I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Intrarosa 6,5 mg ovulé

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje ovuléje yra 6,5 mg prasterono (prasteron).

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Ovulé

Balta arba beveik balta, kulkos formos ovulé, mazdaug 28 mm ilgio ir 9 mm skersmens placiajame
gale.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Intrarosa skirtas pomenopauzinio amziaus motery vulvovaginalinei atrofijai, pasireiskianciai vidutinio
stiprumo arba stipriais simptomais, gydyti.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Rekomenduojama dozé yra 6,5 mg prasterono (viena ovulé) kartg per parg prie§ miega.

Gydant pomenopauzinius simptomus Intrarosa reikéty pradéti vartoti tik dél ty simptomy, kurie kenkia
gyvenimo kokybei. Visais atvejais reikia bent kas 6 ménesius pakartotinai jvertinti rizikg ir naudg ir
gydyma Intrarosa testi tik tol, kol Sio vaistinio preparato nauda yra didesné uz rizika.

PamirsSus suvartoti vaistinio preparato doze, reikéty tai padaryti, kai tik pacienté prisimins. Taciau jei
kita doz¢ numatoma vartoti po maziau negu § valandy, pamir$ta ovulg pacienté turéty praleisti.

Praleidus dozg¢ dviejy ovuliy vartoti nereikia.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
Senyvo amziaus moterims vaistinio preparato dozés koreguoti nereikia.

Pacientai, kuriy inksty ir (arba) kepeny funkcija sutrikusi

Kadangi Intrarosa yra vietinio poveikio makstyje vaistinis preparatas, pomenopauzinio amziaus
moterims, kuriy inksty ar kepeny funkcija yra sutrikusi arba kurios turi kokiy nors kity sisteminiy
anomalijy ar ligy, jo dozés koreguoti nereikia.

Vaiky populiacija
Kadangi Intrarosa skirtas menopauzés sukeltai vulvovaginalinei atrofijai, jis netinka vartoti jokiy
amziaus grupiy mergaitéms.



Vartojimo metodas

Vartoti | makstj

Intrarosa galima jstumti j makstj pir$tu arba naudojant vaistinio preparato pakuotéje pateikta
aplikatoriy.

Ovule reikéty jdéti | makstj taip giliai, kaip tik galima be nemaloniy pojiciy, nenaudojant jégos.

Dedant ovule aplikatoriumi, reikia atlikti tokius veiksmus:

1. pries naudojima reikia paruosti aplikatoriy (iStraukti stimoklj);

2. ovulés ploksciajj gala reikia jdéti  paruosto aplikatoriaus atvirgjj gala;

3. aplikatoriy reikia jstumti j makstj taip giliai, kaip tik galima be nemaloniy pojii¢iy, nenaudojant
jégos;

4. tada reikia nuspausti aplikatoriaus stimoklj ir i§ jo iSstumti ovulg;

5. po to reikia iStraukti ir iSardyti aplikatoriy, abi aplikatoriaus dalis 30 sekundziy plauti tekanciu

vandeniu, tada nusausinti popierine servetéle ir vél surinkti aplikatoriy. Aplikatoriy reikia laikyti
Svarioje vietoje iki kito naudojimo;

6. kiekviena aplikatoriy reikia iSmesti po vienos naudojimo savaités (pateikiami du papildomi
aplikatoriai).

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai;

nediagnozuotas kraujavimas is§ lyties organy;

nustatytas, praeityje iSgydytas arba jtariamas kriities vézys;

nustatytas arba jtariamas nuo estrogeny priklausomas piktybinis navikas (pvz., gimdos gleivinés

VvEZys);

negydoma gimdos gleivinés hiperplazija;

o iminé kepeny liga arba praeityje diagnozuota kepeny liga, jei kepeny veiklos tyrimy rodikliai
nesinormalizavo;

o anksciau arba Siuo metu diagnozuota veny tromboembolija (VTE) (giliyjy veny trombozg,
plauciy embolija);

. nustatyti trombofiliniai sutrikimai (pvz., C baltymo, S baltymo ar antitrombino trikumas,
zr. 4.4 skyriy);

. arterijy tromboemboliné liga, kuria §iuo metu sergama arba neseniai sirgta (pvz., krtitinés
angina, miokardo infarktas);

. porfirija.

4.4 Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Gydant pomenopauzinius simptomus Intrarosa reikéty pradéti vartoti tik dél ty simptomy, kurie kenkia
gyvenimo kokybei. Visais atvejais reikia bent kas 6 ménesius pakartotinai jvertinti rizikg ir, pasitarus
su savo gydytoju, naudg ir gydyma Intrarosa testi tik tol, kol Sio vaistinio preparato nauda yra didesné
uz rizika.

Medicininé apZitra ir stebéjimas

Pries pradedant vartoti Intrarosa reikia surinkti visus asmens ir Seimos sveikatos istorijos duomenis.
Remiantis jais, taip pat atsizvelgiant j kontraindikacijas ir j specialius jspéjimus bei atsargumo
priemones de¢l vaistinio preparato vartojimo, gydytojo sprendimu atlickama fiziné pacientés sveikatos
apzitra (jskaitant dubens ir kriity apzitirg). Gydymo metu rekomenduojama periodiskai tikrinti
sveikata; Siy tikrinimy daznis ir pobtidis derinamas prie individualios moters sveikatos buklés.
Moterims reikia patarti, apie kokius kriity poky¢€ius jos turéty pranesti savo gydytojui arba slaugytojui
(zr. tolesnj skyriy ,,Kriities vézys®). Pagal §iuo metu pripazintg sveikatos tikrinimy praktika ir



atsizvelgiant j individualius gydymo poreikius reikia atlikti tyrimus, jskaitant PAP tepinéliy tyrimus ir
kraujospiidzio matavimus.

Sveikatos biiklés, reikalaujancios prieziiiros
o Jeigu yra nustatyta ar anks¢iau buvo nustatyta kuri nors i§ toliau nurodyty sveikatos bukliy ir
(arba) ji pasunkéjo néStumo metu ar per ankstesnj gydyma hormonais, tokig paciente reikia
atidziai stebéti. Reikia atsizvelgti j tai, kad gydymo Intrarosa metu tokia biiklé gali pasikartoti
arba pasunkéti, ypatingai:
— lejomioma (gimdos fibroma) arba endometriozé;
— tromboemboliniy sutrikimy rizikos veiksniai (Zr. toliau);
— nuo estrogeny priklausomy naviky formavimosi rizikos veiksniai, pvz., kriities vézio 1-ojo
laipsnio paveldimumas;
— hipertenzija;
— kepeny funkcijos sutrikimai (pvz., kepeny adenoma);
— cukrinis diabetas su kraujagysliy pazeidimu arba be jo;
— cholelitiazé;
— migrena arba (stiprus) galvos skausmas;
— sisteminé raudonoji vilklige;
— praeityje diagnozuota gimdos gleivinés hiperplazija (Zr. toliau);
— epilepsija;
— astma,;
— otosklerozé.

Pagrindas nedelsiant nutraukti gydyma

Gydyma reikia nutraukti nusta¢ius kontraindikacijg ir tokiomis aplinkybémis:
— diagnozavus geltg arba pablogéjus kepeny veiklai;

— labai padidéjus kraujospidziui;

— 1§ naujo prasidéjus migreninio tipo galvos skausmui;

— pastojus.

Gimdos gleivinés hiperplazija ir karcinoma

J Estrogenas yra prasterono metabolitas. Moterims, turin¢ioms sveikg gimda, ilgai vartojant
egzogeninius estrogenus didéja gimdos gleivinés hiperplazijos ir karcinomos rizika. Per atliktus
motery 52 savaiciy klinikinius tyrimus apie jokius gimdos gleivinés hiperplazijos atvejus
nepranesta. Intrarosa poveikis moterims, kurioms diagnozuota gimdos gleivinés hiperplazija,
neéra istirtas.

o Estrogeny vaistinius preparatus vartojant j makstj, kai juos pavartojus sisteminis estrogeno
poveikis tebéra pomenopauziniam amziui normalaus lygio, progestageno papildomai vartoti
nerekomenduojama.

. Neéra atlikta ilgiau kaip metus trukusiy tyrimy, ar ilgalaikis gydymas lokalaus poveikio
prasterono vaistiniu preparatu, vartojamu j makstj, yra saugus gimdos gleivinei. Todél jei
gydymas kartojamas, jo kursa reikéty bent kas metus perzitiréti.

o Jei gydymo laikotarpiu bet kuriuo metu pacientei prasidéty kraujavimas arba tepimas krauju i$
maksties, reikia iStirti priezastis ir galbiit atlikti gimdos gleivinés biopsija, patikrinant, ar néra
gimdos gleivinés piktybinés ligos.

o Like endometriozés zidiniai dél stimuliavimo vien estrogenais gali supiktybéti arba virsti
ikivéziniais dariniais. Todél §j vaistinj preparata vartojant moterims, kurioms dél endometriozés
atlikta histerektomija (ypac jeigu zinoma, kad yra likusiy endometriozés zidiniy), patartina imtis
atsargumo priemoniy, nes prasterono makstyje poveikis endometrioze serganc¢ioms moterims
néra istirtas.

Prasteronas metabolizuojamas j estrogeninius junginius. Su sistemine pakaitine hormony terapija
(PHT) siejama toliau nurodyty risiy rizika, kuri yra maziau budinga estrogeny vaistiniams
preparatams, skirtiems vartoti j makstj, kuriuos vartojant sisteminis estrogeno poveikis tebéra



pomenopauziniam amziui normalaus lygio. Taciau jeigu Sis vaistinis preparatas vartojamas ilgq laikq
arba pakartotinai, reikéty atsizvelgti j Siq rizikq.

Krities vézys

I8 visy turimy duomeny atrodo, kad sudétinius estrogeny ir progestageny vaistinius preparatus
vartojanc¢ioms ir galbit taip pat vien estrogeny sistemine PHT gydomoms moterims kyla didesné
kriities véZio rizika, kuri priklauso nuo PHT trukmés. Si papildoma rizika pasireiskia vaistinj preparata
vartojant keletg mety, ta¢iau nutraukus gydyma per kelerius (daugiausia 5) metus sumazéja iki
pradinio lygio.

Intrarosa poveikis krities véziu sergan¢ioms ar praeityje sirgusioms moterims néra istirtas. Tiriant

1 196 moteris, vartojusias 6,5 mg doze, pranesta apie vieng krities vézio atvejj 52-3jg tyrimo savait¢ —
Sis sergamumo rodiklis yra mazesnis negu tas, kuris nustatytas jprastoje to paties amziaus
populiacijoje.

Kiausidziy vézys

Kiausidziy véziu sergama daug reciau negu kriities véZziu.

Atlikus didelio masto metaanaliz¢ gauti epidemiologiniai duomenys rodo Siek tiek didesne rizika
moterims, gydomoms vien estrogeny sistemine PHT — §i rizika pasireiskia per 5 vaistinio preparato
vartojimo metus, o nustojus jj vartoti, ilgainiui sumazéja.

Intrarosa poveikis kiausidziy véziu serganc¢ioms ar praeityje sirgusioms moterims néra istirtas. Tiriant
1 196 moteris, vartojusias 6,5 mg dozg, pranesta apie vieng kiausidziy vézio atvejj — $is sergamumo
rodiklis yra didesnis negu tas, kuris nustatytas jprastoje to paties amziaus populiacijoje. Pazymétina,
kad Sis atvejis buvo nustatytas dar iki gydymo pradzios ir susijes su BRCA1 mutacija.

PAP tepinélio anomalijos

Neéra istirtas Intrarosa poveikis moterims, kuriy PAP tepinéliuose aptikta anomalijy (atipiniy
ploks¢iojo epitelio nenustatytos reikSmeés lasteliy, Atypical Squamous Cells of Undetermined
Significance — ASCUS) ar dar rimtesniy problemy. Apie PAP tepinéliy anomalijy atvejus — ASCUS
arba nezymy ploksciojo epitelio intraepitelinj pazeidima (LSIL) — pranesta tiriant moteris, gydytas
6,5 mg doze (tokie atvejai buvo dazni).

Venuy tromboembolija

Intrarosa poveikis veny tromboemboline liga sergancioms ar praeityje sirgusioms moterims néra

iStirtas.

e Susistemine PHT yra susijusi 1,3—3 kartus didesné susirgimo VTE, t. y. giliyjy veny tromboze
arba plauciy embolija, rizika. Tokio reiskinio tikimyb¢ pirmaisiais PHT taikymo metais yra
didesné negu véliau (Zr. 4.8 skyriy).

e Pacientés, kurioms nustatyta trombofiline buklé, patiria didesng veny tromboembolijos rizika, o
PHT gali $ia rizika dar labiau padidinti. Todél PHT taikyti tokioms pacientéms negalima
(zr. 4.3 skyriy).

e Tarp visuotinai pripazinty VTE rizikos veiksniy yra estrogeny vartojimas, senyvas amzius, didelé
chirurginé operacija, ilgalaikis imobilizavimas (negaléjimas judéti), nutukimas (KMI > 30 kg/m?),
néStumas ar pogimdyminis laikotarpis, sisteminé raudonoji vilkligé (SRV) ir vézys. Dél galimos
veny varikozes jtakos veny tromboembolijai nesutariama.

Kaip ir visy operuoty pacienty atvejais, reikia apsvarstyti profilaktiniy priemoniy poreikj, kad biity
iSvengta VTE po operacijos. Jeigu po planinés operacijos numatomas ilgalaikis imobilizavimas,
rekomenduojama, likus 4-6 savaitéms iki operacijos, laikinai sustabdyti PHT. Gydymo nereikéty
testi tol, kol moteris negali laisvai judéti.

e Moterims, kuriy asmeningje sveikatos istorijoje néra jraSy apie VTE, taciau pirmojo laipsnio
giminaiciui ankstyvame amziuje buvo diagnozuota trombozé, galima pasitlyti pasitikrinti dél Sio



sveikatos sutrikimo, atsargiai paaiSkinus apie tokio tyrimo ribotuma (tikrinant galima nustatyti tik
dalj trombofiliniy defekty).
Jeigu nustatomas trombofilinis defektas, siejamas su Seimos nariy trombozés atvejais, arba jeigu
tas defektas yra didelis (pvz., antitrombino, S baltymo ar C baltymo trikumas arba keliy defekty
derinys), PHT taikyti negalima.

e Reikia atidziai jvertinti PHT naudos ir rizikos santykj moterims, kurioms jau taikomas ilgalaikis
gydymas kraujo kre$éjimg mazinanciais vaistiniais preparatais.

e Jeigu pradéjus gydyma iSsivysto VTE, Intrarosa vartojima reikia nutraukti. Pacientes reikia
informuoti, kad pajutusios galimos tromboembolijos simptomus (pvz., skausmingg kojos patinima,
iminj krutinés skausma, dispnéja) jos turi nedelsdamos kreiptis j gydytoja.

Atliekant klinikinius tyrimus pranesta apie vieng plauciy embolijos atvejj §io vaistinio preparato
6,5 mg kiekj vartojusioje grup¢je ir vieng atvejj — placebo grupéje.

Vainikiniy arterijy liga (VAL), hipertenzija

Neéra istirtas Intrarosa poveikis moterims, kurioms nustatyta nekontroliuojama hipertenzija
(kraujospiidis didesnis negu 140/90 mmHg) ir Sirdies arba kraujagysliy liga. Atlickant klinikinius
tyrimus pranesta apie nejprastai daznus hipertenzijos atvejus; panasis sergamumo rodikliai nustatyti
abiejose (6,5 mg prasterono ir placebo) grupése. Atliekant klinikinius tyrimus apie jokius vainikiniy
arterijy ligy atvejus nepranesta.

ISeminis insultas

Su sistemine vien estrogeny terapija yra susijusi iki 1,5 karto didesné i§eminio insulto rizika. Si
santyking rizika su amziumi nekinta ir nepriklauso nuo to, kiek laiko pra¢jo nuo menopauzés. TaCiau
kadangi pradinis insulto rizikos lygis labai priklauso nuo amziaus, bendra insulto rizika PHT
preparatus vartojan¢ioms moterims didéja su amziumi (zr. 4.8 skyriy).

Intrarosa poveikis arterijy tromboemboline liga sergan¢ioms ar praeityje sirgusioms moterims néra
istirtas. Atliekant klinikinius tyrimus apie jokius vainikiniy arterijy ligy atvejus nepranesta.

Kitos sveikatos biuiklés, nustatomos taikant pakaiting hormonu terapija

o Estrogenai gali skatinti organizme kauptis skys¢ius, todél pacientes, kurios patiria Sirdies ar
inksty veiklos sutrikimy, reikia atidziai stebeéti.
. Moteris, kurioms taikoma pakaitiné estrogeny terapija ar PHT ir kurioms anksciau diagnozuota

hipertrigliceridemija, reikia atidZiai stebéti, nes yra uzfiksuota rety atvejy, kai taikant estrogeny
terapija, esant Siai buklei, labai padidéjo trigliceridy kiekis kraujo plazmoje, todél pacientéms
i8sivysté pankreatitas.

o Estrogenai didina skydliaukés hormonus prisijungiancio globulino (SHPG) kiekj, todél kraujo
apytakoje didéja bendras skydliaukés hormony kiekis (matuojamas pagal prie baltymy
prisijungusj joda), T4 hormono kiekis (nustatomas naudojant kolonéle arba atliekant
radioimuning analizg) ir T3 hormono kiekis (nustatomas atlickant radioimuning analizg).
Padidéjus SHPG kiekiui atitinkamai sumazéja T3 dervy jungimasis. Laisvyjy T4 ir T3
koncentracija nekinta. Kitas medziagas prisijungianciy baltymy, pvz., kortikosteroidus
prisijungiancio globulino ar lytinius hormonus prisijungianc¢io globulino, kiekis kraujo serume
gali biti padidéjes, todél kraujo apytakoje gali atitinkamai padaugéti kortikosteroidy ir lytiniy
steroidy. Laisvyjy arba biologiskai aktyviy hormony koncentracija licka nepakitusi. Gali biti
padidéjes kity kraujo plazmos baltymy (angiotenzino (renino substrato), alfa-1 antitripsino,
ceruloplazmino) kiekis.

o Pakaitiné hormony terapija negerina kognityviniy funkcijy. Yra duomeny, kad moterys, kurios
pradeda nuolat vartoti sudétinius arba vien estrogeny PHT preparatus biidamos vyresnio negu
65 mety, patiria didesn¢ demencijos rizika.

Vartojant Intrarosa per klinikinius tyrimus né vienos i$ iy bukliy nepastebéta.
Moteris, sergancias maksties infekcija, reikia gydyti tinkama antimikrobine terapija prie§ pradedant
vartoti Intrarosa.



Tirpstant vaistinio preparato kietam riebaliniam pagrindui, kartu su tikétinu maksties sekrecijos
padidéjimu dél gydymo, gali padaugéti i8skyry i§ maksties, nors Intrarosa vartojimo dél to nutraukti
nereikia (zr. 4.8 skyriy).

Reikéty vengti vartoti Intrarosa kartu su prezervatyvais, diafragmomis ar gimdos kaklelio
gaubtuvéliais, pagamintais i§ latekso, nes §is vaistinis preparatas gali sugadinti guma.

Neéra istirtas Intrarosa poveikis moterims, Siuo metu gydomoms hormonais: PHT (vien estrogenais
arba kartu su progestagenais) arba androgenais.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Sio vaistinio preparato vartojimas kartu su sistemine PHT (vien estrogenais arba estrogeny ir
progestageny deriniu, arba gydymu androgenais) ar maksties estrogenais néra istirtas, todél
nerekomenduojamas.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

NeéStumas

Intrarosa neskirtas vaisingo amziaus moterims iki menopauzés, iskaitant néscias moteris.

Jei gydymo Intrarosa metu moteris pastoty, gydymga reikia iSkart nutraukti. Duomeny apie Intrarosa
vartojimo poveikj nés¢ioms moterims néra.

Tyrimy su gyvinais dél toksinio poveikio reprodukcijai, néra atlikta (zr. 5.3 skyriy). Galima jo rizika
Zmonéms nezinoma.

Zindymas

Intrarosa neskirtas vartoti zindymo laikotarpiu.

Vaisingumas

Intrarosa neskirtas vartoti vaisingoms moterims.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Intrarosa gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

DaZniausiai pastebéta nepageidaujama reakcija buvo isskyros i§ maksties. Jy susidaro tirpstant kietai
riebalinei vaistinio preparato riSamajai medziagai, kartu su tikétinu maksties sekrecijos padidéjimu dél
Sio gydymo. Jeigu pasirodo iSskyry i§ maksties, Intrarosa vartojimo nutraukti nereikia (zr. 4.4 skyriy).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau 1 lenteléje parodytos nepageidaujamos reakcijos, nustatytos per klinikinius tyrimus vartojant
prasterono 6,5 mg ovules.



1 lentelé.Klinikiniy tyrimy metu pastebétos nepageidaujamos reakcijos vartojant 6,5 mg
prasterono ovules

MedDRA organy sistemy Daznai NedazZnai

klasés (nuo>1i§100iki<1i§10) | (nuo>1i§1 000 iki <1 i§ 100)
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo | ISskyros vartojimo vietoje -
vietos pazeidimai

Lytinés sistemos ir kriities PAP tepin¢lio anomalijos Gimdos kaklelio ar gimdos
sutrikimai (daugiausia ASCUS arba polipai
LGSIL)

(Gerybinis) kriities auglys
Tyrimai Kiino maseés pokyciai -

Kriities vézio rizika

o PraneSama, kad kriities vézio diagnozés rizika yra iki 2 karty didesné toms moterims, kurios
sudétinius estrogeny ir progestageny terapijos preparatus vartoja ilgiau kaip 5 metus.

o Bet kokia padidéjusi rizika vien estrogeny preparaty vartotojoms yra kur kas mazesné negu
rizika, patiriama ty, kurios vartoja sudétinius estrogeny ir progestageny preparatus.

o Rizikos dydis priklauso nuo vaistinio preparato vartojimo trukmés (Zr. 4.4 skyriy).

o Pateikiami didziausio placebu kontroliuoto atsitiktiniy im¢iy tyrimo (WHI tyrimo) ir didZiausio

epidemiologinio tyrimo (,,Million Women Study*, MWS) rezultatai.

Tyrimas ,,Million Women Study*. Ivertinta papildoma Kkriities véZio rizika po 5 vaistinio
reparato vartojimo mety

AmzZiaus | Papildomi atvejai i§ 1 000 Rizikos koeficientas ir Papildomi atvejai i$
grupé motery, nickada nevartojusiy 95 % pasikliautinasis 1 000 PHT preparaty
(metai) PHT preparaty, per 5 mety intervalas (PI)# vartotojy per 5 metus
laikotarpj* 1 (95 % PD)
Vien estrogeny PHT
50-65 9-12 1.2 1-2 (0-3)

# Bendras rizikos koeficientas. Rizikos koeficientas néra pastovus — kuo ilgesné vartojimo trukmé, tuo
jis didesnis.

Pastaba. Kadangi bendrieji sergamumo kriities véziu rodikliai jvairiose ES Salyse yra skirtingi,
papildomy kriities véZio atvejy skaicius taip pat proporcingai skiriasi.

JAV WHI tyrimai — papildoma Kriities véZio rizika po 5 vaistinio preparato vartojimo mety

Amziaus Sergamumas i§ 1 000 motery, Rizikos Papildomi atvejai i§ 1 000
grupé nustatytas placebo grupéje per 5 | koeficientas ir PHT vartotojy per 5 metus
(metai) metus 95 % PI (95 % PI)

Tik konjuguoti kumelés estrogenai (KKE)
50-79 | 21 0,8 (0,7-1,0) | —4 (—6-0)*2

KiauSidZiu vézys

Su vien estrogeny arba sudétiniy estrogeny ir progestageny PHT preparaty vartojimu yra susijusi Siek
tiek didesné kiausidziy vézio diagnozés rizika (Zr. 4.4 skyriy).

Atlikus metaanalize po 52 epidemiologiniy tyrimy, pranesta apie didesn¢ kiausSidziy vézio rizika
moterims, tuo metu vartojusioms PHT preparatus, palyginti su moterimis, kurios PHT preparaty
niekada nevartojo (rizikos koeficientas 1,43, 95 % PI 1,31-1,56). Kai 50-54 mety amziaus moterys

1 * Remiantis pradiniais sergamumo rodikliais issivysciusiose Salyse

2 * WHI atliktas motery, kurioms pasSalinta gimda, tyrimas: jj atliekant didesnés kriities véZio rizikos nenustatyta
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vartoja PHT preparatus 5 metus, nustatomas mazdaug 1 papildomas Sios ligos atvejis i§ 2 000
vartotojy. PHT preparaty nevartojanciy 50-54 mety amziaus motery grupéje per 5 metus kiausidziy
vézys diagnozuojamas mazdaug 2 i$ 2 000 motery.

Venu tromboembolijos rizika

Su PHT yra susijusi 1,3-3 kartus didesné VTE, t. y. giliyjy veny trombozés arba plauc¢iy embolijos,
santyking rizika. Tokio reiskinio tikimybé yra didesné pirmaisiais hormony terapijos metais (Zr.
4.4 skyriy). Pateikiami WHI tyrimy rezultatai:

WHI tyrimai — papildoma VTE rizika po 5 vaisto vartojimo mety

Amziaus grupé | Sergamumas Rizikos koeficientas | Papildomi atvejai iS 1 000
(metai) i§ 1 000 motery placebo ir 95 % PI PHT preparaty vartotojy
grupéje per 5 metus
Tik geriamieji estrogenai*3

50-59 | 7 | 1,2 (0,6-2,4) | 1(=3-10)

Vainikiniu arteriju ligos rizika

e Vyresnés negu 60 mety moterys, vartojancios sudétinius estrogeny ir progestageny PHT preparatus,
patiria Siek tiek didesne vainikiniy arterijy ligos rizika (Zr. 4.4 skyriy).

ISeminio insulto rizika

o Su vien estrogeny arba estrogeny kartu su progestagenais terapija yra susijusi iki 1,5 karto
didesné santykiné iSeminio insulto rizika. Hemoraginio insulto rizika PHT preparaty vartojimo
metu nedidéja.

o Si santykiné rizika nepriklauso nei nuo amziaus, nei nuo vaistinio preparato vartojimo trukmés,
bet kadangi pradinis rizikos lygis labai priklauso nuo amziaus, bendra PHT preparatus
vartojan¢iy motery insulto rizika didéja su amziumi (zr. 4.4 skyriy).

Bendri visy WHI tyrimy duomenys — papildoma iSeminio insulto*4 rizika per 5 vaistinio

reparato vartojimo metus

Amziaus Sergamumas Rizikos Papildomi atvejai i§ 1 000 PHT

grupé (metai) | i§ 1 000 motery placebo | koeficientas ir preparaty vartotojy per 5 metus
grupéje per 5 metus 95 % PI

50-59 8 1,3 (1,1-1,6) 3 (1-5)

Kitos su gydymu estrogenais ir progestagenais susijusios nepageidaujamos reakcijos, apie kurias
praneSama:

— tulZies piislés liga,

— odos ir poodinio audinio sutrikimai: chloazma, daugiaformé raudoné, mazginé eritema,
kraujagysliné purpura;

—  galima demencija sulaukus vyresnio negu 65 mety amziaus (Zr. 4.4 skyriy).

Prane$imas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline prane§imo sistema.

3 *Tyrimas atliktas su moterimis, kurioms pasalinta gimda
4 *Insulto atvejai neskirstyti j iSeminio ir hemoraginio insulto atvejus
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4.9 Perdozavimas

Perdozavimo atveju rekomenduojama i$plauti makst;.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — Kiti lytiniai hormonai ir lytinés sistemos moduliatoriai,
ATC kodas — GO3XXO01.

Veikimo mechanizmas

Intrarosa veiklioji medziaga yra prasteronas, t. y. dehidroepiandrosteronas (DHEA), biochemiskai ir

biologiskai tapatus endogeniniam zmogaus DHEA — tai steroidy prekursorius, kuris pats savaime yra
neaktyvus ir organizme paverc¢iamas estrogenais ir androgenais. Tuo Intrarosa skiriasi nuo estrogeny
preparaty, nes ji vartojant susidaro ir androgeny metabolitai.

Pastebéta, kad dél estrogeny poveikio didéja pavirSiniy ir tarpiniy sluoksniy lgsteliy skaicius ir mazéja
parabazaliniy Igsteliy skaic¢ius maksties gleivinéje. Be to, maksties pH sumazéja iki normalaus lygio,

todél skatinamas normalios bakterinés floros augimas.

Klinikinis veiksmingumas

Fiziologinés reakcijos (objektyviis vertinimai)

Sio vaistinio preparato veiksmingumo duomeny gauta i§ dviejy JAV ir Kanadoje atlikty randomizuoty,
dvigubai koduoty, placebu kontroliuoty, daugiacentriy pagrindiniy III fazés tyrimy (1 tyrimas — ERC-
231 ir 2 tyrimas — ERC-238), atlikty su pomenopauzinio 40—80 mety amziaus moterimis (vidutinis
tirlamyjy amzius per 1 tyrimg buvo 58,6 metai, per 2 tyrimg — 59,5 metai), kurioms buvo nustatyta
vulvovaginaliné atrofija (VVA). Pradiniais duomenimis, tirty motery maksties tepinéliuose buvo

< 5,0 % pavirSiniy lgsteliy, maksties pH buvo > 5,0, o kaip labiausiai varginantj VVA simptomg jos
nurodé dispareunijg (vidutinio sunkumo arba sunky sutrikimg). Po 12 kasdienio gydymo savaiciy, per
kurias vartotos prasterono 6,5 mg ovulés (n =81 per 1 tyrima, n = 325 per 2 tyrima), i$ pradiniy
rodikliy pokycio, lyginant su placebo vartojimu (n =77 per 1 tyrima, n = 157 per 2 tyrimg), per abu
tyrimus nustatytas reikSmingas biiklés pageréjimas pagal 3 bendrasias-pagrindines vertinamasias
baigtis (lyginant su placebu), t. y. padidéjo pavirSiniy lasteliy procentiné dalis (p < 0,0001), sumazéjo
parabazaliniy Igsteliy procentiné dalis (p < 0,0001) ir sumazéjo maksties pH (p < 0,0001).

Simptomai (subjektyvis vertinimai)

Buvo jvertintas labiausiai varginancio simptomo dispareunijos (vienos i§ pagrindiniy vertinamyjy
baigciy) pradinis lygis ir lygis po 12 savaiciy ir Sio simptomo stiprumas jvertintas tokiais balais: néra =
0, nestiprus = 1, vidutiniskai stiprus = 2, stiprus = 3. 2 lenteléje parodytas labiausiai varginancio
simptomo, dispareunijos, stiprumo balo vidutinis pokytis po 12 savai¢iy, kartu su susijusiu statistiskai
jvertintu skirtumu nuo placebo, per 1 tyrimg (ERC-231) ir 2 tyrimg (ERC-238).
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2 lentelé. Pirminio veiksmingumo analizé — labiausiai varginancio simptomo, dispareunijos,
pokytis nuo pradinio lygio iki 12 savaités (ketinamy gydyti pacienty (ITT)
populiacija; paskutinio stebéjimo duomeny perkélimas (LOCF))

Tyrimas Dispareunija

Intrarosa 6,5 mg Placebas p reikSmé
1 tyrimas —1,27 —0,87 0,0132
2 tyrimas -1,42 —1,06 0,0002

3 lenteléje parodyta, kokia procentiné tyrimo dalyviy dalis pranesé apie labiausiai varginancio
simptomo, dispareunijos, pokytj nuo pradinio lygio iki 12 savaités. ,,Pageréjimas‘ buvo apibréztas
kaip simptomo stiprumo balo sumaz¢jimas 1 ar daugiau tasky. ,,Palengvéjimas® apibréztas kaip jokiy
simptomy nebuvimas ar tik nestipriy simptomy buvimas 12-gja savaite. ,,ReikSminga pageré¢jima*
patyrusiomis laikytos tik tos pacientés, kurias labiausiai varginantis simptomas i$ pradziy buvo
vidutinio stiprumo arba stiprus ir pakito nuo stipraus iki nestipraus arba nuo vidutiniskai stipraus iki
visisko §io simptomo i$nykimo.

3 lentelé. Kokia procentiné pacienciy dalis patyré biiklés pageréjima, palengvéjimg arba
reikSminga pageréjima, sumazéjus labiausiai varginanc¢iam simptomui —
dispareunijai — po gydymo Intrarosa 12 savaiciy, palyginti su placebu (ketinamy
gydyti pacienty (ITT) populiacija; paskutinio stebéjimo duomeny perkélimas

(LOCF))
Pageréjimas Palengvéjimas Relksrfl.l.ngas
pageréjimas
Intrarosa | Placebas | Intrarosa | Placebas | Intrarosa | Placebas
1 tyrimas 72,8 % 58,4 % 58,0 % 44,2 % 43,2 % 29,9 %
(Intrarosa: n = 81) =0,0565 =0,0813 =0,0821
(Placebas: n = 77) ® ) ® ) ® )
2 tyrimas 80,3 % 65,0 % 68,6 % 51,6 % 47,1 % 35,7 %
(Intrarosa: n=325) | (p=0,0003) (p = 0,0003) (p=0,0179)
(Placebas: n =157)

Klinikinis saugumas

Be dviejy pagrindiniy 12 savai¢iy trukmés III fazés klinikiniy tyrimy, Intrarosa saugumo duomeny
gauta ir i§ vieno ne lyginamojo atvirojo saugumo tyrimo, kurio trukmé buvo vieni metai.

Gydant moteris 6,5 mg prasterono dozémis 52 savaites, buvo pranesta apie kriities ir kiausidziy vézio
atvejus (Zr. 4.4 skyriy).

Apie PAP tepinélio anomalijy atvejus —ASCUS arba LSIL — daZnai pranesta gydant moteris Intrarosa
52 savaiéiy laikotarpj (zr. 4.4 skyriy).

Saugumas gimdos gleivinei

I§ 389 vertinamy gimdos gleivinés biopsijy tyrimo pabaigoje, atlikty po 52 savaiciy gydymo Intrarosa,
apie jokias tomis biopsijomis nustatytas histologines anomalijas nepranesta.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti Intrarosa tyrimy su visais vaiky populiacijos
pogrupiais duomentis.
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5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Prasteronas, vartojamas j makstj, yra neaktyvus prekursorius, kuris jsiskverbia j maksties lasteles ir
lasteliy viduje paverciamas lasteléms biidingais mazais tiek estrogeny, tiek androgeny kiekiais,
priklausomai nuo enzimy lygio pagal kiekvieng Igsteliy tipa. Naudingas poveikis mazinant
vulvovaginalinés atrofijos simptomus ir pozymius patiriamas suaktyvéjus maksties estrogeny ir
androgeny receptoriams.

Atlikus pomenopauzinio amziaus motery tyrima, per kurj Intrarosa ovulés vartotos kartg per para

7 dienas, gauti tokie rezultatai: vidutiné prasterono koncentracija kraujo serume (Cmax) ir sisteminé
ekspozicija nuo 0 iki 24 valandos (AUCy 24) 7-3ja dieng atitinkamai buvo 4,4 ng/ml ir 56,2 ng h/ml —
kur kas didesnés negu placebg vartojusioje grupéje (4 lentelé; 1 diagrama). Intrarosa ovulémis gydyty
motery organizme metabolity testosterono ir estradiolio Cmax ir AUCo24 taip pat buvo Siek tiek
didesnés, palyginti su tomis moterimis, kurios vartojo placeba, ta¢iau visos jos tebebuvo normalios
vertés pomenopauzinio amziaus moterims (< 10 pg estradiolio/ml; < 0,26 ng testosterono/ml), kaip
iSmatuota atlikus patvirtintas masés spektrometrija pagrjstas analizes — tiek tyrimo méginiy, tiek
etaloniniy verciy.

4 lentelé. Prasterono, testosterono ir estradiolio Cuax ir AUCy24 7-3jg diena, prie§ tai kartg per
para vartojus placeba arba Intrarosa (vidurkis + standartinis nuokrypis)

Placebas (N =9) Intrarosa (N = 10)

Crnax (ng/ml) 1,60 (+0,95) 4,42 (x1,49)

Prasteronas
AUCo-24 (ng-h/ml) 24,82 (x14,31) 56,17 (£28,27)
Crnax (ng/ml) 0,12 (+£0,04)! 0,15 (£0,05)

Testosteronas

AUCo-24 (ng-h/ml) 2,58 (£0,94)! 2,79 (£0,94)
Crax (pg/ml) 3,33 (+1,31) 5,04 (£2,68)

Estradiolis
AUCo-24 (pg-h/ml) 66,49 (+20,70) 96,93 (£52,006)

I'N=38
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A- prasteronas B- testosteronas C- estradiolis (E2)

=0~ placebas
—8— |Intrarosa

Laikas po dozés suvartojimo (valandos)

1 diagrama. Prasterono (A), testosterono (B) ir estradiolio (C) koncentracijos kraujo serume,
iSmatuotos per 24 val. laikotarpi 7-aja diena, prie§ tai karta per parg vartojus
placeba arba Intrarosa (vidurkis + standartinis nuokrypis)

Pasiskirstymas

I makstj vartojamo (egzogeninio) prasterono pasiskirstymas yra daugiausia lokalus, bet pastebétas ir
Siek tiek didesnis sisteminis poveikis, ypa¢ metabolitams, nors ir nevirSijantis normaliy ver¢iy.

Biotransformacija

Egzogeninis prasteronas metabolizuojamas taip pat kaip ir endogeninis prasteronas. Sisteminis
metabolizmas vartojant §] vaistinj preparatg netirtas.

Eliminacija
Sisteminé eliminacija per §io vaistinio preparato vartojimo tyrimg netirta.
5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Per standartinj in vitro ir in vivo tyrimy cikla mutageniniy ar klastogeniniy prasterono savybiy
nenustatyta.

Kancerogeniskumo ir toksinio poveikio reprodukcijai ir vystymuisi tyrimy neatlikta.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas
Kietieji riebalai (adeps solidus)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai
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6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiroje

Negalima uzsaldyti

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Lizdiné plokstelé, sudaryta i§ iSorinio PVC sluoksnio ir vidinio MTPE sluoksnio.
Aplikatorius, pagamintas i§ MTPE ir 1 % daziklio (titano dioksido).

28 ovulés yra supakuotos dézutéje kartu su 6 aplikatoriais.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Endoceutics S.A.

Rue Belliard 40

1040 Briuselis

Belgija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1AI)

EU/1/17/1255/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data: 2018 m. sausio 08 d.
Paskutinio perregistravimo data: 2022 m. rugséjo 15 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu
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II PRIEDAS

GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-y), atsakingo (- 7 seriju iSleidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai

Basic Pharma Manufacturing B.V.
Burgemeester Lemmensstraat 352
6163 JT Geleen

OLANDIJA

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

e  PeriodiSkai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio
7 dalyje numatytame Sgjungos referenciniy daty sarase (EURD sgraSe), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

e  Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

o kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Intrarosa 6,5 mg ovulé
prasteronas

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienos ovulés sudétyje yra 6,5 mg prasterono.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Kietieji riebalai (adeps solidus)

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Ovulé

28 ovulés ir 6 aplikatoriai

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.

Vartoti ] makstj

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Negalima uzsaldyti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Endoceutics S.A.
Rue Belliard 40
1040 Briuselis
Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/17/1255/001

13. SERIJOS NUMERIS, DONACIJA IR PREPARATO KODAI

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Intrarosa

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Intrarosa 6,5 mg ovulé
prasteron

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Endoceutics

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS <, DONACIJA IR PREPARATO KODAI>

Lot

S. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

VIDINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Intrarosa 6,5 mg ovulé
prasteronas

2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienos ovulés sudétyje yra 6,5 mg prasterono.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Kietieji riebalai (adeps solidus)

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Ovulé

28 ovulés

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.

Vartoti ] makstj

6.  SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesn¢je kaip 30 °C temperattiroje.
Negalima uzsaldyti.

22



10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Endoceutics S.A.
Rue Belliard 40
1040 Briuselis
Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/17/1255/001

13. SERIJOS NUMERIS <, DONACIJA IR PREPARATO KODAI>

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Intrarosa 6,5 mg ovulé
prasteronas (prasteron)

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra Intrarosa ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie$ vartojant Intrarosa
Kaip vartoti Intrarosa

Galimas $alutinis poveikis

Kaip laikyti Intrarosa

Pakuotés turinys ir kita informacija

AR

1. Kas yra Intrarosa ir kam jis vartojamas
Intrarosa veiklioji medziaga yra prasteronas.

Kam Intrarosa vartojamas

Intrarosa vartojamas pomenopauzinio amziaus motery vulvovaginalinés atrofijos vidutinio stiprumo
arba stipriems simptomams gydyti. Jis vartojamas siekiant palengvinti menopauzés simptomus
makstyje, kaip antai sausumg arba sudirgima, kuriuos sukelia estrogeny kiekio sumaz¢jimas
organizme. Tai nutinka natiiraliai po menopauzeés.

Kaip Intrarosa veikia

Prasteronu Salinami vulvovaginalinés atrofijos simptomai ir pozymiai: juo pakeifiami estrogenai,
kuriuos iki menopauzés paprastai gamina motery kiausidés. Jis jleidziamas | makstj, kad hormonas biity
i§skirtas ten, kur jo reikia. Tai gali sumazinti nemalonius pojiicius makstyje.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Intrarosa

Pakaitiné hormony terapija (PHT) kelia tam tikra rizika, j kurig butina atsizvelgti sprendziant, ar
pradéti 8 gydyma ir ar toliau vartoti §j vaista.

Prieslaiking menopauze (dél kiausidziy nepakankamumo arba chirurginés operacijos) patyrusiy
motery gydymo patirtis yra ribota. Jeigu patiriate prieslaiking menopauzg, Jisy patiriama rizika
vartojant PHT preparatus gali buti kitokia. Pasitarkite su savo gydytoju.

Prie$ pradedant (ar atnaujinant) PHT gydytojas uzduos klausimy apie Jusy ir Jisy Seimos nariy

sveikatos istorijg. Gydytojas gali nutarti atlikti fizing Jusy sveikatos apZiiirg. Per ja gali biiti apZitirétos
kriitys ir (arba) prireikus atlikta vidiné apzitira.
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Kai pradésite vartoti Intrarosa, turétuméte atvykti reguliariy apziiiry pas savo gydytoja (bent kas
6 ménesius). Per Sias apziiiras aptarkite su gydytoju tolesnio Intrarosa vartojimo naudg ir rizika.

Reguliariai tikrinkités kritis, kaip rekomenduoja Jiisy gydytojas.
Intrarosa vartoti draudziama:

jei Jums tinka kuris nors i$ toliau nurodyty teiginiy. Jei nesate tikra dél kurio nors i§ $iy punkty, pries
pradédama vartoti Intrarosa pasitarkite su savo gydytoju,

o jeigu §iuo metu sergate ar kada nors sirgote kriities véZiu arba jtariama, kad juo sergate;

o jeigu sergate estrogenams jautriu vézZiu, pvz., gimdos gleivinés (endometriumo) véziu, arba
jtariama, kad juo sergate;

o esant neaiSkios kilmés kraujavimui is maksties;

o smarkiai iSve§éjus gimdos gleivinei (sergant gimdos gleivinés hiperplazija), kai netaikomas
joks gydymas;

. jeigu yra arba kada nors buvo venoje susiformaves trombas (trombozé), pvz., kojose (giligjy
veny tromboz¢) arba plauciuose (plauciy embolija);

. esant kraujo kres¢jimo sutrikimui (pvz., C baltymo, S baltymo arba antitrombino trikumui);

. jeigu sergate arba neseniai sirgote liga, kurig sukelia arterijose susiformave trombai, tokia kaip
infarktas, insultas arba kriitinés angina;

. jeigu sergate arba kada nors sirgote kepeny liga, po kurios Jiisy kepeny veiklos tyrimy rodikliai
nesinormalizavo;

. jei sergate reta kraujo liga porfirija, kuri yra paveldima;

. jeigu yra alergija prasteronui arba bet kuriai pagalbinei Sis vaistas medziagai (jos iSvardytos

6 skyriuje ,,Pakuotés turinys ir kita informacija“).

Jei kuria nors i$ §iy bikliy pirma karta patiriate vartodama Intrarosa, iSkart liaukités vartoti $j vaista ir
nedelsdama kreipkités j savo gydytoja.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Kada reikia specialiy atsargumo priemoniy vartojant Intrarosa

Jeigu esate kada nors patyrusi kurig nors i8 Siy sveikatos problemy, pries pradédama gydyma apie tai
pasakykite savo gydytojui, nes gydymo Intrarosa metu jos gali atsinaujinti arba biiklé gali pablogéti.
Tokiu atveju turétuméte dazniau tikrintis sveikata pas gydytoja:

e fibroma gimdoje;

gimdos gleivinés iSves¢jimas uz gimdos riby (endometrioze) arba praeityje smarkiai iSveséjusi
gimdos gleiviné (gimdos gleivinés hiperplazija);

didesné tromby susidarymo rizika (zr. ,,Tromby susidarymas venose (tromboz¢)*);

didesné estrogenams jautraus vézio rizika (pvz., motina, sesuo arba mociuté sirgo kriities véziu);
padid¢jes kraujospudis;

kepeny veiklos sutrikimai, pvz., gerybinis kepeny navikas;

diabetas;

tulzies akmenlige;

migrena arba (stiprus) galvos skausmas;

imuninés sistemos liga, pazeidzianti daugelj organy (sisteminé raudonoji vilkligé, SRV);
epilepsija;

astma;

ausy buignelius pazeidzianti ir klausa veikianti liga (otosklerozé);

labai didelis riebaly kiekis kraujyje (trigliceridy);

skysc¢iy kaupimasis organizme dél Sirdies ar inksty veiklos sutrikimy.
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Nebevartokite Intrarosa ir nedelsiant kreipkités j gydytoja,
jeigu per pakaiting hormony terapijg pastebétuméte bent vieng i$ $iy reiskiniy:
e Dbent vieng i$ skyriuje ,,Intrarosa vartoti negalima‘“ nurodyty sveikatos sutrikimy;
e odos arba akiy baltymy pageltimg (gelta). Tai gali buiti kepeny ligos pozymiai;
e néStuma;
o smarky kraujospiidzio padidéjima (galimi simptomai: galvos skausmas, nuovargis, galvos
svaigimas);
migreninj galvos skausma, kuris pasireiskia pirmg karta;
e jeigu pastebétuméte tromby pozymiy, kaip antai:
- skausmingg kojy patinimg ir raudonj;
- staigy kriitinés skausma;
- kvépavimo sunkumy.
Daugiau informacijos rasite skyriuje ,,Tromby susidarymas venose (tromboz¢)*.

Pastaba. Intrarosa néra kontraceptiné priemoné. Jei dar nepraéjo 12 ménesiy po paskutiniy
menstruacijy arba Jums dar nesukako 50 mety, vis dar gali reikéti vartoti papildomas kontraceptines
priemones, kad iSvengtumeéte néStumo. Pasitarkite su savo gydytoju.

Pakaitiné hormony terapija ir vézys
Intrarosa poveikis jvairiy riiSiy véziu serganc¢ioms ar praeityje sirgusioms moterims néra istirtas.

Smarkiai iSveSéjusi gimdos gleiviné (gimdos gleivinés hiperplazija) ir gimdos gleivinés vézZys
(endometriumo vézys)

Ilga laika vartojant vien estrogeny PHT tabletes gali padidéti gimdos gleivinés (endometriumo) vézio
rizika. Intrarosa nestimuliuoja gimdos gleivinés — tai jrodyta nustacius gimdos gleivinés atrofija
visoms Intrarosa gydytoms moterims per vieny mety trukmés klinikinius tyrimus.

Neaisku, ar yra rizika per ilgalaikio gydymo Intrarosa kursg (ilgiau negu vienus metus). Vis délto
irodyta, kad Intrarosa absorbcija j kraujg yra labai nedidelé, todél papildomai vartoti progestageno
nebiitina.

Jeigu prasidéty kraujavimas arba tepimas krauju i§ maksties, paprastai dél to neverta nerimauti, bet
reikéty pasikonsultuoti su gydytoju. Tai gali buti iSveSéjusios gimdos gleivinés pozymis.

Toliau nurodyta rizika yra buidinga tiems PHT vaistams, kurie patenka j kraujotaka. Taciau Intrarosa
yra vietinio poveikio makstyje vaistas ir jo absorbcija j kraujg yra labai nedidelé. Kurios nors i$ toliau
nurodyty sveikatos bukliy pablogéjimas ar atsinaujinimas yra maziau tikétinas per gydyma Intrarosa,
bet jeigu d¢l to nerimaujate, turétuméte pasitarti su savo gydytoju.

Kriities véZys

Turimi duomenys rodo, kad vartojant sudétinius estrogeny ir progestageny preparatus ir galbiit taikant
vien estrogeny PHT padidéja kriities véZio rizika. Si didesné rizika priklauso to, kaip ilgai vartojate
PHT preparatus. Papildoma rizika iSryskéja per keleta mety, taciau nutraukus gydyma, per kelerius
(daugiausia 5) metus $i rizika sumazéja iki jprasto lygio.

Reguliariai tikrinkités kratis. Apsilankykite pas gydytoja, jeigu pastebétuméte bet kokiy poky¢iy,
tokiy kaip:

e odos jdubimai;

e spenelio poky¢ciai;

e bet kokie matomi ar uz¢iuopiami guzeliai.

Papildomai patartina pasinaudoti sillomomis mamografiniy tyrimy programomis.
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KiauSidZiy vézys
Kiausidziy véziu sergama retai, daug re¢iau negu kriities véziu. Siek tick didesné kiausidziy vézio
rizika yra susijusi su vien estrogeny PHT preparaty vartojimu.

Kiausidziy vézio rizika kinta su amziumi. Pavyzdziui, PHT preparaty nevartojanc¢iy 50—54 mety
amziaus motery grupéje per 5 mety laikotarpj kiausidziy vézys diagnozuojamas mazdaug 2 i$ 2 000
motery. Motery, kurios vartojo PHT preparatus 5 metus, grupéje nustatyti mazdaug 3 vézio atvejai i$
2 000 vartotojy (t. y. mazdaug 1 papildomas atvejis).

Apie motery, gydyty 6,5 mg prasterono 52 savaites, kiauSidziy ir kriities vézio atvejus praneSama
retai.

PHT poveikis Sirdziai ir kraujotakai
Intrarosa poveikis moterims, sirgusioms thromboembolinémis ligomis, nekontroliuojama hipertenzija
ar Sirdies liga, néra istirtas.

Tromby susidarymas venose (trombozé)
PHT preparatus vartojan¢ioms moterims tromby susidarymo venose rizika yra mazdaug 1,33 kartus
didesné negu toms, kurioms PHT preparaty nevartoja, ypa¢ per pirmuosius vartojimo metus.

Susidare trombai gali turéti sunkiy padariniy, o jeigu trombas patekty i plaucius, jis gali sukelti
kriitinés skausma, dusulj, alpulj arba net mirtj.

Tromby susidarymo venose rizika didéja su amziumi, taip pat yra didesné, jeigu Jums tinka kurie nors
i$ toliau pateikty teiginiy. Jeigu Sios aplinkybés Jums aktualios, pasakykite apie tai savo gydytojui:
e ilga laikg negalite vaikscioti dél atliktos didelés chirurginés operacijos, suzeidimo arba ligos
(jeigu Jums reikia atlikti operacija, taip pat skaitykite 3 skyriy);
e turite didelj antsvorj (KMI >30 kg/m?);
e dé¢l kraujo kreséjimo sutrikimo yra butinas ilgalaikis gydymas vaistu nuo tromby susidarymo;
e bent vienam i$§ artimy giminai¢iy diagnozuotas trombas kojoje, plauciuose arba kituose
organuose;
e sergate sistemine raudongja vilklige (SRV);
e sergate véziu.

Trombo susidarymo poZzymiai apibiidinti skyriuje ,,Nebevartokite Intrarosa ir nedelsiant kreipkités j
gydytoja“.

Atliekant klinikinius tyrimus, vartojant prasterong j makstj nenustatyta jokiy giliyjy veny trombozes
atvejy, taciau nustatytas vienas plauciy embolijos atvejis (nors sergamumas $ia liga vartojant Intrarosa
buvo mazesnis negu placebo grupéje).

Palyginkite:
Per 5 mety laikotarpj veny tromby susidaro vidutiniskai 4—7 i§ 1 000 motery, jzengusiy | 6-aji
desimtmetj, kurios PHT preparaty nevartoja.

Sirdies liga (infarktas), hipertenzija
Moterims, kurioms taikoma vien estrogeny terapija, néra didesnés rizikos susirgti irdies liga.

Insultas

Insulto rizika PHT preparatus vartojanc¢ioms moterims yra mazdaug 1,5 karto didesné negu toms,
kurios PHT preparaty nevartoja. Papildomy dél PHT preparaty vartojimo patiriamy insulto atvejy
skaiCius didéja su amziumi.

Insulto atvejy vartojant Intrarosa per klinikinius tyrimus nenustatyta.

Palyginkite:

Vertinant | 6-3jj deSimtmet] jZzengusias moteris, kurios PHT preparaty nevartoja, insultas
prognozuojamas vidutiniskai 8 i§ 1 000 motery per 5 mety laikotarpj. Kai j 6-3ji deSimtmetj jzengusios
moterys vartoja PHT, 1 000 tokiy motery tenka 11 insulto atvejy per 5 metus (t. y. 3 papildomi
atvejai).
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Kitos ligos

e Pakaitiné hormony terapija neapsaugo nuo atminties praradimo. Yra duomeny, kad moterys,
kurios pradeda vartoti PHT preparatus biidamos vyresnés nei 65 mety, labiau rizikuoja patirti
atminties sutrikimy. Pasitarkite su savo gydytoju.

e alite patirti iSskyry i§ maksties dél vaisto kieto riebalinio pagrindo tirpimo kartu su padidéjusia
maksties sekrecija dél gydymo. Jeigu yra iSskyry i$ maksties, Intrarosa vartojimo nutraukti
nereikia.

e Intrarosa gali susilpninti i§ latekso pagaminty prezervatyvy, diafragmy ir gimdos kaklelio
gaubtuvéliy tvirtuma.

e Jeigu sergate maksties infekcija, pries pradedant vartoti Intrarosa reikia baigti gydymo
antibiotikais kursa.

Vaikams ir paaugliams
Intrarosa skirtas vartoti tik suaugusioms moterims.
Kiti vaistai ir Intrarosa

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikra, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Néra duomeny apie §io vaisto veiksminguma ir sauguma moterims, $iuo metu gydomoms hormony
terapija, kaip antai androgenais ar PHT (vien estrogenais arba kartu su progestagenais).

Intrarosa vartoti kartu su PHT (vien estrogenais, estrogeny ir progestageny deriniu arba gydymu
androgenais) ar maksties estrogenais nerekomenduojama.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas

NéStumas ir zindymo laikotarpis

Intrarosa skirtas vartoti tik pomenopauzinio amziaus moterims. Jeigu pastotuméte, Intrarosa
nebevartokite ir kreipkités i savo gydytoja.

Vaisingumas

Intrarosa neskirtas vaisingoms moterims, galin¢ioms gimdyti vaikus. Dar nezinoma, ar §is vaistas
veikia vaisinguma.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Intrarosa gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.

3. Kaip vartoti Intrarosa

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurod¢ gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytojg arba vaistininka.

Jusy gydytojas stengsis skirti pac¢ig maziausig dozg Jisy simptomams gydyti kuo trumpesnj laikg, kiek
bitina. Pasitarkite su savo gydytoju, jeigu manote, kad $i doze yra per didel¢ ar per maza.

Kiek vaisto vartoti

Vartokite vieng ovulg kartg per para, prie$ miega.
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Kaip vartoti vaista

Istumkite ovule j makst]j pirStu arba naudodama pakuotéje pateiktg aplikatoriy.

Pries vartodama §j vaistg atidziai perskaitykite pakuotés lapelio pabaigoje pateiktus nurodymus, kaip
vartoti Intrarosa.

Kaip ilgai vartoti vaista

Po vaisto vartojimo pirmg kartg lankykités pas savo gydytoja bent kas 6 ménesius, kad suzinotuméte,
ar reikia toliau vartoti Intrarosa.

Ka daryti pavartojus per didele Intrarosa doze?
Rekomenduojama i$plauti makstj.
Pamirsus pavartoti Intrarosa

Jeigu pamirStuméte pavartoti ovule, jdekite jg § makst] iSkart, kai tik prisiminsite. Taciau jei kita doz¢
numatoma vartoti po maziau negu 8 valandy, pamirsta ovule praleiskite.

Praleidusios dozg, dviejy ovuliy nevartokite.
Jei Jums turi buti atlikta chirurginé operacija

Jei Jums bus atlikta operacija, pasakykite chirurgui, kad vartojate Intrarosa. Gali reikéti nutraukti
Intrarosa vartojima likus apie 4-6 savaitéms iki operacijos, kad sumazéty trombo rizika (zr. 2 skyriy
,» Tromby susidarymas venose (tromboz¢)“). Paklauskite gydytojo, kada galésite vél pradéti vartoti
Intrarosa.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiSkia ne visiems Zmonéms.

Kai moterys vartoja PHT vaistus, patenkancius j kraujotaka, dazniau praneSama apie toliau nurodytas
ligas, palyginti su tomis moterimis, kurios PHT preparaty nevartoja. Vartojant estrogeny preparatus |
makstj §i rizika yra mazesné. Tai yra §ios ligos:

e krities vézys:
kiausidziy vézys;
trombai kojy arba plauciy venose (veny tromboembolija);
insultas;
galimas atminties praradimas, jeigu pakaitiné hormony terapija pradedama esant vyresnio negu
65 mety amziaus.
Daugiau informacijos apie Siuos Salutinius reiskinius rasite 2 skyriuje.

Salutinis poveikis, apie kurj buvo daugiausia pranesama per klinikinius tyrimus, yra i§skyros i
maksties. Taip tikriausiai gali atsitikti dél kiety riebaly, kuriy dedama j vaistg, tirpimo kartu su tikétinu
maksties sekrecijos padidéjimu dél gydymo. Jeigu yra i$skyry i§ maksties, Intrarosa vartojimo
nutraukti nereikia.

Taip pat pranesta apie Siuos nepageidaujamus poveikius:

- daznas poveikis (gali patirti iki 1 i§ 10 asmeny) — PAP tepinélio anomalijos (daugiausia ASCUS arba
LGSIL), ktino maseés pokyc¢iai (padidéjimas arba sumazéjimas);

- nedaznas poveikis (gali patirti iki 1 i§ 100 asmeny) — gerybiniai gimdos kaklelio arba gimdos polipai,
gerybinis krities auglys.

30



Atliekant klinikinius tyrimus pranesta apie toliau nurodytg Salutinj poveikj taikant PHT gydyma
estrogenais, bet ne Intrarosa:
e tulZies puslés ligg;
e jvairius odos susirgimus;

- odos, ypac veido arba kaklo odos spalvos pakitimus, dar vadinamus néstumo démémis

(chloazma);

- skausmingus rausvus odos mazgelius (mazging eritema);

- i8bérima su zidininiu paraudimu arba zaizdelémis (daugiaform¢ raudong).
Pranesimas apie Salutinj poveiki
Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.
5. Kaip laikyti Intrarosa

Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

Ant dézutés po ,,Tinka iki* ar lizdinés plokstelés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus,
§io vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti ne aukStesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

Negalima uzsaldyti.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Intrarosa sudétis

- Veiklioji medziaga yra prasteronas. Kiekvienoje ovuléje yra 6,5 mg prasterono.
- Vienintelé pagalbiné medziaga yra kietieji riebalai (adeps solidus).

Intrarosa iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Intrarosa yra balta arba beveik balta, kulkos formos ovulé, mazdaug 28 mm ilgio ir 9 mm skersmens
placiajame gale.

Aplikatorius yra pagamintas i§ MTPE ir 1 % daziklio (titano dioksido).

Vaistas tiekiamas lizdiniy ploksteliy pakuotése, kuriose yra 28 ovulés ir 6 aplikatoriai.
Registruotojas

Endoceutics S.A.

Rue Belliard 40

1040 Briuselis
Belgija
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Gamintojas

Basic Pharma Manufacturing B.V.
Burgemeester Lemmensstraat 352
6163 JT Geleen

Olandija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien, Luxembourg/Luxemburg, Nederland
Theramex Belgium BVBA

Tél/Tel: + 32 (0) 28088080
INTRAROSA.Enquiries@theramex.com

Deutschland, Osterreich

Theramex Germany GmbH

Tel: +49 (0) 32 2122 490 37
INTRAROSA Enquiries@theramex.com

Espaiia
Theramex Ireland Limited
Tel: +34 911 143 487

France

Theramex France S.A.S.

Tél: + 33 (0) 800 100 350

INTRAROSA .Enquiries@theramex.com

Italia

Theramex Italy S.r.l.

Tel: +39 02 81480024
INTRAROSA.Enquiries@theramex.com

Polska

Theramex Poland sp. z o.0.

Tel.: + 48 (0) 22 30 77 166
INTRAROSA .Enquiries@theramex.com

Portugal

Tecnimede - Sociedade Técnico-Medicinal, S.A.
Tel: +351 210414 100

dmed.fv@tecnimede.pt

United Kingdom (Northern Ireland), Ireland, Malta
Theramex UK Limited

Tel: + 44 (0) 3330096795

INTRAROSA .Enquiries@theramex.com

Danmark, Island, Norge, Suomi/Finland, Sverige
Avia Pharma AB

Sverige/Svipjé0/Ruosti

T1f/Simi/T1f/Puh/Tel: + 46 (0) 8 544 900 22
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bnarapus, Ceska republika, Eesti, EALGoa, Hrvatska, Kvnpo, Latvija, Lietuva,
Magyarorszag, Roméania, Slovenija, Slovenska republika

Theramex Ireland Limited

Tel/Ten./TnA: + 353 (0) 15138855

INTRAROSA .Enquiries@theramex.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZitirétas mén.
Kiti informacijos $altiniai

I$sami informacija apie $§j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje:
http://www.ema.europa.eu.
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Intrarosa vartojimo instrukcija
Kaip vartoti Intrarosa
e ]dékite j makstj vieng prasterono ovule kartg per para, prie§ miega, naudodama aplikatoriy arba jstumdama ja
pirstu.
Pries tai:
e iStustinkite Slapimo pusle ir nusiplaukite rankas pries liesdama ovulg ir aplikatoriy.
e Atpléskite vieng apsaugine plévele dengta ovule nuo 7 ovuliy juostelés.

A. Aplikatoriaus naudojimas

APLIKATORIUS L ZINGSN.IS . Jo=— N S ZINGSNIS C
A. Neparuostas naudoti e 1A. ISimkite vieng ./_)I/'/}LF“N =N o Pasirinkite sau patogiausig kiino
aplikatoriy i§ pakuotés. (}ﬁ ™ padétj ovulei jdéti.
o 1B. Iki galo i3traukite 5a. Gulima padétis
Stimoklis Alvirasis galas aplikatoriaus stimoklj; taip |- ———
| i aplikatorius paruosiamas
%%EE) naudoti. Tai bitina padaryti
B. Paruostas naudoti prie§ naudoj ant aplikatoriQ'
N /" Padékite aplikatoriy ant — 4
Svaraus pavirsiaus.
2 ZINGSNIS N | ) 5b. Stovima padétis
o Suimkite ir létai atpléskite v \f\ v
plastikines gseles ovulés ,,_ﬁ,.,,>“g,J
gale, tvirtai laikydama ovulg /A > 14
tarp pirsty. |% / :
o Atsargiai iSimkite ovule i§ S / |
plastikinés plévelés. \ 5\\%\3 /
e Jeigu ovulé nukrenta ant \\
nehigienisko pavirSiaus,
pakeiskite jg nauja.
- - 3 ZINGSNIS 4 \ 6 ZINGSNIS
éﬁf ==\ | e Ovulés plokiciajj gala \ ., -l | e Imakstjatsargiai jstumkite ta
e \| jdékite j atvirajj paruosto /%,;& ] aphk.ator.laus. ga'lq, k}ll‘l?me yra
naudoti aplikatoriaus galg. RS LN ovulg, taip glhal,. 1{31[) tik galite
Taip paruosta ovule galite \\/. Q‘ ) be nemaloniy pojuciy.
déti | makstj. S S : N
~ NedaryKkite to per jéga.
e 7\ 4ZINGSNIS 7 ZINGSNIS
_ /,// e Laikykite aplikatoriy tarp » Nuspauskite aplikatoriaus
y g / nykscio ir viduriniojo stimoklj rodomuoju pirstu
y 1’7?7\'? 4 pirsto. (smiliumi) — taip i$ aplikatoriaus
A ?  Rodomasis pirstas iSstumiama ovulé.
"ﬁ: Qﬁ Y (smilius) turi biiti laisvas, e [Straukite aplikatoriy. Jj
v kad galétuméte juo | nuplaukite arba, jeigu ji jau
\_ /) nuspausti aplikatoriaus \__—————" ) naudojote vieng savaite,
stimoklj, kai jdésite iSmeskite (pateikiami du
aplikatoriy j makst;. papildomi aplikatoriai).

e Norédami iSplauti aplikatoriy:

— 1iSardykite jj;

— 30 sekundziy skalaukite 2
dalis po tekanciu
vandeniu;

— nuvalykite popieriniu
ranksluosciu ir surinkite.

Laikykite ji Svarioje vietoje.
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B. Idéjimas pirstu
Atlikite pirmiau pateiktus (2 Zingsnio) nurodymus, o tada pirstu jstumkite ovulg ] makstj taip giliai, kaip tik galima be
nemaloniy pojiciy. NedaryKite to per jéga.
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IV PRIEDAS

MOKSLINES ISVADOS IR REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO (-U)
SALYGU KEITIMO PAGRINDAS
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Mokslinés iSvados

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP), atsizvelgdamas j Farmakologinio budrumo rizikos
vertinimo komiteto (PRAC) vertinimo ataskaitg, skirtg neintervencinio (-y) poregistracinio saugumo
tyrimo (-y) (PASS) galutinio tyrimo ataskaitai dél pirmiau paminéto (-y) vaistinio (-iy) preparato (-y),
padaré toliau iSdéstytas mokslines iSvadas:

Intrarosa (prasteronas) iSbraukiamas i§ papildomo stebéjimo saraso, nes buvo jvykdytos registracijos
salygos. Tai susije su neintervenciniu PASS — vaisty vartojimo tyrimu (DUS), skirtu aprasyti pradines
charakteristikas, ES motery po menopauzés, pradéty gydyti Intrarosa, vartojimo modelius ir jvertinti, ar
ES gydytojai laikosi ES PCS nurodyty kontraindikacijy.

Todél teiginys, kad §is vaistinis preparatas yra papildomai stebimas ir kad tai leis greitai nustatyti nauja
saugumo informacija, prie$ kurig pavaizduotas apverstas lygiakrastis juodas trikampis, i§ preparato
charakteristiky santraukos ir pakuotés lapelio pasalinamas.

Be to, registruotojas pasinaudojo galimybe pakeisti vietos atstovy sarasa.

CHMP pritaria PRAC mokslinéms iSvadoms.
Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas
CHMP, remdamasis mokslinémis i§vadomis dél pirmiau paminéto (-y) vaistinio (-iy) preparato (-y),

laikosi nuomonés, kad §io (-iy) vaistinio (-iy) preparato (-y) naudos ir rizikos santykis yra nepakites su
salyga, kad bus padaryti pasitlyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CHMP rekomenduoja pakeisti pirmiau paminéto vaistinio preparato registracijos pazyméjimo (-y) salygas.
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