Il priedas

Mokslinés isvados



Mokslinés iSvados

2015 m. kovo 27 d. bendrove ,Vale Pharmaceuticals", vadovaudamasi decentralizuota procedira,
Jungtinei Karalystei pateiké paraiSkg dél paracetamolio 500 mg ir ibuprofeno 150 mg fiksuoty doziy
derinio.

Referencine valstybé naré (RVN) yra Jungtiné Karalysté, susijusios valstybés narés (SVN) —
Austrija (AT), Vokietija (DE), Kroatija (HR), Airija (IE), Liuksemburgas (LU), Prancizija (FR),
Belgija (BE), Nyderlandai (NL), Portugalija (PT) ir Ispanija (ES).

Decentralizuotos procediros UK/H/6034/001/DC, UK/H/6035/001/DC ir UK/H/6176/001/DC
pradétos 2015 m. liepos 23 d. Keliy SVN iskelti svarbis veiksmingumo ir saugumo klausimai
nebuvo iSspresti ir nuspresta, kad jie kelia galima rimtg pavojy visuomenés sveikatai; taigi,
vadovaujantis Direktyvos 2001/83/EB 29 straipsnio 1 dalimi, i procedira buvo perduota Zmonéms
skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediros koordinavimo grupei
(CMD(h). Kadangi CMD(h) procediros metu nepavyko pasiekti susitarimo, procedira buvo
perduota Zmonems skirty vaistiniy preparaty komitetui (CHMP).

Todel 2016 m. spalio 21 d. RVN Jungtiné Karalysté pradeéjo kreipimosi procedirg pagal Direktyvos
2001/83/EB 29 straipsnio 4 dalj del klausimuy, kurie laikyti galimu rimtu pavojumi visuomenés
sveikatai.

Kreipimasis | CHMP buvo pagrjstas pagrindiniais probleminiais klausimais, t. y. laikytasi nuomones,
kad nepagristas fiksuoty doziy derinio loginis pagrindas, kad nejrodyta papildoma Sio naujo
fiksuoty doziy derinio nauda, palyginti su vienkomponenciais preparatais, ir kad nejrodyta, jog Sio
naujo fiksuoty doziy derinio saugumo charakteristikos yra priimtinos.

Klinikinis veiksmingumas

Kartu su paraiska gauti registracijos pazyméjima pareiskéjas pateiké toliau nurodytus pagrindinius
tyrimus.

Tyrimas AFT-MX-1 buvo III fazés pagrindinis tyrimas, kurio metu, taikant perspektyvinio,
paraleliniy grupiy, abipusiai aklo tyrimo modelj, buvo lyginamas nuskausminamasis paracetamolio
ir ibuprofeno derinio, vieno paracetamolio ir vieno ibuprofeno poveikis pacientams, kuriems
pasireiské pooperacinis skausmas. Sio tyrimo tikslas buvo palyginti nuskausminamajj
paracetamolio ir ibuprofeno derinio ir vieno paracetamolio arba vieno ibuprofeno poveikj ir jy
sauguma suaugusiesiems, jauciantiems pooperacinj skausma. IS rezultaty buvo matyti, kad
paracetamolio ir ibuprofeno derinio nuskausminamasis poveikis buvo stipresnis, nei tokios pat
vieno ibuprofeno dozés. Pirminé analizé parodé, kad Sis derinys yra statistiskai pranasesnis uz
atskiras veikligsias medziagas. Antrinés analizés neparodé jokio skirtumo arba jy rezultatai buvo
palankesni veikliyjy medziagy deriniui.

Tyrimas AFT-MX-3 buvo dozés ir atsako santykio tyrimas, kurio metu, taikant abipusiai aklo,
placebu kontroliuojamo, atsitiktiniy imciy, paraleliniy grupiy tyrimo modelj, buvo lyginamas
skirtingy paracetamolio ir ibuprofeno derinio doziy ir placebo poveikis tyrimo dalyviams,
jaudiantiems skausma po 2—4 treciyjy kriminiy danty pasalinimo. Sio tyrimo tikslas buvo palyginti
pagal laikg pakoreguotus suminius skausmo intensyvumo skirtumus (SSIS, angl. Summed Pain
Intensity Differences, SPIDs) pagal skausmo intensyvumo vaizdinio analogo skale (VAS) laikotarpiu
nuo gydymo pradzios iki 24 valandy po pirmosios tiriamojo vaisto dozés iSgérimo keturiose gydymo
grupése, siekiant nustatyti dozés ir atsako santykj. IS rezultaty buvo matyti, kad pagal laikg,
pakoreguoty SSIS vidurkis placebo grupeje (vidurkis=6,63, standartinis nuokrypis (SN)=19,79) yra
reikSmingai mazesnis, nei derinio ¥ dozés (vidurkis=19,25, SN=19,99), derinio Y2 dozés
(vidurkis=20,44, SN=20,78) arba derinio visos dozés grupeéje (vidurkis=20,12, SN=18,01). Atlikus
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§j tyrima, nustatyta, kad visos veikliosios medziagos yra statistiSkai pranasesnés uz placeba. Pagal
skaicius atrodo, kad visos jos yra panasios viena | kitg, vis délto oficialaus veikliyjy medziagy
palyginimo neatlikta.

Tyrimas AFT-MX-4 buvo II fazés Zvalgomasis tyrimas, kurio metu, taikant abipusiai aklo,
atsitiktiniy imciy, paraleliniy grupiy, tyrimo modelj, buvo lyginamas paracetamolio ir ibuprofeno
derinio, paracetamolio ir mazos bei didelés ibuprofeno doziy poveikis pacientams, jauciantiems
osteoartrito sukeltg kelio skausma; taikant atviro tyrimo modelj, tyrimas buvo pratestas dar 12
menesiy. Sio tyrimo tikslas buvo palyginti veikliyju medZiagy derinio (500 mg paracetamolio ir
150 mg ibuprofeno) ir kity triju gydymo priemoniy (500 mg paracetamolio dozés, nedidelés

150 mg ibuprofeno dozés ir didelés 300 mg ibuprofeno dozés) nuskausminamajj poveikj ir klinikinj
veiksminguma pacientams, kuriems deél osteoartrito skauda kelj. Sis II fazes zvalgomasis tyrimas
parodé, kad minétas veikliyjy medziagy derinys veiksmingai malSina osteoartrito sukeliamq
skausma.

Tyrimas AFT-MX-6E buvo III fazés tyrimas, atliktas su kitu imaus skausmo modeliu (artroskopija).
Sis tyrimas — tai poveikio Gmiam nestipriam arba vidutinio stiprumo skausmui tyrimas, kadangi
artroskopija yra nedidelé operacija, po kurios pasireiskia nestiprus nuolatinis skausmas, kuris, kaip
aptariama toliau, greitai praeina. Sis III fazés tyrimas buvo suplanuotas kaip perspektyvinis,
paraleliniy grupiy, abipusiai aklas, placebu kontroliuojamas tyrimas, kuriuo siekta palyginti fiksuoty
doziy derinio (2 tablediy, kuriy kiekvienoje — 500 mg paracetamolio ir 150 mg ibuprofeno) ir
atskiry jo sudedamuyjy daliy (1000 mg paracetamolio arba 300 mg ibuprofeno) bei placebo klinikinj
veiksmingumag ir sauguma 300 pacienty, kuriems po artroskopinés operacijos pasireiské vidutinio
stiprumo arba stiprus skausmas.

Tyrimas AFT —MX6 — tai dar vienas III fazés placebu kontroliuocjamas, perspektyvinis, atsitiktiniy
imciy, abipusiai aklas, paraleliniy grupiy tyrimas, kurj uzbaigus 30-3 dieng atliktas kontrolinis
vaisto saugumo vertinimas. Siame tyrime galéjo dalyvauti 18—60 mety vyrai ir moterys, kuriems
chirurginiu badu pasalinti bent du pazeisti treti kriiminiai dantys. Pirminé veiksmingumo
vertinamoji baigtis buvo pagal laikg pakoreguota skausmo intensyvumo skirtumy per 48 valandy
laikotarpj nuo gydymo pradzios suma. Siekiant apytikriai apskaiCiuoti protarpiais trikstamas
vertes, taikyta tiesiné interpoliacija. [ greitai veikianciy vaisty vartojimg buvo atsiZzvelgta atliekant
pirminés vertinamosios baigties analize, | priekj perkeliant iki vartojant tokius vaistus pasireiskusio
skausmo vertinimo pagal VAS balus. IS rezultaty buvo matyti, kad derinys daug labiau sumazino
skausmag, palyginti su bet kuria atskira sudedamaja dalimi (p<0,001). Vartojant veikliyju medziagy
derinj, vidutinis laikas iki juntamo skausmo sumazéjimo buvo reikSmingai trumpesnis, nei vartojant
ibuprofeng ir placeba (p<0,05), o, palyginti su paracetamoliu, tas laiko skirtumas nebuvo
reikSmingas.

CHMP nariai iSreiSké tam tikry abejoniy dél to, kad jrodytas derinio pranasumas buvo pagristas tik
vienu pooperacinio skausmo modeliu (kriminiy danty traukimas), kad kitu pagrindiniu tyrimu
nepavyko jrodyti Sio derinio pranasumo su kitu skausmo modeliu (artroskopija) ir kad nepateikta
derinio pranasumo gydant nestipry skausma jrodymuy. Palyginti nedidelio ibuprofeno kiekio nauda
gydant vidutinio stiprumo skausma taip pat nebuvo tvirtai jrodyta.

CHMP atkreipé démesj | Siy nariy iSreikStas abejones, bet pritaré, kad apskritai Sio derinio
veiksmingumas taikant trumpalaikj 3 dieny trukmés gydyma yra jrodytas.

Klinikinis saugumas

Paracetamolis ir ibuprofenas — tai du analgetiniai junginiai, kurie seniai vartojami klinikinéje
praktikoje; jrodyta, kad vartojant didziausias rekomenduojamas paros dozes, jie yra saugds ir
gerai toleruojami. Vertinimui pateiktame fiksuoty doziy derinyje esancios Siy medziagy dozés
atitinka rekomenduojamuy_doziy intervalg, ypac ibuprofeno dozé.



Atlikus klinikinius tyrimus su fiksuoty doziy deriniu, taip pat nenustatyta jokiy kity nepageidaujamy,
reiskiniy, be jau zinomy nepageidaujamy reiskiniy, kuriuos sukelia vienas paracetamolis arba
vienas ibuprofenas. PareiSkéjas taip pat atkreipé démesj | tai, kad jvertinus periodiskai
atnaujinamus saugumo protokolus (PASP), kurie apima per 89 mlin. rinkai pateikty suvartoty
tableciy, taip pat nenustatyta jokios papildomos ar nenumatytos rizikos. PASP neabejotinai apima
{vairaus amziaus pacientus ir jvairius vartojimo bldus realiomis rinkos sglygomis. Todél ilgalaikio
fiksuoty doziy derinio ir vieno paracetamolio arba ibuprofeno vartojimo naudos ir rizikos santykio
charakteristikos turéty bditi panasios.

Be to, atlikus tyrima su 1,2 min. pacienty, kurio tikslas buvo jvertinti ir palyginti konkreciy su
saugumu susijusiy padariniy rizikg pacientams, kuriems tuo pat metu buvo paskirti ibuprofenas ir
paracetamolis, ir pacientams, kuriems buvo paskirtas vienas ibuprofenas arba paracetamolis,
prieita prie iSvados, kad Zinoma tirty su saugumu susijusiy padariniy rizika, kai tuo pat metu
vartojami ibuprofenas ir paracetamolis ir kai vartojami vienkomponendiai preparatai, nesiskiria.
Buvo vertinami Sie su saugumu susije padariniai: virSkinamojo trakto reiSkiniai, miokardo infarktas,
insultas, inksty nepakankamumas (iSskyrus létinj), stazinis Sirdies nepakankamumas, tycinis arba
netycinis perdozavimas, suicidinis elgesys ir mirtingumas. Taigi, tirti su saugumu susije padariniai,
kai tuo pat metu vartojami ibuprofenas ir paracetamolis, atitinka su saugumu susijusius padarinius,
kai paracetamolis arba ibuprofenas vartojami po vienag.

Su ilgalaikiu paracetamolio ir ibuprofeno vartojimu siejami svarbls grésme saugumui keliantys
pavojai yra gerai zinomi ir tai yra hepatotoksiSkumas, skrandzio ir dvylikapirstés Zzarnos opa ir
virSkinamojo trakto kraujavimas, nefrotoksiSkumas, poveikis Sirdziai, Sirdies kraujagysliy ir galvos
smegeny kraujagysléms. Pareiskéjas pateiké iSsamig pateiktais tyrimais ir suvestiniais tyrimy
duomenimis, jskaitant duomenis apie derinio vartojima senyvy pacienty populiacijoje, pagrista
saugumo duomeny apzvalga. PareiSkéjas pristaté duomeny paieskos literatliroje strategija.
nenustatyta. Nepageidaujamy reiskiniy daznumas nevirsija numatyty rodikliy ir dazniausiai jie yra
susije su virSkinamuoju traktu. Dar svarbiau yra tai, kad Sie duomenys atitinka tiek pasauliniu
mastu, tiek ES Saliy lygmeniu surinktus su derinio vartojimu poregistraciniu laikotarpiu susijusius
duomenis. CHMP pareikalavo, kad, siekiant uztikrinti su saugumu susijusios informacijos iSsamuma,
visi jspéjimai, susije su paracetamolio ir ibuprofeno derinio vartojimu ypatingose kepenuy_ ir inksty
sutrikimy turinciy pacienty populiacijose, atitikty vienkomponendiy preparaty informaciniuose
dokumentuose esandius jsp&jimus.

CHMP jvykusios diskusijos metu nariai iSreiSké skirtingas nuomones, daugiausia jas pagrisdami
padidéjusia rety, bet sunkiy pernelyg intensyvaus gydymo sukeliamy nepageidaujamy reiskiniy,
rizika, taip pat abejonémis dél galimybés kai kuriose pacienty populiacijose tokig padidéjusia rizika
pateisinti numatyta nauda, taip pat tuo, kad nepateikta duomeny Sio preparato arba jo, kaip
pirmos eilés vaisto, vartojimo poreikiui pagristi. CHMP atsizvelgé | Sias pastabas.

CHMP atsizvelgeé | Sias pastabas ir nusprendé, kad, padarius papildomus preparato informaciniy
dokumenty pakeitimus ir apribojus Sio derinio vartojimo trukme iki 3 dieny, taip pat | juos jtraukus
papildomus duomenis apie ypatingas populiacijas, jskaitant senyvus pacientus, bendras pagal
trumpalaikio simptominio nestipraus arba vidutinio stiprumo skausmo gydymo indikacijg vartojamo
Sio fiksuoty doziy derinio saugumas bty priimtinas.

Sidlymo vartoti fiksuoty doziy derinj loginis pagrindas

PareisSkéjas pristaté fiksuoty doziy derinio poreikio, taikant trumpalaikj Gmaus skausmo gydyma,
loginj pagrinda.



Visy pirma Siame fiksuoty doziy derinyje esanciy dviejy veikliujy medziagy vartojimas pagristas
gausiais paskelbtais ir teisés aktuose apibréztais duomenimis, taip pat praeityje sukauptais
veiksmingumo ir saugumo duomenimis.

Antra, paracetamolio ir ibuprofeno kiekio santykis (3,3:1) yra itin svarbus, kadangi toks derinys
turi iSskirtinj papildoma poveikj esant tiek Gmiam, tiek ilgalaikiam skausmui, kuris prarandamas,
kai Sis santykis yra mazesnis. Ibuprofenas yra saugiausias nesteroidinis vaistas nuo uzdegimo,
todél Siuo atveju tai yra optimalus pasirinkimas.

Trecia, medicinoje reikia naujo fiksuoty doziy sudétinio analgetiko Gmiam skausmui palengvinti,
kurio sudétyje nebidty opioidy. Atkreipiamas démesys | tai, kad ES gausiai vartojami opioidy,
veiksmingiau slopina skausma, taciau tokie vaistai prasciau toleruojami, o tai turi neigiamos jtakos
ju naudos ir rizikos santykiui. Be to, Siame derinyje esantios medziagos neturi jtakos viena kitos
metaboliniy reakcijy sekoms, be to, skiriasi jy farmakologiniy reakcijy sekos.

Galiausiai, kalbant apie saugumg, esama duomenu, kurie patvirtina, kad galima atmesti papildomo
nepageidaujamo poveikio skrandzio erozijai ir kraujavimui galimybe, kai ibuprofenas papildomas
paracetamoliu santykiu 1:3,3, be to, fiksuoty doziy derinys veiksmingesnis uz bet kurig i$ atskiry
sudedamujy daliy, taciau jis toleruojamas ne prasciau ir yra ne maziau saugus, nei Sios pavienés
medZiagos.

Esant galimybei vartoti fiksuoty doziy derinj, pacientams nebereikéty pereiti prie gydymo opioidais,
turint omeny su saugumu susijusias jy vartojimo pasekmes ir pripratimo prie jy pavojy. Tai yra
labai svarbu, kadangi Siuo metu vis didéja susirlpinimas dél saugumo klausimy, susijusiy su
opioidais, kaip antai kodeinu, kai jie vartojami kartu su paracetamoliu. Todél pasitlytas fiksuoty
doziy derinys yra gydymo tokiais vaisty deriniais su opioidais alternatyva. Vertéty atkreipti démesj
i tai, kad indikacija, pagal kurig siekiama jregistruoti $j vaistinj preparatg, susijusi su trumpalaikiu
(3 dieny) jo vartojimu.

CHMP pritaré, kad dél minéty keliy priezasCiy pareiskéjo pateiktas fiksuoty doziy derinio poreikio
taikant trumpalaikj Gmaus skausmo gydyma pagrindimas yra priimtinas.

Rizikos valdymas

Sis vaistinis preparatas jau buvo jregistruotas daugelyje ES $aliy pirmame ir antrame
decentralizuotos proceduros etape, kaip receptinis vaistas.

Siuo metu patvirtintame rizikos valdymo plane visi su ilgalaikiu vartojimu susije pavojai nurodyti
kaip nerima keliantys saugumo klausimai. Sie pavojai yra gerai Zinomi ir jie yra kontroliuojami
vadovaujantis jprastine farmakologinio budrumo praktika, kurig patvirtino CHMP.

CHMP rekomendavo, kad Sis fiksuoty doziy derinys bty vartojamas trumpa laika (ne ilgiau kaip 3
dienas) ir pareiSkéjas tam pritaré. Atsizvelgiant | tai, preparato informaciniuose dokumentuose
pateikti atitinkami nurodymai dél vaisto dozavimo ir jspé&jimai dél jo vartojimo trukmeés.

PareiSkéjas atkreipé démesj | tai, kad ilgiau nei rekomenduojama triju dieny laikotarpj Sj vaistinj
preparatg galima vartoti tik jeigu taip nusprendzia sveikatos prieziliros specialistas ir tik atidziai
stebint tokiam specialistui; jis turéty uztikrinti, kad vaistas bty vartojamas pagristai ir atsakingai,
taip pat atsizvelgti | jo vartojimo naudos ir rizikos santykj ir tikrinti paciento bikle, kad galéty
jvertinti vaisto poveikj pacientui, ar jam nepasireiskia Salutinis poveikis ir ar testi gydyma Siuo
vaistu. Kadangi vertinimui pateiktg fiksuoty doziy derinj rekomenduojama vartoti ne ilgiau kaip 3
dienas, galimo ilgalaikio vartojimo rizika i§ esmés yra nedidelé. IS ES nepriklausanciose Salyse
poregistraciniu laikotarpiu surinkty duomeny matyti, kad ilgalaikio vartojimo galimybé veikiausiai
nevirs tikrove. Todél tokia galimybé iS esmés neturi poveikio Sio vaistinio preparato naudos ir
rizikos santykiui.



Atsizvelgiant | tai, kad vaistas gali biti vartojamas neprizidrint sveikatos priezitGros specialistui,
galima jgyvendinti papildoma rizikos mazinimo priemone — apriboti pakuotés dydi, kad ji nevirSyty
didZiausios rekomenduojamos paracetamolio 3000 mg ir ibuprofeno 900 mg paros dozés (6
tableteés) ir jos uztekty ne daugiau kaip 3 dienoms.

Atsizvelgiant | tai, kas iSdéstyta pirmiau, parengtas atitinkamas rizikos valdymo planas.
Naudos ir rizikos jvertinimas

Paracetamolis ir ibuprofenas — tai du analgetiniai junginiai, kurie seniai vartojami klinikinéje
praktikoje; jrodyta, kad vartojant didzZiausias rekomenduojamas paros dozes, jie yra saugis ir
gerai toleruojami. Vertinimui pateiktame fiksuoty doziy derinyje esancios Siy medziagy dozés
atitinka rekomenduojamy_doziy intervala, ypac ibuprofeno dozé.

Perzidros proceddros metu, savo veiksmingumu pranasesnis fiksuoty doziy derinys buvo lyginamas
su kiekviena i$ jo sudedamuyjy daliy. Atlikus tyrimg AFT-MX-1 gauti duomenys buvo patvirtinti
didelio III fazés veiksmingumo tyrimo AFT-MX-6 duomenimis. Tyrimo AFT-MX-6 rezultatai atitinka
tyrimo AFT-MX-1 rezultatus, kuris i$ tikryjy patvirtina tyrimo AFT-MX-1 rezultaty patikimuma.
Nepaisant to, kad skausmo vertinimo pagal VAS duomenys buvo pateikti nesistemingai, laikotarpio,
kuriuo skirtingy grupiy tiriamieji vertino savo skausmg, trukmeé yra panasi, o tai suteiké galimybe
atlikti standartizuotg duomeny palyginima.

Kalbant apie Sio fiksuoty doziy derinio sauguma, jvertinus klinikiniy tyrimy ir periodiskai
atnaujinamuose saugumo protokoluose pateiktus duomenis bei atlikus iSsamig paiesSkg paskelbtoje
literatdiroje, prieita prie iSvados, kad, tuo pat metu vartojant ibuprofeng ir paracetamolj, galima
tiketis ty paciy Zinomy su saugumu susijusiy padariniy, kuriy, tikimasi vartojant vienkomponencius
preparatus. Buvo vertinami Sie su saugumu susije padariniai: virSkinamojo trakto reiskiniai,
miokardo infarktas, insultas, inksty nepakankamumas (iSskyrus létinj), stazinis Sirdies
nepakankamumas, tycinis arba netycinis perdozavimas, suicidinis elgesys ir mirtingumas. Lyginant
su praeityje tokj vaisty derinj vartojusiais pacientais, daugumos su saugumu susijusiy padariniy,
santykinis daznis dabartiniy paracetamolio ir ibuprofeno derinio vartotojy grupéje atitiko ju daznj
vartojant vieng ibuprofeng ir vieng paracetamolj. Taigi, Zinoma tirty su saugumu susijusiy
padariniy rizika, kai tuo pat metu vartojami ibuprofenas ir paracetamolis ir kai vartojami
vienkomponendiai preparatai, nesiskiria.

CHMP jvertino turimus duomenis ir papildomus literaturoje paskelbtus duomenis, kuriais siekta
pagristi Sio derinio vartojima taikant trumpalaikj skausmo gydyma. Apskritai duomenys patvirtino,
kad pagal numatytg indikacija, numatyta laikotarpj ir numatytoje populiacijoje (jskaitant senyvus
pacientus) nustatytomis dozémis vartojamas paracetamolio ir ibuprofeno derinys yra saugus ir
veiksmingas. Visy pirma Sis derinys nekelia piktnaudziavimo opioidais ir jy netinkamo vartojimo
pavojaus. Nesant Sio fiksuoty doziy derinio, kaip greito poveikio vaistas nuo skausmo bty
vartojami opioidai. Fiksuoty doziy derinys suteiks galimybe tiek pacientams, tiek gydytojams tam
tikrg laikg susilaikyti nuo preparaty su opioidais.

CHMP taip pat rekomendavo, kad Sis fiksuoty doziy derinys biity vartojamas trumpa laikg (ne ilgiau
kaip 3 dienas). Preparato informaciniuose dokumentuose pateikti atitinkami nurodymai del vaisto
dozavimo ir {speéjimai dél jo vartojimo trukmes.

Bendras naudos ir rizikos santyKkis

Apsvarstes visus pareiskéjo pateiktus duomenis, CHMP laikési nuomonés, kad buvo pateikta
pakankamai jrodymy naudos ir rizikos santykiui pagristi. CHMP laikési nuomonés, kad preparato
informaciniuose dokumentuose iSdéstytomis sglygomis vartojamy Paracetamol / ibuprofen

500 mg / 150 mg plévele dengty tableciy ir susijusiy pavadinimy fiksuoty doziy derinio naudos ir
rizikos santykis yra teigiamas.
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Argumentai, kuriais pagrista CHMP nuomoné
Kadangi

e komitetas apsvarsté pranesimg apie kreipimosi procediirg, kurig, vadovaudamasi Direktyvos
2001/83/EB 29 straipsnio 4 dalimi, pradéjo Jungtiné Karalysté, remdamasi tuo, kad Prancizija,
Vokietija, Ispanija ir Nyderlandai laikési nuomonés, jog iSdavus registracijos pazymejima, kilty
galimas rimtas pavojus visuomenés sveikatai;

e komitetas perzilréjo visus pareiskéjo pateiktus duomenis, kuriais siekta pagristi
Paracetamol/ibuprofen 500 mg / 150 mg plévele dengty tableciy ir susijusiy pavadinimy
fiksuoty doziy derinio veiksminguma taikant trumpalaikj simptominj nestipraus arba vidutinio
stiprumo skausmo gydyma;

e komitetas laikosi nuomoneés, kad turimi duomenys patvirtina Paracetamol/ibuprofen 500 mg /
150 mg plévele dengty tableciy ir susijusiy pavadinimy fiksuoty doziy derinio veiksmingumg
taikant trumpalaikj simptominj nestipraus arba vidutinio stiprumo skausmo gydymag;

¢ komitetas taip pat laikosi nuomoneés, kad Siuo tikslu j vertinimui pateiktus preparato
informacinius dokumentus ir atnaujinta rizikos valdymo plang buvo jtraukta pakankamai
informacijos rizikai sumazinti, kad pacientai nevartoty Sio vaisto ilgiau nei rekomenduojamag
ilgiausig 3 dieny laikotarpj. Be to, buvo jtaigiau suformuluota su saugumu susijusi informacija
apie ypatingas populiacijas, jskaitant senyvus pacientus ir kepeny bei inksty veiklos sutrikimy
turincius pacientus, | jq jtraukiant jsp&jimus, susijusius su vienkomponenciy preparaty
vartojimu.

e Daugumos balsais komitetas pri€jo prie iSvados, kad Sio vaistinio preparato naudos ir rizikos
santykis, taikant trumpalaikj simptominj nestipraus arba vidutinio stiprumo skausmo gydyma,
yra palankus.

Apsvarstes tai, kas iSdéstyta pirmiau, CHMP, daugumos nariy, pritarimu, rekomendavo suteikti
Paracetamol/ibuprofen 500 mg / 150 mg plévele dengty tableciy ir susijusiy pavadinimy fiksuoty
doziy derinio (zZr. I priedq) registracijos pazyméjima; jy preparato charakteristiky santrauka,
zenklinimas ir pakuotés lapelis buvo i$ dalies pakeisti, atsizvelgiant | galutinj varianta, dél kurio
buvo sutarta koordinavimo grupés procediros metu, kaip nurodyta III priede.
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