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Patvirtinta PRAC 2021 m. birzelio 7-10 d. posédyje

Siame dokumente pateikiama vaistinio preparato informaciniuose dokumentuose pateikiamos
informacijos formuluoté yra iSrinkta iS dokumento ,PRAC rekomendacijos dél saugumo signaly®,
kuriame pateikiamas visas PRAC rekomendacijy deél vaistinio preparato informaciniy dokumenty
atnaujinimo tekstas, taip pat kai kurios bendros rekomendacijos dél veiksmy, kuriy reikia imtis
nustacius saugumo signaly. Sj dokumentg galima rasti éia (tik angly kalba).

Naujas tekstas, kuriuo reikia papildyti vaistinio preparato informacinius dokumentus, yra pabrauktas.
Siuo metu vaistinio preparato informaciniuose dokumentuose esantis tekstas, kurj reikia iSbraukti, yra

perbratidas.

1. Ceftriaksonas — Hepatitas (EPITT Nr. 19603)

Preparato charakteristiky santrauka
4.8. Nepageidaujamas poveikis

OSK ,Kepeny, tulzies plslés ir lataky sutrikimai® skiltj reikia papildyti ,Daznis nezinomas".

Hepatitas®©

Cholestazinis hepatitas®c

bZr. 4.4 skyriy

¢ Paprastai iSnyksta nutraukus ceftriaksono vartojima.

! Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.
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Pakuotés lapelis
4. Galimas salutinis poveikis
Daznis ,Daznis nezinomas"

Tulzies pUslés ir (arba) kepeny sutrikimai, kurie gali sukelti skausma, pykinima, vémima, SteteStatiir
pykinima; odos pageltima, niezulj, nejprastai tamsy Slapima ir balkSvos spalvos iSmatas.

2. Tofacitinibas - didieji nepageidaujami kardiovaskuliniai
reiSkiniai (DNKVR) ir piktybiniai dariniai, iSskyrus
nemelanominj odos vézj (NMOV), is klinikinio tyrimo (EPITT
Nr. 19382)

Preparato charakteristiky santrauka
4.2. Dozavimas ir vartojimo metodas
Senyvi pacientai

65 mety ir vyresniems pacientams dozés koreguoti nereikia. Duomeny apie 75 mety ir vyresnius
pacientus yra nedaug. Zr. skyriy 4.4 ,Vartojimas vyresniems nei 65 mety pacientams".

4.4. Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés

Vartojimas vyresniems nei 65 mety pacientams

Atsizvelgiant j didesne sunkiy infekcijy, miokardo infarkto ir piktybiniy naviky rizikg vartojant
tofacitinibg vyresniems nei 65 mety pacientams, tofacitinibg Siems pacientams galima skirti tik tuo
atveju, jeigu néra tinkamo alternatyvaus gydymo (daugiau informacijos pateikta 4.4 ir 5.1 skyriuose).

Reikia apsvarstyti gydymo rizikg ir naudg pries pradedant skirti tofacitinibo pacientams,
[...]
o deuri s . 565 -

Senyviems pacientams ir diabetu sergantiems pacientams paprastai infekcijy pasireiskia dazniau, todél
senyvus ir diabetu sergancius pacientus Siuo vaistu reikia gydyti atsargiai (zr. 4.8 skyriy). Vyresniems
kaip 65 mety pacientams tofacitinibas gatira turéty buti skiriamas tik jeigu néra kity tinkamy

atterAratyvaus gydymo alternatyvy (zr. 5.1 skyriy).

Kartotinis virusy suaktyvéjimas

[..]

......

Tofacitinibg vartojantiems pacientams nustatyta didziyju nepageidaujamy kardiovaskuliniy reiskiniy

(DNKVR).

Atlikus atsitiktiniy imciy poregistracinj saugumo tyrimg su 50 mety ir vyresniais RA serganciais
pacientais, kuriems buvo nustatytas bent vienas papildomas kardiovaskulinés rizikos veiksnys,
nustatyta, kad tofacitinibas dazniau nei TNF inhibitoriai sukelia miokardo infarkta (zr. 4.8 ir

5.1 skyrius). Vyresniems nei 65 mety pacientams, rikantiems arba anksciau rikiusiems pacientams ir
pacientams, kuriems nustatyti kiti kardiovaskulinés rizikos veiksniai, tofacitinibag reikéty skirti tik tuo
atveju, jeigu néra tinkamo alternatyvaus gydymo.
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Piktybiniai dariniai ir limfoproliferacinis sutrikimas

Tofacitinibas gali pazeisti pacienty apsaugos nuo piktybiniy dariniy mechanizma.

Atlikus atsitiktiniy imc¢iy poregistracinj saugumo tyrimag su 50 mety ir vyresniais RA serganciais
pacientais, kuriems buvo nustatytas bent vienas papildomas kardiovaskulinés rizikos veiksnys,
tofacitinibo grupéje nustatyta daugiau piktybiniy dariniy, iSskyrus NMOV, ypac plaudiy vézio ir
limfomos, atveju, palyginti su TNF inhibitoriais (zr. 4.8 ir 5.1 skyrius).

Plauciy vézio ir limfomos atvejy tofacitinibu gydomiems pacientams nustatyta ir kituose klinikiniuose
tyrimuose bei po vaistinio preparato pateikimo rinkai.

Kiti piktybiniai dariniai, pasireiSke tofacitinibu gydytiems pacientams, buvo nustatyti atliekant
klinikinius tyrimus ir po vaistinio preparato pateikimo rinkai, jskaitant krities vézj, melanoma,
prostatos veézjir kasos vézj, bet jais neapsiribojant.

Vyresniems nei 65 mety pacientams, rikantiems arba anksciau rikiusiems pacientams ir pacientams,
kuriems nustatyti kiti piktybiniy dariniy rizikos veiksniai (pvz., sergantiems piktybine liga arba anksciau
sirgusiems piktybinémis ligomis, iSskyrus sékmingai gydyta nemelanominj odos vézj), tofacitiniba
reikéty skirti tik tuo_atveju, jeigu néra tinkamo alternatyvaus gydymo.

4.8. Nepageidaujamas poveikis

Atliekant dvigubai koduotus, placebu arba MTX kontroliuojamus klinikinius tyrimus per pirmuosius 3
ménesius dazniausiai pranesta apie Sias nepageidaujamas reakcijas: galvos skausma, virsutiniy
kvépavimo taky infekcijas, nazofaringita, viduriavima, pykinima ir hipertenzijg (zr. 6 lentele, kurioje
nepageidaujamos reakcijos j vaistg [NRV] pateiktos pagal visy tyrimy trukmés duomenis).

OSK: Gerybiniai, piktybiniai ir nepatikslinti navikai (tarp jy cistos ir polipai)
Daznis ,Nedazni“: Plaudiy vézys
Daznis ,Reti": Limfoma

OSK: Sirdies sutrikimai
Daznis ,Nedazni“: Miokardo infarktas

Reumatoidinis artritas

Didelés apimties atsitiktiniy imciy poregistraciniame saugumo stebéjimo tyrime, kuriame dalyvavo
50 mety ir vyresni reumatoidiniu artritu sergantys pacientai, turintys bent vieng papildoma
kardiovaskulinés (KV) rizikos veiksnj, VTE dazniau stebéta pacienty, gydyty tofacitinibu, grupéje
(daznis priklausé nuo dozés dydzio), palyginti su TNF inhibitorius vartojusiujy grupe. Dauguma Siy
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atvejy buvo sunkis ir kai kurie baigési mirtimi. Atliekant tarpine saugumo analize, sergamumas PE
(95 % PI) 10 mg tofacitinibo du kartus per parg grupéje buvo 0,54 (0,32-0,87), 5 mg tofacitinibo du
kartus per parg grupéje - 0,27 (0,12-0,52), o TNF inhibitoriy grupéje - 0,09 (0,02-0,26) pacienty,
patyrusiy reiskiniy per 100 sutartiniy pacienty mety. Palyginti su TNF inhibitoriais, santykiné rizika
(SR) susirgti PE 10 mg tofacitinibo du kartus per parg grupéje buvo 5,96 (1,75-20,33), 05 mg
tofacitinibo du kartus per parg grupéje — 2,99 (0,81-11,06) (zZr. 5.1 skyriy).

Atlikus pirmiau minéto tyrimo tarpine pacienty, turinciy VTE rizikos veiksniy, pogrupio analize
nustatyta dar didesné PE rizika. Palyginti su TNF inhibitoriais, SR susirgti PE 10 mg tofacitinibo du
kartus per parg grupéje buvo 9,14 (2,11-39,56), o 5 mg tofacitinibo du kartus per parg grupeje - 3,92
(0,83-18,48).

Miokardo infarktas

Reumatoidinis artritas

Atliekant didelj (N = 4 362) atsitiktiniy imdciy, poregistracinj saugumo tyrimg_su 50 mety_ir vyresniais
RA serganciais pacientais, kuriems buvo nustatytas bent vienas papildomas kardiovaskulinés rizikos
veiksnys, sergamumas nemirtinu miokardo infarktu (95 % PI) 5 mg tofacitinibo du kartus per parg
grupéije buvo 0,37 (0,22, 0,57), 10 mg tofacitinibo du kartus per parg grupéje - 0,33 (0,19, 0,53), o
TNF inhibitoriy grupéje — 0,16 (0,07, 0,31) pacienty, patyrusiy reiskiniy per 100 sutartiniy pacienty
mety. Buvo pranesta apie kelis mirtinus miokardo infarkto atvejus, kuriy dazniai buvo panasis
tofacitinibu gydyty pacienty grupéje, palyginti su TNF inhibitoriy grupe (zr. 4.4 ir 5.1 skyrius). Tyrimo
metu 3 metus buvo stebima ne maziau kaip 1 500 pacienty.

Piktybiniai dariniai, iSskyrus NMOV

Reumatoidinis artritas

Atliekant didelj (N = 4 362) atsitiktiniy imciy, poregistracinj saugumo tyrima su 50 mety ir vyresniais
RA sergandiais pacientais, kuriems buvo nustatytas bent vienas papildomas kardiovaskulinés rizikos
veiksnys, sergamumas plaudiy véziu (95 % PI) 5 mg tofacitinibo du kartus per parg grupéje buvo 0,23
(0,12, 0,40), 10 mg tofacitinibo du kartus per parg grupéje — 0,32 (0,18, 0,51), o TNF inhibitoriy
grupéije - 0,13 (0,05, 0,26) pacienty, patyrusiy reiskiniy per 100 sutartiniy pacienty mety (zr. 4.4 ir
5.1 skyrius). Tyrimo metu 3 metus buvo stebima ne maziau kaip 1 500 pacienty.

Sergamumas limfoma (95 % PI) 5 mg tofacitinibo du kartus per parg grupéje buvo 0,07 (0,02, 0,18),
10 mg tofacitinibo du kartus per para grupeje — 0,11 (0,04, 0,24), o TNF inhibitoriy grupéje — 0,02
(0,00, 0,10) pacienty, patyrusiy reiskiniy per 100 sutartiniy pacienty mety (7r. 4.4 ir 5.1 skyrius).

5.1. Farmakodinaminés savybés
Ilgalaikiai kontroliuojami saugumo duomenys

Tyrimas ,ORAL Surveillance™ (A3921133) —%at buvo didelés apimties (N = 4 362) testamas atsitiktiniy
imciy, veikligja medziaga kontroliuojamas poregistracinis saugumo stebéjimo tyrimas su bert 50 mety,
amziaus ir vyresniais reumatoidiniu artritu serganciais pacientais, turinciais bent vieng papildoma
kardiovaskulinés rizikos veiksnj (KV rizikos veiksniai apibldinti taip: cigareciy rikymas tyrimo
laikotarpiu; hipertenzijos diagnozeé; cukrinis diabetas; Seiminé ankstyvos Sirdies vainikiniy arterijy ligos
anamneze; vainikiniy arterijy ligos anamnezé, jskaitant atliktg revaskuliarizacijos procedirg; vainikinés
arterijos Suntavimas; miokardo infarktas; Sirdies veiklos sustojimas; nestabili kratinés angina; Gminis
koronarinis sindromas ir su RA susijusi liga uz sanariy riby (pvz., mazgeliai, Sjogreno (Sjégren)
sindromas, létinés ligos sukelta anemija, ligos apraiskos plauciuose)). Itraukimo j tyrimg _metu
pacientai turéjo vartoti pastovig metotreksato doze; tyrimo laikotarpiu buvo leidziama koreguoti doze.

Pacientai atsitiktiniy imciy atviruoju badu santykiu 1:1:1 paskirti vartoti 10 mg tofacitinibo du kartus
per parg, 5 mg tofacitinibo du kartus per parg arba TNF inhibitoriy (kaip TNF inhibitoriaus skirta 50 mg
etanercepto vieng kartg per savaite arba 40 mg adalimumabo kas antrg savaite). Papildomos pirminés
vertinamosios baigtys yra buvo nepriklausomy vertintojy nustatyta piktybiné liga (iSskyrus NMOV) ir
nepriklausomy vertintojy nustatyti didieji nepageidaujami kardiovaskuliniai (DNKVR) reiskiniai;
kaupiamoji sergamumo reikSmeé ir statistiniai vertinamuyjy baigciy vertinimo rezultatai y+a buvo
koduoti. Sis tyrimas —tat buvo atsizvelgiant | atvejus atliekamas tyrimas, kurjvykdant taip pat
reikiaéjo 3 metus stebéti ne maziau kaip 1 500 pacienty. Tyrimo gydymas 10 mg tofacitinibo du kartus
per parg futratkias buvo nutrauktas ir pacientai perkelti | 5 mg du kartus per parg vartojanciyjy grupe
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deél signalo apie nuo dozés priklausomus veny tromboembolijos (VTE) reiskinius. Pacientu, kurie
vartojo 10 mg tofacitinibo du kartus per parg grupés duomenys, surinkti pries keiciant vaistinio
preparato doze ir po to, buvo analizuojami atsitiktiniy imciy metu sudarytoje gydymo grupéije.

Sis tyrimas neatitiko ne prastesnio poveikio kriterijaus, taikyto atliekant pirminj kombinuoty
tofacitinibo doziy ir TNF inhibitoriaus palyginima, nes virSutiné 95 % PI SR riba buvo didesné uz is
anksto nustatytg 1,8 ne prastesnio poveikio kriterijy nepriklausomy vertintojy nustatytiems DNKVR ir
piktybinéms ligoms, iSskyrus NMOV.

Galutiniai kiekvienos atsitiktiniy imciy gydymo grupés DNKVR, miokardo infarkto, piktybiniy dariniy,
iSskyrus NMOV, plaudiy veézio ir limfomos, tyrimy rezultatai pateikti toliau. Pateikti VTE, sunkiy
infekcijy ir mirtingumo tarpinés saugumo analizés (2019 m.) rezultatai.

DNKVR (jskaitant miokardo infarkta)

Tofacitinibu gydyty pacienty grupéje nustatyta daugiau mirtimi nepasibaigusio miokardo infarkto
atvejy, palyginti su TNF inhibitoriais.

12 lentelé. DNKVR ir miokardo infarkto daznio rodiklis ir santykiné rizika

Du kartusperparg | Du kartusperparg Visas TNF inhibitorius
vartojama 5 mg vartojama 10 mg tofacitinibas® (T'NFi)
tofacitinibo dozé tofacitinibodozé’

DNKVR¢

DR (95 % PI) 100 PM 0,91(0,67,1,21) 1,05 (0,78, 1,38) 0,98(0,79,1,19) | 0,73(0,52,1,01)
SR (95 % PI) lyginant 1,24(0,81,1,91) 1,43 (0,94,2,18) 1,33(0,91, 1,94)

su TNFi

Mirtinas MI¢

DR (95 % PI) 100 PM 0,00 (0,00, 0,07) 0,06(0,01,0,18) 0,03 (0,01,0,09) | 0,06(0,01,0,17)
SR (95 % PI) lyginant 0,00 (0,00, Beg) 1,03(0,21,5,11) 0,50(0,10,2,49)

su ITNFi

Nemirtinas MI*

DR (95 % PI) 100 PM 0,37(0,22,0,57) 0,33(0,19,0,53) 0,35(0,24,0,48) | 0,16(0,07,0,31)
SR (95 % PI) lyginant 2,32(1,02,5,30) 2,08 (0,89,4,86) 2,20(1,02,4,75)

su TNFi

¢ I du kartus per parg vartojamo 10 mg tofacitinibo grupe jtraukti pacienty, kuriems dél tyrimo pakeitimy du kartus per parg
vartojamo 10 mg tofacitinibo dozé buvo pakeista i du kartus per parg vartojamo 5 mg tofacitinibo doze, duomenys.

b Kombinuotos du kartus per parg vartojamo 5 mg ir 10 mg tofacitinibo dozés.

¢ Atsizvelgiant j reiskinius, kurie pasireiskia gvdymo metu arba per 60 dieny nuo gvdymo nutraukimo.

Santrumpos. DNKVR = didieji nepageidaujami kardiovaskuliniai reiskiniai, MI = miokardo infarktas, TNF = tumoro nekrozés
faktorius, DR = daznio rodiklis, SR = santykiné rizika, PI = pasikliautinasis intervalas, PM = paciento metai, Beg = begalybé

Naudojant daugiavariantj Cox'o modelj ir atliekant atgaline atranka buvo nustatyti Sie MI (mirtino ir
nemirtino) pasireiSkimo prognoziniai veiksniai: amzius > 65 metai, vyriSkoiji lytis, rikymas arba
ankstesnis rikymas, diabetas ir vainikiniy arterijy liga (jskaitant miokardo infarkta, koronarine Sirdies
liga, stabilig kritinés anging arba vainikiniy arterijy proceddras) (zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).

Piktybiniai dariniai

Tofacitinibu gydyty pacienty grupéje nustatyta daugiau piktybiniy dariniy, iSskyrus NMOV, ypac plauciy
vézio ir limfomos, atveju, palyginti su TNF inhibitoriais.

13 lentelé. Piktybiniy naviky, iSskyrus NMOV, daznio rodiklis ir santykiné rizika?

Du kartus per Du kartus per Visas TNF inhibitorius
parq vartojama parg vartojama tofacitinibas¢ (TNFi)

5 mg tofacitinibo

dozé

10mg
tofacitinibo dozé®

Piktybiniai dariniai,
| iSskyrus NMOV
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DR (95 % PI) 100 PM

1,13(0.87,1,43)

7,73 (0,86, 1,43)

1,13(0,94,1,35)

0,77 (0,53, 1,04)

SR (95 % PI) lyginant su

INFi

7.47(1,00,2,13)

7,48(1,00,2,19)

7,48(1,04,2,09)

Plaudiy végys

DR (95 % PI) 100 PM

0,23 (0,12, 0,40)

0,32(0,18,0,51)

0,28 (0,19,0,39)

0,13 (0,05,0,26)

SR (95 % PI) lyginant su

INFi

1,84(0,74,4,62)

2,50(1,04,6,02)

2,17(0,95,4,93)

Limfoma

DR (95 % PI) 100 PM

0,07 (0,02,0,18)

0.11(0,04,0,24)

0,09(0,04,0,17)

0,02 (0,00,0,10)

SR (95 % PI) lyginant su

3,99 (0,43, 35,70)

6,24(0,75,51,86)

5,09 (0,63, 39,78)

INFi

4 Atsizvelgiant j reiskinius, kurie pasireiskia gydymo metu arba po gydymo nutraukimo iki tyrimo pabaigos.

b I du kartus per parg vartojamo 10 mg tofacitinibo grupe jtraukti pacienty, kuriems dél tyrimo pakeitimy du kartus per parg
vartojamo 10 mg tofacitinibo dozé buvo pakeista | du kartus per parg vartojamo 5 mg tofacitinibo doze, duomenys.

¢ Kombinuotos du kartus per parg vartojamo 5 mg ir 10 mg tofacitinibo dozés.

Santrumpos. NMOV = nemelanominis odos vézys, TNF = tumoro nekrozés faktorius, DR = daZnio rodiklis, SR = santykiné rizika,
PI = pasikliautinasis intervalas, PM = paciento metai

Naudojant daugiavariantj Cox'o modelj ir atliekant atgaline atrankg buvo nustatyti Sie piktybiniy
dariniy, iSskyrus NMOV, pasireiSkimo prognoziniai veiksniai: amzius > 65 metai ir rikymas arba
ankstesnis rikymas (zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).

Pavojingos infekcijos

Tarpinés analizés metu v¥ertinant mirtimi nepasibaigusias pavojingas infekcijas, ju rodiklis (95 % PI)
per 100 sutartiniy pacienty mety buvo 3,51 (2,93-4,16) 10 mg tofacitinibo du kartus per parg
vartojusiyjy grupéje; 3,35 (2,78-4,01) 5 mg tofacitinibo du kartus per parg vartojusiyjuy grupeje ir
2,79 (2,28-3,39) TNF inhibitoriy grupéje. Dar didesné sunkiy (mirtiny ir nemirtiny) infekcijy rizika
nustatyta vyresniems kaip 65 mety amziaus pacientams, palyginti su tyrimo A3921133 jaunesniais
pacientais.

Pakuotés lapelis
2. Kas zinotina pries vartojant XELJANZ
Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prieS pradédami vartoti XELJANZ:
[...]

- jeigu esate vyresninei 65 mety, jeigu esate sirge bet kurios risies véZiu, taip pat jeigu rikote arba
anksciau rilkéte. XELJANZ gali padidinti tam tikry risiy véZzio atsiradimo rizika. Gauta pranesimy
apie baltujy kraujo Igsteliy vézj, plaudiy vézj mferms ir kity rasiy vézj (kaip antai plauéiy; krities
vézys, melanoma, prostatos ir kasos vézys), iSsivysciusj pacientams, vartojantiems XELJANZ. Jeigu
vartojant XELJANZ Jums iSsivystys vézys, gydytojas apsvarstys, ar nutraukti gydyma XELJANZ.

[...]

- jeigu turite Sirdies sutrikimy, padidéjusj kraujosptdi, per didele cholesterolio koncentracija, taip pat
jeigu riikote arba anksciau rikéte.

Gauta pranesimy apie XELJANZ gydytus pacientus, kuriems atsirado kraujo kresuliy plauciuose arba
venose. Gydytojas jvertins Jasy kraujo kresuliy susidarymo plaudiuose arba venose rizika ir nustatys,
ar XELJANZ Jums tinka. Jeigu jau esate turéje kraujo kresuliy plauciuose ir venose arba Jums kyla
didesné tokiy sutrikimy iSsivystymo rizika (pavyzdziui, jeigu turite didelj antsvorj, sergate véziu, Sirdies
liga, cukriniu diabetu, esate patyre Sirdies smuigj (per pastaruosius 3 ménesius), Jums neseniai atlikta
sudétinga chirurginé operacija, vartojate hormoniniy kontraceptiky arba Jums taikoma pakeiiamoji
hormony terapija, jeigu Jums arba artimam giminaiciui nustatyta kraujo kreSumo sutrikimy), esate
senyvo amziaus, dabar rikote arba anksdiau riikéte, gydytojas gali nuspresti, kad XELJANZ Jums
netinka.

Nauja vaistinio preparato informaciniuose dokumentuose pateikiamos informacijos
formuluoté. IStraukos iS PRAC rekomendacijy délsaugumo signaly. 2 dalis
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Gauta pranesimy apie XELJANZ gydytus pacientus, kurie turéjo Sirdies veiklos sutrikimuy, jskaitant
Sirdies smigj. Gydytojas jvertins Jisy susirgimo Sirdies liga rizikg ir nustatys, ar XELJANZ Jums tinka.
Nedelsdami kreipkités j gydytoia, jeigu Jums pasireiskia Sirdies smigio poZzymiy ir simptomu, jskaitant
stipry kritinés skausmag arba spaudima (kuris gali iSplisti j rankas, Zandikaulj, kakla, nugarg), dusulj,
Saltg prakaitg, svaigulj arba staigy galvos svaigima.

Senyviasmenys

[..]

65 mety ir vyresniems pacientams gali padidéti infekciju, Sirdies smugio ir kai kuriy rdsiy vézio rizika.
Jasy gydytojas gali nuspresti, kad XELJANZ Jums netinka.

4, Galimas Salutinis poveikis

Galimas sunkus Salutinis poveikis

[..]

Taip pat pranesta apie plaudiy vézj, baltujy kraujo Igsteliy vézj ir Sirdies smuagj.

[..]

Sirdies smiigio (nedaZnas) poZymiai:
e stiprus kritinés skausmas arba spaudimas (galintis plisti j rankas, Zandikaulj, kaklg, nugara);
e dusulys;
e Saltas prakaitas;
e svaiqulys arba staiqus galvos svaigimas.

Nedazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i85 100 Zzmoniy): plaudiy vézys [...]

Reti (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 1 000 zmoniy): kraujo infekcija (sepsis), limfoma (baltujy
kraujo lgsteliy vézys) [...]

Nauja vaistinio preparato informaciniuose dokumentuose pateikiamos informacijos

formuluoté. IStraukos iS PRAC rekomendacijy délsaugumo signaly. 2 dalis
EMA/PRAC/352684/2021 Puslapis 7/7



	1.  Ceftriaksonas – Hepatitas (EPITT Nr. 19603)
	2.  Tofacitinibas – didieji nepageidaujami kardiovaskuliniai reiškiniai (DNKVR) ir piktybiniai dariniai, išskyrus nemelanominį odos vėžį (NMOV), iš klinikinio tyrimo (EPITT Nr. 19382)

