu:

- cisaprid, chinolonové antibiotika, oktreotid, izradipin, pentamidin — zvySend kardiotoxicita
(predizenie QT intervalu, torsades de pointes, zastava srdca)

- fenytoin — zvySené hladiny fenytoinu

- pupalkovy olej, metrizamid, tramadol — zvysené riziko zachvatov

Stubezné podavanie meperidinu moze zvysit’ jeho analgeticky ucinok.

Alkohol zvySuje sedativny ucinok H1 antihistaminik. Zhor$enie pozornosti méze ohrozit’ vedenie
vozidiel alebo obsluhu strojov. Pocas lieCby sa odporuca vyhybat’ sa pozivaniu alkoholickych napojov
alebo uzivaniu liekov obsahujucich alkohol.

Zvysené riziko depresie centralneho nervového systému sa moze vyskytnat’ pri subeznom podavani

s inymi lieckmi s timivym ucinkom na centralny nervovy systém, ako st sedativne antidepresiva,
barbituraty, benzodiazepiny, klonidin a pribuzné lieky, hypnotika, morfinové derivaty (analgetika

a antitusika), metadon, neuroleptikd a anxiolytikd. Porucha pozornosti méze ohrozit’ vedenie vozidiel
alebo obsluhu strojov.

Neziaduce ucinky stvisiace s atropinom (napr. retencia mocu, zapcha a sucho v ustach) sa moézu
vyskytnut’ pri sibeznom podavani atropinu a latok podobnych atropinu, ako st tricyklické
antidepresiva, anticholinergika a antiparkinsonika, antispazmodika podobné atropinu, dizopyramid
a neuroleptika podobné fenotiazinu.

Prometazin narusuje skriningové spektrofotometrické testy zaloZzené na metode podl'a Trindera.

Prometazin moze sposobit’ faloSne pozitivne alebo falosne negativne vysledky testov na zaklade
imunologickej reakcie medzi 'udskym choriogonadotropinom (HCG) a anti-HCG.

4.6 Fertilita, gravidita a lakticia

Gravidita

Malformacia (prvy trimester):

- Nie st k dispozicii zZiadne spol'ahlivé tidaje tykajice sa teratogenézy u zvierat.

- V klinickej praxi pouzivanie prometazinu poc¢as obmedzeného poctu gravidit dosial’
neodhalilo Ziadnu konkrétnu malformaciu ani fetotoxicky u¢inok. A predsa na
zhodnotenie nasledkov expozicie pocas gravidity su potrebné d’alSie Studie.

Fetotoxicita (druhy a treti trimester):

U novorodencov matiek, ktoré boli dlhodobo lie¢ené vysokymi davkami anticholinergnych
antihistaminik, ako je prometazin, sa zriedkavo zaznamenala tachykardia, neurologické poruchy
a traviace problémy (ako je distenzia brucha, mekoniovy ileus, oneskorené vylucovanie
mekonia a tazkosti so zaCiatkom kfmenia) tykajtice sa vlastnosti podobnych atropinu.

Na zaklade tychto tidajov sa pouZzivaniu tohto lieku treba preventivne vyhybat’ poc¢as prvého
trimestra gravidity. Po prvom trimestri sa ma liek predpisovat’ len v nevyhnutnom pripade.
Pocas treticho trimestra sa ma pouzivanie obmedzit’ na cielené pouzivanie.

Ak sa tento liek pouziva takmer na konci gravidity, odporica sa monitorovat’ srdcovi,
respiracntl, neurologicku a traviacu funkciu novorodenca.
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Laktacia

Nie je zname, ¢i sa prometazin vylucuje do l'udského mlieka. VzhI'adom na moznost’ sedacie
a paradoxnej excitacie u novorodenca a okrem toho na riziké spankového apnoe spdsobeného
prometazinom sa tento lieck nema uzivat’ pocas dojcenia.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vodi¢i a pouzivatelia strojov maji byt upozorneni na riziko ospalosti, poruchy reakéného ¢asu
a schopnosti ststredenia suvisiace s pouzivani tohto lieku, hlavne na zaciatku liecby.

Tento fenomén sa zhorsuje pri poziti alkoholickych napojov a liekov obsahujticich alkohol.

V pripade prometazinu predpisanom na symptomaticku liecbu alergickych prejavov sa odporuca zacat’
liecbu vecer.

4.8 Neziaduce ucinky

Neziaduce Gc¢inky lie¢by prometazinom zvyc¢ajne suvisia s neurovegetativnymi ucinkami, depresiou
CNS, antimuskarinovymi uc¢inkami a reakciami precitlivenosti.

Neziaduce G¢inky prometazinu su klasifikované nizsie podla tried organovych systémov:

Poruchy krvi a lymfatického systému

- leukocytopénia, neutropénia, agranulocytoza
- trombocytopénia — frekvencia neznama

- hemolyticka anémia

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti

- palpitacie

- tachykardia

- prediZenie intervalu QT — frekvencia neznama
- torsades de pointes — frekvencia neznama

Poruchy oka

- porucha akomodacie
- mydriaza

- rozmazané videnie

Poruchy gastrointestinalneho traktu
- zapcha

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
- sucha sliznica

Poruchy pecene a ZI¢ovych ciest
- hepatitida

Poruchy imunitného systému
- anafylakticky Sok

Laboratorne a funk¢né vySetrenia
- zvySena telesna teplota

Poruchy nervového systému
- sedacia, somnolencia (vyraznejSia na zaciatku lieby)
5
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porucha rovnovahy

zavrat

porucha paméti

porucha pozornosti

abnormalna koordinécia

tremor (Castej$i u starSich pacientov)

agitacia, podradzdenost’

nepokoj

zachvat (hlavne u epileptikov a pacientov s poSkodenim mozgu)
akatizia

dyskinéza

neurolepticky maligny syndrém — frekvencia neznama
psychomotorické hyperaktivita — frekvencia neznama

Psychické poruchy

psychoza

afektivna porucha (hlavne u deti a starSich pacientov)
porucha spanku, insomnia

stav zmatenosti

halucinacie — frekvencia neznama

agresivita — frekvencia neznama

nervozita

Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest

retencia mocu

Poruchy dychacej ststavy, hrudnika a mediastina

depresia dychania

Poruchy kozZe a podkoZného tkaniva

erytém

ekzém

pruritus

edém, Quinckeho edém
urtikaria (potencialne obrovska)
fotosenzitivna reakcia
hypohidroéza, hyperhidroza
purpura

Poruchy ciev

Pri podavani antipsychotik sa zaznamenali pripady ven6znej tromboembolie, vratane pripadov plucnej

ortostaticka hypotenzia
tromboflebitida (Castejsia pri parenteralnom podani)

embolie a pripadov hlbokej vendznej trombozy — frekvencia neznama

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9

Predavkovanie

Predavkovanie sedativnymi antihistaminikami je spojené s antimuskarinovymi,

extrapyramidovymi a CNS uc¢inkami.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx
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- Ked’ stimulacia CNS prevlada nad CNS depresiou, ktora sa vyskytuje s vySSou
pravdepodobnost’ou u deti alebo starSich pacientov, sposobuje ataxiu, rozrusenie, tremory,
psychozy, halucinacie a zachvaty; moze sa tiez vyskytnat’ hyperpyrexia. Potom moze
nasledovat’ prehibenie komy a kardiorespira¢ny kolaps.

- U dospelych je depresia CNS castejsia s ospalost’ou, komou a zachvatmi, ktoré progreduji do
respiracného zlyhania a kardiovaskularneho kolapsu.

- Po predavkovani prometazinom sa ¢asto pozorovalo aj delirium a tachykardia.

- Pri predavkovani fenotiazinmi bol opisany predizeny interval QT a pripady zavaznych arytmii
so smrtel'nymi nasledkami.

V pripade predavkovania sa ma zah4jit’ symptomatické liecba na Specializovanom oddeleni. Podanie
aktivneho uhlia v priebehu 2 hodin po predadvkovani prometazinom mdze znizit’ pravdepodobnost’
deliria.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antihistaminikum

ATC kod: RO6AD02

Prometazin nema antipsychotické ucinky, nepdsobi v experimente na zvieratach antagonisticky na
dopaminové receptory a in vifro ma extrémne nizku afinitu k dopaminovym receptorom, znacenym
(3H-)haloperidolom. Preto sa nezvysuje sekrécia prolaktinu, nie je ovplyvnena katalepsia alebo
blokada podmieneného reflexu uniku, nesposobuje znizenie apomorfinovej alebo amfetaminove;j
hyperaktivity. Prometazin posobi antagonisticky na cholinergné, histaminové, alfa-adrenergné

a serotoninové receptory. Na niektoré z tychto ucinkov vznika pri dlhsej aplikacii tolerancia. Klinicky
vyznamné su u¢inky antialergické, vegetativne tlmivé, silné ucinky sedativne (upokojujice) az ucinky
navodzujice spanok. Prometazin pdsobi priaznivo pri niektorych dyskinetickych syndromoch a ma
antiemetické ucinky. Analgeticka ucinnost’ nebola u ¢loveka s istotou preukazana.

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Absorpcia a distribucia:

Prometazin sa tplne resorbuje z gastrointestinalneho traktu po peroralnom podani. Z dévodu
vyrazného efektu prvého prechodu pecenou sa biologicka dostupnost’ pohybuje medzi 25 a 30 %.
V plazme sa viaze u dospelych na 90 % a u deti na 70 % na plazmatické proteiny. Prometazin
prechadza rychlo placentarnou i hematoencefalickou bariérou. Hladina v krvi plodu je rovnaka ako
hladina v krvi matky. Polcas eliminacie prometazinu z plazmy je od 10 do 14 hodin.

Biotransformdcia a elimindcia:

Prometazin sa metabolizuje v peCeni a to z najvacsej Casti na sulfoxid, z mensej Casti na demetylované
zluceniny. Metabolity si farmakologicky neaktivne. Vylu¢ovanie metabolitov prebieha z 50 az 60 %
oblickami (menej nez 1 % latky je vylucované v nezmenenej podobe) a z 10 az 22 % biliarne. Celkovy
klirens je okolo 1 I/min a je takmer bezvyhradne podmieneny hepaticky. Podiel renalneho klirensu

(6 ml/min) je maly.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Akutna toxicita

Hodnota LDsy sa skimala na rozli¢nych druhoch zvierat a v zavislosti od sposobu podania. Po
peroralnom podani sa pohybuje u beznych laboratornych zvierat od 400 mg/kg do 640 mg/kg. Zvierata
vykazovali pri davke 50 az 150 mg/kg centralnu excitaciu s tonicko-klonickymi kfémi, ktoré boli
CiastoCne preruSované somnolentnymi fazami.
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Chronickd a subchronicka toxicita

Skusky na subchronickt toxicitu (do doby 13 tyzdiiov), vykonané na mysiach a laboratornych
potkanoch neukézali Ziadne znamky toxického pdsobenia latky.

Mutagenita a ndadorovd toxicita

Skusky s liekom in vitro a in vivo vykonané za ucelom detekcie génovych a chromozémovych mutécii
a tzv. DNK — reparacny test (taurin) boli negativne.

Dlhodobé vyskumy na laboratdrnych potkanoch a mysSiach neukazali Ziadne znamky karcinogénneho
ucinku lieciva.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

sachardza

zemiakovy Skrob

Zelatina

stearat horecnaty

obal'ovacia sustava Opadry 03F21289 zelena

mastenec

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C, chrafite pred svetlom a vlhkostou.

6.5 Druh obalu a vel’kost’ balenia

OPA/AL/PVC/AL blister (neprehl’adny kovového vzhl'adu), pisomna informacie pre pouZzivatel'ov,
Skatul’ka.

Velkost balenia: 20 filmom obalenych tabliet
6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku treba vratit’ do lekarne.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Teofarma S.r.l., Via F.1li Cervi 8 - 27010 Valle Salimbene (Pavia), Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLO

14/0289/01-S



Priloha ¢.1 potvrdenia prijatia ozndmenia o zmene, ev. ¢.: 2025/01605-Z1A

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE

Détum prvej registracie: 8. novembra 2001
Datum posledného predlzenia: 19.septembra 2007

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Jun 2025



