Prilog 1.

Znanstveni zakljuéci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet



Znanstveni zakljucci

Uzimajuci u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodi¢kog(ih) izvjesca o neskodljivosti lijeka
(PSUR) za flurbiprofen, znanstveni zakljucci su sljedeci:

S obzirom na dostupne podatke iz literature, vezano za informacije o lijekovima iste terapijske
skupine, o vjerojatnom mehanizmu djelovanja, PRAC smatra da treba implementirati upozorenje o
mogucem ucinku flurbiprofena (sistemske formulacije, formulacije za usnu sluznicu i transdermalni
naljepci) na prikrivanje simptoma infekcije, s posljedi¢nim kasnjenjem u zapocinjanju odgovarajuceg
lijecenja i pogorsanjem infekcije. PRAC je zakljucio da informacije o lijeku za lijekove koji sadrze
flurbiprofen za sistemsku primjenu, formulacije za usnu sluznicu i transdermalne naljepke trebaju biti
izmijenjene u skladu s tim.

S obzirom na dostupne podatke u vidu informacija o lijekovima iste terapijske skupine, o vjerojatnom
mehanizmu djelovanja, PRAC smatra da treba implementirati upozorenje za formulacije flurbiprofena
s lokalnom primjenom (formulacije za usnu sluznicu i transdermalni naljepci) za rizik uporabe u
trudno¢i. PRAC je zakljucio da informacije o lijeku za lijekove koji sadrze flurbiprofen u
formulacijama za usnu sluznicu i transdermalnim naljepcima trebaju biti izmijenjene u skladu s tim.

CMDh je suglasan sa znanstvenim zaklju¢cima koje je donio PRAC.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljucaka za flurbiprofen, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika
lijeka(ova) koji sadrzi(e) flurbiprofen nepromijenjen, uz predlozene izmjene informacija o lijeku.

Stajaliste je CMDh-a da je potrebna izmjena odobrenja za stavljanje lijeka u promet za lijekove u
sklopu ove jedinstvene ocjene PSUR-a. CMDh je preporucio da drzave ¢lanice i podnositelji
zahtjeva/nositelji odobrenja za stavljanje lijeka u promet na koje se to odnosi, uzmu u obzir ovo
stajaliSte CMDh-a za dodatne lijekove koji sadrze flurbiprofen trenutno odobrene u EU-u ili koji ¢e
biti predmetom buduceg postupka odobravanja u EU-u.



Prilog II.

Izmjene informacija o lijeku nacionalno odobrenog(ih) lijeka(ova)



Izmjene koje treba unijeti u odgovarajuce dijelove informacija o lijeku (novi tekst je
podcrtan i podebljan, obrisani tekst je preertar)

Svi lijekovi koji sadrze flurbiprofen u formulacijama za sistemsku primjenu i za usnu
sluznicu te u transdermalnim naljepcima

Sazetak opisa svojstava lijeka
4.2 Doziranje i nacin primjene

Treba primjenjivati najnizu ucinkovitu dozu tijekom najkraceg razdoblja potrebnog za ublazavanje

simptoma (vidjeti dio 4.4).

4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Prikrivanje simptoma osnovnih infekcija

Epidemioloska ispitivanja ukazuju na dinjenicu da sistemski nesteroidni protuupalni
lijekovi (NSAID) mogu prikriti simptome infekcije, sto moze dovesti do odgode pocetka

prikladnog lijec¢enja i na taj nacin pogorsati ishod infekcije. To je uoceno u izvanbolnicki
stecenoj bakterijskoj pneumoniji_te u bakterijskim komplikacijama vodenih kozica.
Kada se <naziv lijeka> primjenjuje dok bolesnik pati od vrudice ili_bolova koji_su
povezani s infekcijom, savjetuje se pracenje infekcije.

Uputa o lijeku
Dio 2 - upozorenja i mjere opreza
Obratite se ljekarniku ili lije¢niku ako:

[...] imate infekciju — pogledajte odlomak , Infekcije” u nastavku.

[...]

Infekcije
Nesteroidni protuupalni lijekovi (NSAID) mogqu prikriti znakove infekcija poput vrudice i

boli. To mozZe odgoditi odgovarajuée lije€enje infekcije, Sto moZe poveéati rizik od

komplikacija. Ako ovaj lijek uzimate dok imate infekciju, a simptomi infekcije traju ili se

pogorsavaju, odmah se posavijetuijte s lijeénikom ili ljekarnikom.

Dio 3 — Nacin primjene

Trebate primjenjivati najnizu ucinkovitu dozu tijekom najkraceg razdoblja neophodnog
za ublazavanje simptoma. Ako imate infekciju, odmah se obratite lijecniku ili ljekarniku

ako simptomi (poput vrudice i boli) potraju ili se pogorsaju (pogledajte dio 2).

Izmjene koje treba unijeti u odgovarajuce dijelove informacija o lijeku (novi tekst je
podcrtan i podebljan, obrisani tekst je preertanr)

Svi lijekovi koji sadrze flurbiprofen u formulacijama za usnu sluznicu te u
transdermalnim naljepcima

U sluaju da informacije o lijeku ve¢ sadrze slicne ili stroze preporuke o primjeni tijekom
trudnoce, navedene sli¢ne ili stroze preporuke i dalje vrijede i trebaju ostati u tekstu.

U slucaju da informacije o lijeku sadrze navode da nema teratogenih ucinaka lijeka ili da ne dolazi
do relevantne sistemske izloZenosti, taj tekst je potrebno obrisati.

Sazetak opisa svojstava lijeka
Dio 4.3
[...]

- treée tromjesedcje trudnoée




Dio 4.6

[...] Trudnoéa .

Ne postoje klinicki podaci o primjeni lijeka [naziv lijeka] tijekom trudnoce. Cak i ako je
sistemska izloZzenost niza u usporedbi s peroralnom primjenom, nije poznato moze li
sistemska izloZzenost lijeku [naziv lijeka] koja je postignuta nakon topikalne primjene
stetno utlecatl na zametak/fetus Tnekom prvoq | drugog tromles ¢ja trudnoée ne

ipak koristi, doza treba biti Sto niza, a lije¢enje trajati sto je moguée krace.

Tijekom treceqg tromjesecja trudnoce sistemska primjena inhibitora prostaglandin
sintetaze ukljué¢ujuéi lijek [naziv lijeka] mozZe izazvati kardiopulmonalnu i renalnu

toksic¢nost u fetusa. Na kraju trudnoce moze docéi do produljenog krvarenja i u majke i u
djeteta, a porod moze biti odgoden. Dakle, lijek [naziv lijeka] je kontraindiciran tijekom

zadnjeqg tromjesecja trudnoée (vidjeti dio 4.3).

Uputa o lijeku

Dio 2. Sto morate znati prije nego $to <uzmete/upotrijebite> [naziv lijeka]
Nemojte upotrijebiti <lijek>
Ako ste u posljednja 3 mjeseca trudnocde.

Trudnoca, dojenje i plodnost

[...]

Oblici koji se uzimaju kroz usta (npr. tablete) flurbiprofena mogu imati Stetne udinke

na nerodeno dijete. Nije poznato odnosi li se isti rizik i na lijek [naziv lijeka].

Ako ste trudni ili_dojite, ako mislite da biste mogli biti trudni ili_planirate trudnodéu,
obratite se svom lijecniku ili ljekarniku za savjet prije nego sto uzmete ovaj lijek.

Nemojte koristiti lijek [naziv lijeka] ako ste u posljednja 3 mjeseca trudnocée. Ne
smijete uzimati lijek [naziv lijeka] tijekom prvih Sest mjeseci trudnoée osim ako to nije
u_potpunosti neophodno i ako Vam to ne savjetuje Vas lijecnik. Ako trebate lijecenje

tijekom tog razdoblja, trebate uzimati najmanju dozu najkra¢e moguce vrijeme.




Prilog I11.

Raspored provedbe ovog stajalista



Raspored provedbe ovog stajaliSta

Usvajanje stajalista CMDh-a:

Sastanak CMDh-a u srpnju 2023.

(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):

Dostava prijevoda priloga stajalistu nadleznim 03/09/2023
nacionalnim tijelima:
Provedba stajalista u drzavama ¢lanicama 02/11/2023
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