


1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Protopy 0,03% tepalas

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Viename Protopy 0,03% tepalo grame yra 0,3 mg takrolimuzo monohidrato (0,03%).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  VAISTO FORMA \('b,

Tepalas

Baltos arba gelsvos spalvos tepalas. \K'Q
4.  KLINIKINE INFORMACIJA q

4.1 Terapinés indikacijos K

Suaugusiesiems, sergantiems vidutinio sunkumo arba sunkiu 4 ermatitu, kai iprastinis
gydymas, pavyzdziui, vietoje veikianciais kortikosteroidais, da arba tokio gydymo ligonis
netoleruoja, gydyti. Vaikams (2 mety ir vyresniems), ser s vidutinio sunkumo ir sunkiu
atopiniu dermatitu, kai jprastinis gydymas, pavyzdziui, @e veikianciais kortikosteroidais,
nepadeda, gydyti.

9
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas \@'
Vartoti Protopy turi pradéti gydytojai, p @'agnozuojant ir gydant atopini dermatita.
Gydymas turi biiti intermituojanti astovus.
Protopy tepalu paZeista odo's efajtepama plonu sluoksniu. Tepalu galima tepti visas kiino sritis, tarp

ju veida, kakla, lenkiamuosils,pavirsius, i§skyrus gleivines. Vartojant Protopy tepala, negalima
naudoti dengiamojo tvar % zr. 4.4 skyriy).

Pazeista kiino Vie‘t@py gydoma tol, kol ligos poZymiai aprimsta. Paprastai ligos simptomai
susilpnéja praéjlis Wichai savaitei nuo gydymo pradzios. Jei po dviejy savaiciy gydymo ligos eiga
nepageréja& 1§ naujo jvertinti, ar tikslinga taip gydyti toliau. Protopy galima vartoti trumpai, o jei
gydoma % ikia daryti pertraukas. Pastebéjus pirmus ligos simptomy pasikartojimo poZymius
(patimg , gydymas turi biiti vel pradétas.

\E&)py nerekomenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 2 mety, kol néra pakankamai duomenuy.

Vartojimas vaikams (2 mety ir vyresniems) gydyti
Gydyma reikia pradéti skiriant vaista tepti du kartus per parg iki 3 savaiciy. Paskui vartojimo daznuma
reikia sumazinti iki vieno karto per para tol, kol ligos pozymiai visai i8nyks (zr. 4.4 skyriy).

Vartojimas suaugusiesiems (16 mety ir vyresniems) gydyti

Protopy yra dvejopo stiprumo — Protopy 0,03% ir Protopy 0,1% tepalas. Gydyma reikia pradéti
Protopy 0,1% tepalu ir tepti juo du kartus per para tol, kol iSnyks ligos poZymiai. Jei ligos simptomai
kartojasi, reikia vél vartoti du kartus per parg Protopy 0,1% tepala. Jei ligos pozymiai leidzia, reikia
meéginti vaista vartoti re¢iau arba vartoti maZziau stipry Protopy 0,03% tepala.




Vartojimas pagyvenusiems pacientams (65 mety ir vyresniems) gydyti
Specialiy tyrimy pagyvenusiems pacientams neatlikta. TaCiau sukauptas patyrimas rodo, kad Siems
pacientams dozés specialiai parinkti nereikia.

vartojimo mazinimas palaipsniui sumazinty ligos pasikartojimo daznuma, nesukaupta.

4.3 Kontraindikacijos

Padidé¢jes jautrumas makrolidams apskritai, takrolimuzui arba bet kuriai pagalbinei medziagai.

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés 6

Protopy neturi vartoti pacientai, sergantys igimtu ar igytu imunodeficitu ar pacientai, kuriem @
atliekamas gydymas, sukeliantis imunini slopinima.

Protopy tepalo poveikis besivystanciai vaiky, ypa¢ mazy, imuninei sistemai dar n '“@ tai reikia
ivertinti, kai preparatas skiriamas §io amziaus pacientams (Zr. 4.1 skyriy). %&
*

Vartojant Protopy tepala, oda kaip galima maziau turi veikti saulés spinduli \ pat reikéty vengti
bet kokio ultravioletiniy (UV) spinduliy poveikio (pvz., soliariumo) bei @L UV B ar UV A
spinduliais kartu su psoralenu (PUVA) (Zr. 5.3 skyriy). Gydytojas turifpaaiskinti pacientui apie
tinkamus apsisaugojimo nuo saulés spinduliy biidus, pvz., apie patj iausig buvimo sauléje laika,
tepalus, apsaugancius nuo saulés spinduliy, bei tinkamus dral otopy tepalo negalima vartoti
galimai piktybinio arba ikipiktybinio proceso paZeistose vie

Po Protopy tepalo vartojimo dvi valandas nereikety oda@i minkStinamaisiais tepalais. Vietinis kity
preparaty vartojimas kartu su Protopy tepalu neistirtas. Patirties apie vartojima kartu su sisteminiais
steroidiniais preparatais ar imuning sistema slopi s vaistais neturima.

Ar Protopy tepalas veiksmingas ir saugus &ﬂtopini dermatita, kuris komplikavosi odos infekcija,
neistirta. Prie§ pradedant gydyti Protopy. t.)ﬁ,'numatomoj e vartoti vietoje reikia iSgydyti odos
infekcijos zidinius. Sergantieji atopini gnatitu turi polinkj odos pavir§iniams infekciniams
pazeidimams. D¢l gydymo Protop gali padidéti pavojus atsirasti herpes viruso sukeltai odos
infekcijai [herpes simplex der czema herpeticum), paprastajai puslelinei (herpes simplex), i
véjaraupius panasiam Kaposj ‘@m . Esant Siems pazeidimams, reikia jvertinti Protopy tepalo

u

vartojimo nauda ir galim
Vietinio imuninés sisteonpinimo galimybé (dél kurios gali atsirasti odos infekciniy ligy ar
piktybinis procesas) ojant vaista ilgai (pvz., kelerius metus) nezinoma (zr. 5.1 skyriy).

Protopy sudétyj eikliosios medziagos takrolimuzo, kuris yra kalcineurino inhibitorius.
Pacientams & s yra persodinti organai, ilgai trukgs sisteminis stiprus imuninis slopinimas po
sistemini eurino inhibitoriy vartojimo susijgs su padidéjusiu limfomy ir odos piktybiniy naviky

atsiradi vojumi. Yra duomeny apie vartojanciy takrolimuzo tepala pacienty piktybiniy naviky,
is dos ir kito tipo limfomy bei odos vézio, atvejus (Zr. 4.8 skyriy). Pacientams, sergantiems
opiniu dermatitu bei gydomiems Protopy, Zymaus sisteminio takrolimuzo lygio nepastebéta.

Limfmazgiai klinikiniy tyrimy metu padidéjo retai (0,8%). Dazniausiai tai buvo susij¢ su infekciniu
(odos, kvépavimo taky, danty) procesu, ir pakitimai i$nykdavo paskyrus tinkama gydyma
antibiotikais. Pacientams, kuriems persodinti organai ir kurie dél to gydomi imuniteta slopinanciais
vaistais (pvz., skiriamas sisteminis gydymas takrolimuzu), padidéja limfomos atsiradimo pavojus; dél
to Protopy gydomus ligonius, kuriems nustatyti padidéje limfmazgiai (limfadenopatija), biitina stebéti
tol, kol isitikinama, kad $is padidéjimas iSnyksta. Jei pradedant gydyma nustatomi padidéje
limfmazgiai, reikia dél to pacienta iStirti ir stebéti ju biklg. Jei limfmazgiy padidéjimas laikosi, reikia
nustatyti galimas jo priezastis. Jei priezastis lieka neaiski arba nustatoma Giminé infekciné
mononukleoze, privalu apsvarstyti, gal gydyma Protopy reikéty baigti.



Reikia stengtis, kad tepalo nepatekty i akis, ant gleivinés. Jei vis tik netycia vaisto pateko i Sias vietas,
reikia tepalg atidziai nuvalyti ir (arba) nuplauti vandeniu.

Ar patepus Protopy tepalu galima ta vieta uzdengti, su pacientais neistirta. Dengiamuyjy tvarsciy
naudoti nepatariama.

Kaip ir vartojant kitus vietoje veikiancius vaistus, tepalu patepus ligos zidinj, reikia nusiplauti rankas,
i§skyrus tuos atvejus, kai gydomos biitent rankos.

Takrolimuzas intensyviai metabolizuojamas kepenyse; nors vartojant lokaliai, vaisto koncentracija
kraujyje yra maza, tepala reikia atsargiai skirti pacientams, kuriems nustatytas kepeny funkcijos
nepakankamumas (zr. 5.2 skyriy).

Protopy tepalo nepatariama skirti pacientams, turintiems tokj genetiskai salygojama epidermio bar%
sutrikima, kaip Netherton sindromas, nes gali biiti nuolat padidéjusi takrolimuzo sisteminé r%

Ar sergant iplitusia eritrodermija Protopy tepala vartoti saugu, neistirta.

Protopy atsargiai turi vartoti pacientai, ypac¢ vaikai, kuriy oda ilga laiko tarpa ekstens@geis‘ta (zr.

4.2 skyriy). \'
4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika ‘\%
Formaliai vietiné vaisty saveika su takrolimuzo tepalu netirta. @Q

Takrolimuzas zmogaus odoje nemetabolizuojamas, ir tai rodo, ka@ saveikos, turin¢ios jtakos
takrolimuzo metabolizmui, galimybés néra.

Sistemingje kraujotakoje takrolimuzas metabolizuojamas @rse veikiant citochromui P450 3A4
(CYP3A4). Vartojant takrolimuzo tepala lokaliai, jo sis ¢ koncentracija biina maza (< 1,0 ng/ml)
ir mazai tikétina, kad ji kinta, jei kartu vartojamos ziagos, slopinancios CYP3A4. Taciau tokios
saveikos atmesti negalima ir todél, gydant pacie %riu[ liga iSplitusi arba kuriems yra
eritrodermija, kartu skirti CYP3A4 slopinané\ us (pvz., eritromicina, itrakonazola, ketokonazola

ir diltiazema) reikia atsargiai. ®'

Galima saveika tarp Protopy tepalo v &10 ir vakcinacijos netirta. Kad buty i§vengta galimos
nepakankamos vakcinacijos , skie @ia pries gydyma Siuo vaistu arba pertrauky tarp gydymo
metu, kai pertrauka tarp paskuti aisto vartojimo ir vakcinacijos yra 14 dieny. Kai skiepijama
gyva susilpninta vakcina, Sis ofladturéty buti pratestas iki 28 dieny arba svarstoma galimybé

vartoti kitokia vakcina.
4.6  NeéStumo ir i@mgaikotarpis

Reikiamy dmr@a ie takrolimuzo tepalo vartojima néStumo metu néra. Su gyvinais atlikti tyrimai
parodé tokm& eiki reprodukcijai po sisteminio vaisto vartojimo (zr. 5.3 skyriy). Galimas pavojus
Zmoguj r@ as.

N\

% palo néStumo metu vartoti negalima, i§skyrus neabejotinai biitinus atvejus.
Du

enys, sukaupti zmoniy stebéjimo metu, rodo, kad skiriant takrolimuza sisteminiam gydymui, jo

sisteming kraujotaka jo patenka nedaug, gydymo Protopy tepalu laikotarpiu ktidikio zindyti
nepatariama.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas. Protopy tepalas vartojamas lokaliai, todél
mazai tikétina, kad jis gali turéti jtakos gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus.



4.8 Nepageidaujamas poveikis

Klinikiniy tyrimy metu nustatyta, kad apie 50% pacienty vartojimo vietoje kyla odos dirginimo
reakcija. Nestiprus ar vidutinio stiprumo deginimo pojiitis, niezulys pasitaiko labai daznai ir paprastai
iSnyksta praéjus vienai savaitei nuo gydymosi pradzios. Eritema buvo dazna nepageidaujama odos
dirginimo reakcija. Pateptoje vietoje daznai taip pat buvo juntama Siluma, skausmas, parestezija,
atsirado bérimas. DaZnai buvo netoleruojamas alkoholis (pavartojus alkoholio parausdavo veidas,
atsirasdavo odos sudirginimas).

Pacientams gali padidéti folikulito, spuoguy, herpes viruso sukeltos infekcijos pavojus.

Nepageidaujamos reakcijos, kuriy atsiradimas gali buiti susijgs su vaisto vartojimu, Zemiau iSvardytos
pagal organy sistemy klases. Jy daznis apibiidinamas taip: labai daznos (> 1/10), daznos (> 1/100,

< 1/10) ir nedaznos (> 1/1 000, < 1/100). Kiekvienoje grup¢je nepageidaujami poveikiai pateik

ju sunkumo pobiidi. e\'

Bendri sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai 0:

Labai dazni: Deginimo pojiitis ir niezulys vartojimo vietoje

Dazni: Vartojimo vietoje — Silumos pojiitis, eritema, skausmas, dirginiina ezija, bérimas

Infekcijos ir infestacijos \

Daznos: Herpes viruso infekcija [herpes simplex viruso sukeltas o imas (eczema
herpeticum), herpes simplex (paprastoji piisleling), ivéj{ s panaSus Kaposi
bérimas]

Odos ir poodinio audinio sutrikimai Q

Dazni: Folikulitas, niezulys @

Nedazni: Spuogai Q

Nervy sistemos sutrikimai 6

Dazni: Parestezija ir dizestezija (hiper@ deginimo pojiitis)

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai
Dazni: Netoleruojamas alkohol vartojus alkoholio parausta veidas, sudirginama oda)

Po vaisto registravimo pastebét Qgeidauj amos reakcijos:
Odos ir poodinio audinio sut '@i: udonieji spuogai

Po vaisto registravimo: yQaneéimq apie piktybiniy naviky, iskaitant odos ir kity tipy limfoma, ir

odos vézio atvejus paeientamns, vartojusiems takrolimuzo tepala (Zr. 4.4 skyriy).
4.9 Perdw@
Kai vajst x)jamas vietiniam gydymui, perdozavimas nelauktinas.

Jei vai yjama, reikia taikyti bendras palaikomasias priemones. Tai apima gyvybés funkcijy
k %r ligonio stebéjima. Dél vaisto sudedamyjy medziagy pobiidzio nepatariama sukelti vémimo
auti skrandZio.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — kiti preparatai odos ligoms gydyti, ATC kodas — D11AX14
Veikimo mechanizmas ir farmakodinaminis poveikis

Takrolimuzo veikimo mechanizmas gydant atopinj dermatita néra galutinai i$aiskintas. Zemiau
pateikiami stebéjimai, kuriy klinikiné reikSmé sergant atopiniu dermatitu néra aiski.




Susijunges su specifiniu lastelés citoplazmos imunofilinu (FKBP 12), takrolimuzas slopina nuo kalcio
jony priklausanciy impulsy perdavima T limfocituose, tuo biidu sulaikydamas IL-2, IL-3, IL-4, IL-5 ir
kity citokiny kaip GM-CSF, TNF-a, [FN-y transkripcija bei sintezg.

I8 normalios Zmogaus odos i$skirtose Langerhanso lastelése in vitro takrolimuzas mazina T limfocity
stimuliacija. Taip pat nustatyta, kad takrolimuzas slopina uzdegimo mediatoriy atsipalaidavima odos
tukliosiose lastelése, bazofiluose ir eozinofiluose.

Tyrimais su gyvinais nustatyta, kad takrolimuzo tepalas slopina | zmogaus atopini dermatita panasaus
eksperimentinio arba savaiminio dermatito metu vykstancia uzdegimo reakcija. Gyviinams
takrolimuzo tepalas nesumazino odos sluoksnio, nesukélé odos atrofijos.

Pacientams, sergantiems atopiniu dermatitu, odos pazeidimy pager¢jimas gydant takrolimuzo tepalu
buvo susijg¢s su Fc receptoriu ekspresijos Langerhanso Iastelése ir ju hiperstimuliacijos T limfocitams
sumazgjimu. Takrolimuzo tepalas neturi jtakos Zzmogaus kolageno sintezei.

Pacienty klinikiniy tyrimy rezultatai \'
Protopy veiksmingumas ir saugumas buvo jvertintas klinikiniy tyrimy I-11I fazése gydant 1muzo
tepalu daugiau kaip 13 500 pacienty. Pateikiami keturiy didziausiy tyrimy duomenys.

Sesiy ménesiy trukmés daugiacentrio dvigubai aklo, randomizuoto tyrimo metu 0% limuzo
tepalo buvo skiriama du kartus per para suaugusiesiems, sergantiems vidutinio s arba sunkiu
atopiniu dermatitu, lyginta su lokaliai vartojamais kortikosteroidais (0,1% hid @zono butirato
tepalu liemeniui ir galinéms, 1% hidrokortizono acetato tepalu veidui ir ka 1%’agrindinis
veiksmingumo rodiklis buvo tre¢iaji ménesi nustatytas atsako daznis. P pibtidinamas kaip
procentas pacienty, kuriy mEASI (modifikuotas egzemos pazeisto plafo ¥&j0s sunkumo rodiklis)
pageréjo bent 60% (lyginant nustatyta iki gydymo ir trecia gydym@ si). Atsako daznis ligoniy
grupéje, kurie buvo gydyti 0,1% takrolimuzo tepalu, buvo ge 1 snis (71,6%), palyginus su
ligoniais, gydytais kortikosteroidais (50,8%; p<0,001; 1 lentele sako daznis po 6 gydymo ménesiy
buvo panasus i rezultatus po 3 ménesiy. Q

1 lentelé  Veiksmingumas po 3 ménesiy ~
Gydymas vigti Takrolimuzas 0,1%
kortikost (N=487)
(N=48

Atsako daznis > 60% mEASI 50,8% 71,6%

pageréjimas (pagrindinis @

veiksmingumo rodiklis)*® N

Pageréjimas > 90% pagal d,g;% 47,7%

gydytojo bendrg vertinima

hidrokortizono acetato te veidui ir kaklui

§ Vietinis gydymas kom@widais: 0,1% hidrokortizono butirato tepalu liemeniui ir galiinéms, 1%
§§ Didesné verté &= @sm pageréjimas

iniy daznis ir forma abiejose pacienty grupése buvo panasts. Deginantis pojitis,
ekcija, alkoholio netoleravimas (veido paraudimas ar padidéjes odos jautrumas

pavarte olio), odos perséjimas, padidéjgs jautrumas, spuogai, grybeliy sukeltas odos
uzdegi azniau pasitaiké pacienty, gydyty takrolimuzu, grupéje. Gydymo laikotarpiu abiejose
paegi rupése reik§mingy laboratoriniy rodmeny ar gyvybiniy funkcijy pakitimy nenustatyta.

Antrojo klinikinio tyrimo metu 2—15 mety vaikams, sergantiems vidutinio sunkumo arba sunkiu
atopiniu dermatitu, du kartus per para tris savaites buvo skiriamas gydymas 0,03% takrolimuzo, 0,1%
takrolimuzo arba 1% hidrokortizono acetato tepalu. Pagrindinis veiksmingumo rodiklis buvo ploto po
mEASI kreive (AUC) vidurkis gydymo laikotarpiu (skaiciuojant procentais nuo buvusio iki gydymo).
Sio daugiacentrio, dvigubai aklo, randomizuoto klinikinio tyrimo duomenimis, 0,03% ir 0,1%
takrolimuzo tepalas buvo reik§mingai veiksmingesnis (p<0,001 abiem vaisto formoms), palyginti su
1% hidrokortizono acetato tepalu (2 lentel¢).



2 lentelé  Veiksmingumas po 3 savaiciy

Hidrokortizono Takrolimuzas 0,03% Takrolimuzas 0,1%
acetatas 1% (N=189) (N=186)
(N=185)

mEASI mediana, 64,0% 44,8% 39,8%

skaiCiuojant procentais

nuo pradinio AUC

(pagrindinis

veiksmingumo rodiklis)’

Pageréjimas > 90% 15,7% 38,5% 48,4%

pagal gydytojo bendra

vertinima O

§ Mazesné verté = rySkesnis pageréjimas \('b.

Vietinio odos deginimo pojucio daznis buvo didesnis pacienty, gydyty takrolimuzu, gru é@lyginus
su gydytais hidrokortizonu. Gydymo laikotarpiu niezulys sumazéjo pacientams, gydy %
takrolimuzu, bet nepakito gydyty hidrokortizonu pacienty grupéje. Gydymo laiko iejose
pacienty grupése reikSmingy laboratoriniy rodmeny ar gyvybiniy funkcijy paldt'% ustatyta.

Treciojo daugiacentrio, dvigubai aklo, randomizuoto tyrimo tikslas buvo 1@0,03% takrolimuzo
tepalo, kai jis buvo vartojamas vieng ar du kartus per para, Veiksmingur@ uma, palyginus su du
kartus per para skiriamu 1% hidrokortizono acetato tepalu vaikams, SQ ems vidutinio sunkumo
arba sunkiu atopiniu dermatitu. Gydymas truko iki 3 savaiciy.

3 lentelé  Veiksmingumas po 3 savaiciy ,-,Q
Hidrokortizono Tal 'Was 0,03% Takrolimuzas 0,03%
acetatas 1% Vartgta® viena karta per | Vartotas 2 kartus per
Vartotas 2 kartus per 3 para
para %207) (N=210)
(N=207) %

mEASI sumazgjimo 47,2% @b\' 70,0% 78,7%

procentais mediana

(pagrindinis @

veiksmingumo rodiklis)®

Pageréjimas > 90% 13 Q 27,8% 36,7%

pagal gydytojo bendra K@

vertinima N
§ Didesné verté = ryﬁkes&ageréjimas

8
Pagrindinis \;&@@@T‘o rodiklis buvo procentinis mEASI sumazéjimas (lyginant ji iki gydymo ir
igoje)’

gydymo pa] Statistiskai reik§mingas ryskesnis pageréjimas nustatytas tuomet, kai karta ar du
kartus per vo vartojamas 0,03% takrolimuzo tepalas, palyginus su tais atvejais, kai du kartus
per pa vartojamas hidrokortizono acetato tepalas (p<<0,001 abiems). 0,03% takrolimuzo tepalo
vart x u kartus per para buvo veiksmingesnis nei vieng karta per para (3 lentelé). Vietinio odos
d % pojucio daznis buvo didesnis pacienty, gydyty takrolimuzu, grupéje, palyginus su gydytais

idfokortizonu. Gydymo laikotarpiu abiejose pacienty grupése reikSmingy laboratoriniy rodmeny ar
gyvybiniy funkcijy pakitimy nenustatyta.

Ketvirtojo atviro, ilgalaikio saugumo tyrimo metu apie 800 pacienty (vyresniy nei 2 mety) buvo gydyti
0,1% takrolimuzo tepalu nuolat arba su pertraukomis iki 4 mety trukmés; 300 pacienty buvo gydyti
maziausiai trejus metus, 79 pacientai — maziausiai 42 ménesius. Remiantis EASI rodiklio ir pazeisto
ktino pavirsiaus ploto poky¢iais (palyginus su buvusiais iki gydymo), atopinio dermatito eiga pageréjo,
nezilrint amziaus, visu vélesniu laikotarpiu. Be to, viso klinikinio tyrimo metu vaisto veiksmingumas
nesumazéjo. Nepriklausomai nuo pacienty amziaus, bendrasis nepageidaujamy reiskiniy daznis viso
tyrimo metu turéjo tendencija mazéti. Trys dazniausiai pasitaikantys nepageidaujami reiskiniai buvo |
gripa panasi biiklé (persalimas, persiSaldymas, gripas, virSutiniy kvépavimo taky infekcija ir kt.),



niezulys ir odos deginimo pojiitis. Sio ilgalaikio tyrimo metu jokiy iki tol tiek trumpesniy gydymo
kursy, tiek ankstesniy tyrimy metu neuzregistruoty nepageidaujamy reiskiniy nepastebéta.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Klinikiniais tyrimais nustatyta, kad, vartojant vietiniam gydymui, takrolimuzo koncentracija
sisteminéje kraujotakoje yra nedidelé ir kai imanoma ja nustatyti — trumpalaikeé.

Rezorbcija
Tyrimais su sveikais asmenimis nustatyta, kad po vietinio takrolimuzo tepalo vienkartinio ar kartotinio

pavartojimo jo i sisteming kraujotaka nepatenka arba patenka mazai.
Daugumos serganciyjy atopiniu dermatitu (tiek vaiky, tiek suaugusiyju), viena ar kelis kartus gyd
takrolimuzo tepalu (0,03 — 0,1%), vaiky, nuo 5 ménesiy amziaus, gydyty takrolimuzo tepalu (0

rimstant, takrolimuzo rezorbcijos apimtis ir greitis mazéjo. Kai gydomas vidutiniskai
pavirsiaus plotas, tiek vaikams, tiek suaugusiesiems Protopy sudétyje esancio tak uZe’sisteminis
poveikis (t. y., AUC) yra apytikriai 30 karty mazesnis negu tas, kuris nustatoma imuning
sistema slopinanciomis geriamosiomis dozémis pacientus po inksty ar kepenﬁ\u lantacijos.
Maziausia takrolimuzo koncentracija kraujyje, kuri sukelia sistemini povei statyta.
Takrolimuzo sisteminio kaupimosi pozZymiy pacientams (tiek vaikams, t usiesiems),

gydytiems ilga laika (iki vieneriy mety), nenustatyta. K
Pasiskirstymas @
Kadangi takrolimuzo tepalo sisteminis poveikis menkas, didel rolimuzo jungimasis su kraujo

Vartojant takrolimuzo tepala vietiniam gydymui, takroliquzas patenka i$skirtinai i oda, jo difuzija i

plazmos baltymais (> 98,8%) klinikiniu pozitiriu nereik%a )
sisteming kraujotaka minimali. 6

ekstensyviai metabolizuojamas kepenys nt CYP3A4.

O

Eliminacija
Nustatyta, kad susvirksto { ven %imuzo klirensas yra mazas. Vidutinis viso kiino klirensas
apytikriai yra 2,25 1/val. Sist e kraujotakoje esancio takrolimuzo iSsiskyrimas metabolizuojant
kepenyse gali sumazéti 2}1’@' s, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, taip pat

d

Metabolizmas Xﬁa
Takrolimuzo metabolizmo Zmogaus odoge@ tyta. Patekes i sisteming kraujotaka, takrolimuzas

asmenims, kurie kartu g i CYP3A4 slopinanciais vaistais.
Kai vaistas Vietiniar% ymui vartojamas kartotinai, vidutinis takrolimuzo pusinés eliminacijos
periodas suaugusi% yra 75 val., vaikams — 65 val.

*
5.3 Ikik% iy saugumo tyrimy duomenys
L 2

Kartoti %ziu toksiSkumas ir vietiné tolerancija
Kli 1muzo tepalo ar tepalo sudedamyjy medziagy buvo kartotinai lokaliai vartojama ziurkéms,

iams ir mazosioms kiauléms, atsirado neryskiy odos pakitimy — paraudimy, patinimy ir mazgeliy.
Ilgalaikis vietinis takrolimuzo vartojimas ziurkéms sukélé sisteminj toksini poveiki, kuris reiskési
inksty, kasos, akiy ir nervy sistemos pakitimais. Sie poky¢iai susije su ryskiu sisteminiu poveikiu
grauzikams, kuris atsiranda dél didelés takrolimuzo rezorbcijos per oda. Kai didelés koncentracijos
(3%) tepalu buvo tepamos mazosios kiaulés, sisteminis poveikis pateléms reiskési tik 1étesniu kiino
svorio did¢jimu. Triusiai pasirodé besa labai jautriis | vena leidziamam takrolimuzui; pastebétas
laikino pobiidzio kardiotoksinis poveikis.

Mutageniskumas
In vitro ir in vivo tyrimais takrolimuzo genotoksinio poveikio nenustatyta.



Kancerogeniskumas

Sisteminiais kancerogeniskumo tyrimais su pelémis (18 ménesiy) ir Ziurkémis (24 ménesiy)
takrolimuzo kancerogeninio poveikio nenustatyta.

Kai 24 ménesiy trukmés kancerogeninio poveikio peliy odai tyrimas buvo atliekamas vartojant 0,1%
tepala, odos naviky nepastebéta. Tuo paciu tyrimu nustatytas padidéjes limfomos daznis, susijgs su
sisteminiu vaisto poveikiu.

Atliekant fotokancerogeniskumo tyrima, beplaukés albinosés pelés buvo ilgai tepamos takrolimuzo
tepalu ir Svitinamos ultravioletiniais spinduliais. Takrolimuzo tepalu gydytoms peléms statistiskai
reik§mingai grei¢iau atsirado odos naviky (zZvyniniy lasteliy karcinoma), padidéjo ju skaicius. Neaisku,
ar tai susij¢ su takrolimuzo sisteminiu slopinamuoju poveikiu imuninei sistemai, ar dél vietinio
poveikio. Rizika Zmonéms negali biiti visiskai atmetama, nes vietinio imuninio slopinimo galimybé
ilgai vartojant takrolimuzo tepala yra nezinoma.

Toksinis poveikis reprodukcijai @
Toksinis poveikis embrionui ir vaisiui nustatytas ziurkéms ir triusiams, bet tik tuomet, kai 0 dozé
sukeélé toksini poveiki vaikingai patelei. Kai didelés takrolimuzo dozés buvo vartojam 0da
ziurkiy patinams, nustatyta susilpnéjusi spermatozoidy funkcija. \'
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6. FARMACINE INFORMACIJA q

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas &

Baltasis minkstasis parafinas
Skystasis parafinas Q
Propileno karbonatas @

Baltasis bi¢iy vaskas Q

Kietasis parafinas %
6.2 Nesuderinamumas \'@'

Duomenys nebiitini. @'

6.3 Tinkamumo laikas Q
3 metai @

6.4 Specialios laikmeygos
8
Laikyti ne aukétef@aip 25 °C temperatiiroje.

*

6.5 Pak os turinys

.
Lami @belé, kurios vidinis pavirSius padengtas mazo tankio polietilenu, su balto polipropileno

% dangteliu.
Pakuotés dydis: 10 g, 30 g ir 60 g. Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Specialiy reikalavimy néra.
Vaistinio preparato likucius ir atliekas reikia naikinti laikantis vietiniy reikalavimuy.



7. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJAS
Astellas Pharma GmbH

Neumarkter Str. 61

D-81673 Miinchen

Vokietija

8. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO NUMERIS

EU/1/02/202/001
EU/1/02/202/002

EU/1/02/202/005 (0,6
X\

9. PIRMOJO REGISTRAVIMO/PERREGISTRAVIMO DATA KO:

Pirmojo registravimo data: 2002/02/28
Perregistravimo data: 2006/11/20 * %

D
&
{MMMM/mm/DD} Q

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Naujausia iSsamig informacija apie §i preparata galite r@:ropos vaisty agentiiros (EMEA)
tinklalapyje: http://www.emea.europa.eu 6
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Protopy 0,1% tepalas

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Viename Protopy 0,1% tepalo grame yra 1,0 mg takrolimuzo monohidrato (0,1%).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  VAISTO FORMA \('b,

Tepalas

Baltos arba gelsvos spalvos tepalas. \K'Q
4.  KLINIKINE INFORMACIJA q

4.1 Terapinés indikacijos K
Suaugusiesiems, sergantiems vidutinio sunkumo arba sunkiu atepi ermatitu, kai iprastinis
gydymas, pavyzdziui, vietoje veikianciais kortikosteroidais, da arba tokio gydymo ligonis

netoleruoja, gydyti.

Q

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas %
Vartoti Protopy turi pradéti gydytojai, patyrq@uojant ir gydant atopini dermatita.
S.

Gydymas turi biiti intermituojantis, o ne %

Protopy tepalu pazeista odos vieta plonu sluoksniu. Tepalu galima tepti visas kiino sritis, tarp
ju veida, kakla, lenkiamuosius s, iSskyrus gleivines. Vartojant Protopy tepala, negalima
naudoti dengiamojo tvarsc¢io 4 yriy).

Pazeista kiino vieta Prot@ydoma tol, kol ligos pozymiai aprimsta. Paprastai ligos simptomai
susilpneja pragjug V% savaitei nuo gydymo pradzios. Jei po dvieju savaiciy gydymo ligos eiga
nepageréja, reikt f\ ljo ivertinti, ar tikslinga taip gydyti toliau. Protopy galima vartoti trumpai, o jei
gydoma ilgas, réikta, daryti pertraukas. Pastebéjus pirmus ligos simptomy pasikartojimo pozymius
(patiméjimug),\gydymas turi bati vél pradétas.

.
Proto omenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 2 mety, kol néra pakankamai duomeny.

aftojimas suaugusiesiems (16 mety ir vyresniems) gydyti
Protopy yra dvejopo stiprumo - Protopy 0,03% ir Protopy 0,1% tepalas. Gydyma reikia pradéti
Protopy 0,1% tepalu ir tepti juo du kartus per para tol, kol iSnyks ligos poZymiai. Jei ligos simptomai
kartojasi, reikia vél vartoti du kartus per para Protopy 0,1% tepala. Jei ligos pozymiai leidzia, reikia
méginti vaista vartoti reiau arba vartoti maziau stipry Protopy 0,03% tepala.

Vartojimas pagyvenusiems pacientams (65 mety ir vyresniems) gydyti
Specialiy tyrimy pagyvenusiems pacientams neatlikta. Taciau sukauptas patyrimas rodo, kad Siems
pacientams dozés specialiai parinkti nereikia.

Klinikiniai tyrimai atlikti vaisto vartojima nutraukiant staiga, todél informacijos apie tai, ar vaisto
vartojimo mazinimas palaipsniui sumazinty ligos pasikartojimo daznuma, nesukaupta.
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4.3 Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas makrolidams apskritai, takrolimuzui arba bet kuriai pagalbinei medziagai.
4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Protopy neturi vartoti pacientai, sergantys igimtu ar jgytu imunodeficitu ar pacientai, kuriems
atliekamas gydymas, sukeliantis imunini slopinima.

Vartojant Protopy tepala, oda kaip galima maziau turi veikti saulés spinduliai, taip pat reikéty vengti

bet kokio ultravioletiniy (UV) spinduliy poveikio (pvz., soliariumo) bei gydymo UV B ar UV A

tepalus, apsaugancius nuo saulés spinduliy, bei tinkamus drabuzius. Protopy tepalo negalit
galimai piktybinio arba ikipiktybinio proceso pazeistose vietose.

Po Protopy tepalo vartojimo dvi valandas nereikéty odos tepti minkstinamaisiai \s. Vietinis kity
preparaty vartojimas kartu su Protopy tepalu neistirtas. Patirties apie Vartojilﬂ su sisteminiais
steroidiniais preparatais ar imuning sistema slopinanciais vaistais neturima.

Ar Protopy tepalas veiksmingas ir saugus gydant atopini dermatita,
neistirta. Prie§ pradedant gydyti Protopy tepalu, numatomoje vart
infekcijos zidinius. Sergantieji atopiniu dermatitu turi polmlq irSiniams infekciniams

pazeidimams. D¢l gydymo Protopy tepalu gali padidéti pav rasti herpes viruso sukeltai odos
infekcijai [herpes simplex dermatitui (eczema herpetlc% stajai puslelinei (herpes simplex), i

i@nplikavosi odos infekcija,
ictoje reikia iSgydyti odos

véjaraupius panaSiam Kaposi bérimui]. Esant Siems pazeidimams, reikia jvertinti Protopy tepalo
vartojimo nauda ir galima pavoju.

Vietinio imuninés sistemos slopinimo galimybé i0s gali atsirasti odos infekciniy ligy ar
piktybinis procesas) vartojant vaista ilgai (p ius metus) nezinoma (zr. 5.1 skyriy).

Protopy sudétyje yra veikliosios medzia olimuzo, kuris yra kalcineurino inhibitorius.
Pacientams, kuriems yra persodinti o & ilgai trukes sisteminis stiprus imuninis slopinimas po
sisteminio kalcineurino inhibitori mo susije¢s su padidéjusiu limfomy ir odos piktybiniy naviky
atsiradimo pavojumi. Yra duo ie vartojanciy takrolimuzo tepala pacienty piktybiniy naviky,
iskaitant odos ir kito tipo li odos vézio, atvejus (Zr. 4.8 skyriy). Pacientams, sergantiems
atopiniu dermatitu bei gy icms Protopy, Zymaus sisteminio takrolimuzo lygio nepastebéta.

(odos, kvépavimo anty) procesu, ir pakitimai iSnykdavo paskyrus tinkama gydyma

antlblotlkals. ms, kuriems persodinti organai ir kurie dél to gydomi imuniteta slopinanciais

vaistais (p 1 iamas sisteminis gydymas takrolimuzu), padidéja limfomos atsiradimo pavojus; dél

to Probp% mus ligonius, kuriems nustatyti padidéje limfmazgiai (limfadenopatija), butina stebéti
nama, kad $is padidéjimas iSnyksta. Jei pradedant gydyma nustatomi padidéje

tol, ki
llgf%lal, reikia dél to pacienty iStirti ir stebéti jy buklg. Jei limfmazgiy padidéjimas laikosi, reikia
t

Limfmazgiai klinik %‘fﬁyrl y metu padidéjo retai (0,8%). Dazniausiai tai buvo susij¢ su infekciniu

yti galimas jo priezastis. Jei priezastis lieka neaiski arba nustatoma iminé infekciné
mononukleozé, privalu apsvarstyti, gal gydyma Protopy reikéty baigti.

Reikia stengtis, kad tepalo nepatekty i akis, ant gleivinés. Jei vis tik netycia vaisto pateko i Sias vietas,
reikia tepalq atidziai nuvalyti ir (arba) nuplauti vandeniu.

Ar patepus Protopy tepalu galima ta vieta uzdengti, su pacientais neistirta. Dengiamuyjy tvarsciy
naudoti nepatariama.

Kaip ir vartojant kitus vietoje veikiancius vaistus, tepalu patepus ligos zidinj, reikia nusiplauti rankas,
i§skyrus tuos atvejus, kai gydomos biitent rankos.
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Takrolimuzas intensyviai metabolizuojamas kepenyse:,nors vartojant lokaliai, vaisto koncentracija
kraujyje yra maza, tepala reikia atsargiai skirti pacientams, kuriems nustatytas kepeny funkcijos
nepakankamumas (zr. 5.2 skyriy).

Protopy tepalo nepatariama skirti pacientams, turintiems tokj genetiSkai salygojama epidermio barjero
sutrikima, kaip Netherton sindromas, nes gali biti nuolat padidéjusi takrolimuzo sisteminé rezorbcija.
Ar sergant iSplitusia eritrodermija Protopy tepala vartoti saugu, neistirta.

Protopy atsargiai turi vartoti pacientai, ypac¢ vaikai, kuriy oda ilga laiko tarpa ekstensyviai paZeista (Zr.
4.2 skyriy).

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Formaliai vietiné vaisty saveika su takrolimuzo tepalu netirta. \'@'

Takrolimuzas zmogaus odoje nemetabolizuojamas, ir tai rodo, kad odoje saveikos, turi@;akos
takrolimuzo metabolizmui, galimybés néra. \g

Sisteminéje kraujotakoje takrolimuzas metabolizuojamas kepenyse veikiant c‘lx mui P450 3A4
(CYP3A4). Vartojant takrolimuzo tepala lokaliai, jo sisteminé koncentracij maza (< 1,0 ng/ml)
ir mazai tikétina, kad ji kinta, jei kartu vartojamos medziagos, slopinanci A4. Taciau tokios
sgveikos atmesti negalima ir todél, gydant pacientus, kuriy liga iéplitgl kuriems yra

eritrodermija, kartu skirti CYP3 A4 slopinancius vaistus (pvz., eritgéfimcing, itrakonazola, ketokonazola
ir diltiazema) reikia atsargiai.

nepakankamos vakcinacijos rizikos, skiepyti reikia prie ma $iuo vaistu arba pertrauky tarp
gydymo metu, kai pertrauka tarp paskutiniojo vaistgavartofimo ir vakcinacijos yra 14 dieny. Kai
skiepijama gyva susilpninta vakcina, Sis perioda buti pratestas iki 28 dieny arba svarstoma
galimybé vartoti kitokia vakcina.

4.6 Néstumo ir Zindymo laikotarpi @'

Reikiamy duomeny apie takrolim @0 vartojima néStumo metu néra. Su gyvinais atlikti tyrimai
parodé toksini poveiki reprodu sisteminio vaisto vartojimo (zr. 5.3 skyrig). Galimas pavojus
Zmogui nezinomas.

Galima saveika tarp Protopy tepalo vartojimo ir vakcinac"c@tirta. Kad biity iSvengta galimos
Q{Y&’

Protopy tepalo néstumo @ vartoti negalima, i§skyrus neabejotinai biitinus atvejus.

patenka | matin@s picna. Nors klinikiniais tyrimais nustatyta, kad, skiriant vartoti takrolimuzo tepala, {
sisteming \ a jo patenka nedaug, gydymo Protopy tepalu laikotarpiu kiidikio zindyti

nepata{ia%
%@r\eikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
P

oveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas. Protopy tepalas vartojamas lokaliai, todél
mazai tikétina, kad jis gali turéti itakos gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus.

<
Duomenys, sukaug%niq steb&jimo metu, rodo, kad skiriant takrolimuza sisteminiam gydymui, jo

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Klinikiniy tyrimy metu nustatyta, kad apie 50% pacienty vartojimo vietoje kyla odos dirginimo
reakcija. Nestiprus ar vidutinio stiprumo deginimo pojitis, niezulys pasitaiko labai daznai ir paprastai
iSnyksta praéjus vienai savaitei nuo gydymosi pradzios. Eritema buvo dazna nepageidaujama odos
dirginimo reakcija. Pateptoje vietoje daznai taip pat buvo juntama Siluma, skausmas, parestezija,
atsirado bérimas. Daznai buvo netoleruojamas alkoholis (pavartojus alkoholio parausdavo veidas,
atsirasdavo odos sudirginimas).
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Pacientams gali padidéti folikulito, spuogu, herpes viruso sukeltos infekcijos pavojus.

Nepageidaujamos reakcijos, kuriy atsiradimas gali biiti susijgs su vaisto vartojimu, Zemiau i§vardytos
pagal organy sistemy klases. Jy daznis apibiidinamas taip: labai daznos (> 1/10), daznos (> 1/100,

< 1/10) ir nedaznos (> 1/1 000, < 1/100). Kiekvienoje grupéje nepageidaujami poveikiai pateikti pagal
ju sunkumo pobiidi.

Bendri sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai
Labai dazni: Deginimo pojitis ir niezulys vartojimo vietoje
Dazni: Vartojimo vietoje — §ilumos pojiitis, eritema, skausmas, dirginimas, parestezija, bérimas

Infekcijos ir infestacijos %

Daznos: Herpes viruso infekcija [herpes simplex viruso sukeltas odos uzdegimas (eczema@,
herpeticum), herpes simplex (paprastoji pasleliné), | véjaraupius panasus Kapox
bérimas]

Odos ir poodinio audinio sutrikimai &
Dazni: Folikulitas, niezulys \,
NedaZni: Spuogai N %

Nervy sistemos sutrikimai @
Dazni: Parestezija ir dizestezija (hiperestezija, deginimo pojﬁt&

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai @
Dazni: Netoleruojamas alkoholis (pavartojus alkohol'@@sta veidas, sudirginama oda)

Po vaisto registravimo pastebétos nepageidaujamos real@:
Odos ir poodinio audinio sutrikimai: raudonieji spuggai

Po vaisto registravimo: yra pranesimy apie pm naviky, iskaitant odos ir kity tipy limfoma, ir
odos vézio atvejus pacientams, Vartojusien@ 1muzo tepala (zr. 4.4 skyriy).

4.9 Perdozavimas @K

ui, perdozavimas nelauktinas.
ras palaikomasias priemones. Tai apima gyvybés funkcijuy
¢l vaisto sudedamyjy medziagy pobiidzio nepatariama sukelti vémimo

Kai vaistas vartojamas vietinia
Jei vaisto nuryjama, reikia taj

kontrolg ir ligonio stebéji

ar plauti skrandzio. Q
9

5. FARM@OGINES SAVYBES

F Xﬁdinaminés savybés

F rapiné grupé — kiti preparatai odos ligoms gydyti, ATC kodas — D11AX14

5.1

Veikimo mechanizmas ir farmakodinaminis poveikis

Takrolimuzo veikimo mechanizmas gydant atopinj dermatita néra galutinai i$aiskintas. Zemiau
pateikiami stebéjimai, kuriy klinikiné reikSmé sergant atopiniu dermatitu néra aiski.

Susijunggs su specifiniu lastelés citoplazmos imunofilinu (FKBP 12), takrolimuzas slopina nuo kalcio
jony priklausanciy impulsy perdavima T limfocituose, tuo biidu sulaikydamas IL-2, IL-3, IL-4, IL-5 ir
kity citokiny kaip GM-CSF, TNF-a, IFN-y transkripcija bei sinteze.

I§ normalios Zmogaus odos i$skirtose Langerhanso lastelése in vitro takrolimuzas mazina T limfocity
stimuliacija. Taip pat nustatyta, kad takrolimuzas slopina uzdegimo mediatoriy atsipalaidavima odos
tukliosiose lastelése, bazofiluose ir eozinofiluose.
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Tyrimais su gyviinais nustatyta, kad, takrolimuzo tepalas slopina | Zmogaus atopini dermatita panasaus
eksperimentinio arba savaiminio dermatito metu vykstanc¢ia uzdegimo reakcija. Gyviinams
takrolimuzo tepalas nesumazino odos sluoksnio, nesukélé odos atrofijos.

Pacientams, sergantiems atopiniu dermatitu, odos pazeidimy pageréjimas gydant takrolimuzo tepalu
buvo susijes su Fc receptoriy ekspresijos Langerhanso lastelése ir ju hiperstimuliacijos T limfocitams
sumazéjimu. Takrolimuzo tepalas neturi jtakos Zmogaus kolageno sintezei.

Pacienty klinikiniy tyrimy rezultatai
Protopy veiksmingumas ir saugumas buvo jvertintas klinikiniy tyrimy I-III fazése gydant takrolimuzo

tepalu daugiau kaip 13 500 pacienty. Pateikiami keturiy didziausiy tyrimy duomenys.

Sesiy ménesiy trukmés daugiacentrio dvigubai aklo, randomizuoto tyrimo metu 0,1% takrolimuzo
tepalo buvo skiriama du kartus per para suaugusiesiems, sergantiems vidutinio sunkumo arba sun
atopiniu dermatitu, lyginta su lokaliai vartojamais kortikosteroidais (0,1% hidrokortizono butir@'
tepalu liemeniui ir galinéms, 1% hidrokortizono acetato tepalu veidui ir kaklui). Pagrindinis

pageréjo bent 60% (lyginant nustatyta iki gydymo ir trecia gydymo ménesi). Atsa s ligoniy
grupéje, kurie buvo gydyti 0,1% takrolimuzo tepalu, buvo gerokai didesnis (71,6% )Npalyginus su
ligoniais, gydytais kortikosteroidais (50,8%; p<0,001; 1 lentelé). Atsako dazni gydymo ménesiy
buvo panasus i rezultatus po 3 ménesiy.
I lentelé  Veiksmingumas po 3 ménesiy @
Gydymas vietiniais T uzas 0,1%
kortikosteroidais® 7)
(N=485)
Atsako daznis > 60% mEASI 50,8% 71,6%
pageréjimas (pagrindinis Q
veiksmingumo rodiklis)*® P
Pageréjimas > 90% pagal 28,5% ) 47,7%
gydytojo bendra vertinima Q
kortizono butirato tepalu liemeniui ir galtinéms, 1%

§ Vietinis gydymas kortikosteroidais: 0,19 w
hidrokortizono acetato tepalu veidui ir k
§§ Didesné verté = ryskesnis pageréj%

Nepageidaujamy reiskiniy dazni a abiejose pacienty grupése buvo panasiis. Deginantis pojiitis,
herpes simplex infekcija, al ig n€toleravimas (veido paraudimas ar padidéjes odos jautrumas
pavartojus alkoholio), od Séjimas, padidéjes jautrumas, spuogai, grybeliy sukeltas odos
uzdegimas dazniau pasit%pacientq, gydyty takrolimuzu, grupéje. Gydymo laikotarpiu abiejose
pacienty grupése;ei%ing laboratoriniy rodmeny ar gyvybiniy funkcijy pakitimy nenustatyta.

Antrojo klinﬂ@rlmo metu 2—15 mety vaikams, sergantiems vidutinio sunkumo arba sunkiu
atopiniu derfgatigl, du kartus per para tris savaites buvo skiriamas gydymas 0,03% takrolimuzo, 0,1%
takrolim a 1% hidrokortizono acetato tepalu. Pagrindinis veiksmingumo rodiklis buvo ploto po
mE ¢ (AUC) vidurkis gydymo laikotarpiu (skai¢iuojant procentais nuo buvusio iki gydymo).
St acentrio, dvigubai aklo, randomizuoto klinikinio tyrimo duomenimis, 0,03% ir 0,1%
limuzo tepalas buvo reikSmingai veiksmingesnis (p<0,001 abiems vaisto formoms), palyginti su
1% hidrokortizono acetato tepalu (2 lentelé).
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2 lentelé  Veiksmingumas po 3 savaiciy

Hidrokortizono Takrolimuzas 0,03% Takrolimuzas 0,1%
acetatas 1% (N=189) (N=186)
(N=185)

mEASI mediana, 64,0% 44,8% 39,8%

skaiCiuojant procentais

nuo pradinio AUC

(pagrindinis

veiksmingumo rodiklis)’

Pageréjimas > 90% 15,7% 38,5% 48,4%

pagal gydytojo bendra

vertinima O

§ Mazesné verté = rySkesnis pageréjimas \('b.

Vietinio odos deginimo pojucio daznis buvo didesnis pacienty, gydyty takrolimuzu, gru é@lyginus
su gydytais hidrokortizonu. Gydymo laikotarpiu niezulys sumazéjo pacientams, gydy %
takrolimuzu, bet nepakito gydyty hidrokortizonu pacienty grupéje. Gydymo laiko iejose
pacienty grupése reikSmingy laboratoriniy rodmeny ar gyvybiniy funkcijy paldt'% ustatyta.

Treciojo daugiacentrio, dvigubai aklo, randomizuoto tyrimo tikslas buvo 1@0,03% takrolimuzo
tepalo, kai jis buvo vartojamas vieng ar du kartus per para, Veiksmingur@ uma, palyginus su du
kartus per para skiriamu 1% hidrokortizono acetato tepalu vaikams, SQ ems vidutinio sunkumo
arba sunkiu atopiniu dermatitu. Gydymas truko iki 3 savaiciy.

3 lentelé  Veiksmingumas po 3 savaiciy ,-,Q
Hidrokortizono Tal 'Was 0,03% Takrolimuzas 0,03%
acetatas 1% Vartgta® viena karta per | Vartotas 2 kartus per
Vartotas 2 kartus per 3 para
para %207) (N=210)
(N=207) %

mEASI sumazgjimo 47,2% @b\' 70,0% 78,7%

procentais mediana

(pagrindinis @

veiksmingumo rodiklis)®

Pageréjimas > 90% 13 Q 27,8% 36,7%

pagal gydytojo bendra K@

vertinima N
§ Didesné verté = ryﬁkes&ageréjimas

8
Pagrindinis \;&@@@T‘o rodiklis buvo procentinis mEASI sumazéjimas (lyginant ji iki gydymo ir
igoje)’

gydymo pa] Statistiskai reik§mingas ryskesnis pageréjimas nustatytas tuomet, kai karta ar du
kartus per vo vartojamas 0,03% takrolimuzo tepalas, palyginus su tais atvejais, kai du kartus
per pa vartojamas hidrokortizono acetato tepalas (p<<0,001 abiems). 0,03% takrolimuzo tepalo
vart x u kartus per para buvo veiksmingesnis nei vieng karta per para (3 lentelé). Vietinio odos
d % pojucio daznis buvo didesnis pacienty, gydyty takrolimuzu, grupéje, palyginus su gydytais

idfokortizonu. Gydymo laikotarpiu abiejose pacienty grupése reikSmingy laboratoriniy rodmeny ar
gyvybiniy funkcijy pakitimy nenustatyta.

Ketvirtojo atviro, ilgalaikio saugumo tyrimo metu apie 800 pacienty (vyresniy nei 2 mety) buvo gydyti
0,1% takrolimuzo tepalu nuolat arba su pertraukomis iki 4 mety trukmés; 300 pacienty buvo gydyti
maziausiai trejus metus, 79 pacientai — maziausiai 42 ménesius. Remiantis EASI rodiklio ir pazeisto
ktino pavirsiaus ploto poky¢iais (palyginus su buvusiais iki gydymo), atopinio dermatito eiga pageréjo,
nezilrint amziaus, visu vélesniu laikotarpiu. Be to, viso klinikinio tyrimo metu vaisto veiksmingumas
nesumazéjo. Nepriklausomai nuo pacienty amziaus, bendrasis nepageidaujamy reiskiniy daznis viso
tyrimo metu turéjo tendencija mazéti. Trys dazniausiai pasitaikantys nepageidaujami reiskiniai buvo |
gripa panasi biiklé (persalimas, persiSaldymas, gripas, virSutiniy kvépavimo taky infekcija ir kt.),
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niezulys ir odos deginimo pojiitis. Sio ilgalaikio tyrimo metu jokiy iki tol tiek trumpesniy gydymo
kursy, tiek ankstesniy tyrimy metu neuzregistruoty nepageidaujamy reiskiniy nepastebéta.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Klinikiniais tyrimais nustatyta, kad, vartojant vietiniam gydymui, takrolimuzo koncentracija
sisteminéje kraujotakoje yra nedidelé ir kai imanoma ja nustatyti — trumpalaikeé.

Rezorbcija
Tyrimais su sveikais asmenimis nustatyta, kad po vietinio takrolimuzo tepalo vienkartinio ar kartotinio

pavartojimo jo i sisteming kraujotaka nepatenka arba patenka mazai.
Daugumos serganciyjy atopiniu dermatitu (tiek vaiky, tiek suaugusiyju), viena ar kelis kartus gyd
takrolimuzo tepalu (0,03 — 0,1%), vaiky, nuo 5 ménesiy amziaus, gydyty takrolimuzo tepalu (0

rimstant, takrolimuzo rezorbcijos apimtis ir greitis mazéjo. Kai gydomas vidutiniskai
pavirsiaus plotas, tiek vaikams, tiek suaugusiesiems Protopy sudétyje esancio tak uZe’sisteminis
poveikis (t. y., AUC) yra apytikriai 30 karty mazesnis negu tas, kuris nustatoma imuning
sistema slopinan¢iomis geriamosiomis dozémis pacientus po inksty ar kepenﬁ\u lantacijos.
Maziausia takrolimuzo koncentracija kraujyje, kuri sukelia sistemini povei statyta.
Takrolimuzo sisteminio kaupimosi pozymiy pacientams (tiek vaikams, t usiesiems),

gydytiems ilgg laika (iki vieneriy mety), nenustatyta. K
Pasiskirstymas @
Kadangi takrolimuzo tepalo sisteminis poveikis menkas, didel rolimuzo jungimasis su kraujo

Vartojant takrolimuzo tepala vietiniam gydymui, takroliquzas patenka i$skirtinai i oda, jo difuzija i

plazmos baltymais (> 98,8%) klinikiniu pozitiriu nereik%a )
sisteming kraujotaka minimali. 6

ekstensyviai metabolizuojamas kepenys nt CYP3A4.

O

Eliminacija
Nustatyta, kad susvirksto { ven %imuzo klirensas yra mazas. Vidutinis viso kiino klirensas
apytikriai yra 2,25 1/val. Sist e kraujotakoje esancio takrolimuzo iSsiskyrimas metabolizuojant
kepenyse gali sumazéti 2}1’@' s, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, taip pat

d

Metabolizmas Xﬁa
Takrolimuzo metabolizmo zmogaus odoje 5% tyta. Patekes i sisteming kraujotaka, takrolimuzas

asmenims, kurie kartu g i CYP3A4 slopinanciais vaistais.
Kai vaistas Vietiniar% ymui vartojamas kartotinai, vidutinis takrolimuzo pusinés eliminacijos
periodas suaugusi% yra 75 val., vaikams — 65 val.

*
5.3 Ikik% iy saugumo tyrimy duomenys
L 2

Kartoti %ziu toksiSkumas ir vietiné tolerancija
Kli 1muzo tepalo ar tepalo sudedamyjy medziagy buvo kartotinai lokaliai vartojama ziurkéms,

iams ir mazosioms kiauléms, atsirado neryskiy odos pakitimy — paraudimy, patinimy ir mazgeliy.
Ilgalaikis vietinis takrolimuzo vartojimas ziurkéms sukélé sisteminj toksini poveiki, kuris reiskési
inksty, kasos, akiy ir nervy sistemos pakitimais. Sie poky¢iai susije su ryskiu sisteminiu poveikiu
grauzikams, kuris atsiranda dél didelés takrolimuzo rezorbcijos per oda. Kai didelés koncentracijos
(3%) tepalu buvo tepamos mazosios kiaulés, sisteminis poveikis pateléms reiskési tik 1étesniu kiino
svorio did¢jimu. Triusiai pasirodé besa labai jautriis | vena leidziamam takrolimuzui; pastebétas
laikino pobiidzio kardiotoksinis poveikis.

Mutageniskumas
In vitro ir in vivo tyrimais takrolimuzo genotoksinio poveikio nenustatyta.
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Kancerogeniskumas

Sisteminiais kancerogeniskumo tyrimais su pelémis (18 ménesiy) ir Ziurkémis (24 ménesiy)
takrolimuzo kancerogeninio poveikio nenustatyta.

Kai 24 ménesiy trukmés kancerogeninio poveikio peliy odai tyrimas buvo atliekamas vartojant 0,1%
tepala, odos naviky nepastebéta. Tuo paciu tyrimu nustatytas padidéjes limfomos daznis, susijgs su
sisteminiu vaisto poveikiu.

Atliekant fotokancerogeniskumo tyrima, beplaukés albinosés pelés buvo ilgai tepamos takrolimuzo
tepalu ir Svitinamos ultravioletiniais spinduliais. Takrolimuzo tepalu gydytoms peléms statistiskai
reik§mingai grei¢iau atsirado odos naviky (zZvyniniy lasteliy karcinoma), padidéjo ju skaicius. Neaisku,
ar tai susij¢ su takrolimuzo sisteminiu slopinamuoju poveikiu imuninei sistemai, ar dél vietinio
poveikio. Rizika Zmonéms negali biiti visiskai atmetama, nes vietinio imuninio slopinimo galimybé
ilgai vartojant takrolimuzo tepala yra nezinoma.

Toksinis poveikis reprodukcijai @
Toksinis poveikis embrionui ir vaisiui nustatytas ziurkéms ir triusiams, bet tik tuomet, kai 0 dozé
sukeélé toksini poveiki vaikingai patelei. Kai didelés takrolimuzo dozés buvo vartojam 0da
ziurkiy patinams, nustatyta susilpnéjusi spermatozoidy funkcija. \'

9
6. FARMACINE INFORMACIJA q

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas &

Baltasis minkstasis parafinas
Skystasis parafinas Q
Propileno karbonatas @

Baltasis bi¢iy vaskas Q

Kietasis parafinas %
6.2 Nesuderinamumas \'@'

Duomenys nebiitini. @'

6.3 Tinkamumo laikas Q
3 metai @

6.4 Specialios laikmeygos
8
Laikyti ne aukétef@aip 25 °C temperatiiroje.

*

6.5 Pak os turinys

.
Lami @belé, kurios vidinis pavirSius padengtas mazo tankio polietilenu, su balto polipropileno

% dangteliu.
Pakuotés dydis: 10 g, 30 g ir 60 g. Gali biiti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Specialiy reikalavimy néra.
Vaistinio preparato likucius ir atliekas reikia naikinti laikantis vietiniy reikalavimuy.
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7. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJAS
Astellas Pharma GmbH

Neumarkter Str. 61

D-81673 Miinchen

Vokietija

8. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO NUMERIS

EU/1/02/202/003
EU/1/02/202/004

EU/1/02/202/006 (0,6
X\

9. PIRMOJO REGISTRAVIMO/PERREGISTRAVIMO DATA KO:

Pirmojo registravimo data: 2002/02/28
Perregistravimo data: 2006/11/20 * %

D
&
{MMMM/mm/DD} Q

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Naujausia iSsamig informacija apie §i preparata galite r@:ropos vaisty agenttiros (EMEA)
tinklalapyje: http://www.emea.europa.eu 6
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II PRIEDAS Q@

A.  GAMYBOS LICENCIJOS TU
SERIJOS ISLEIDIMA

B. REGISTRACIJOS SALY

RE@ ATSAKINGAS UZ



A.  GAMYBOS LICENCIJOS TURETOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJOS ISLEIDIMA

Gamintojo, atsakingo uz serijos i§leidima, pavadinimas ir adresas
Astellas Ireland Co. Ltd.,

Killorglin,

Co. Kerry,

Airija

B. REGISTRACIJOS SALYGOS

. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI, TAIKOMI @,6
REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJUI \

Receptinis vaistinis preparatas, kurio iSraSymas ribojamas (Zr. I priedo “Preparato chaﬂ@l;ikq

santrauka® 4.2 skyriy). \g
YVU

e SALYGOS IR APRIBOJIMAI, ATSIZVELGIANT | SAUGU IR @
VAISTO VARTOJIMA

Duomenys nebiitini. @
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III PRIEDAS @

ZENKLINIMAS IR INFOR@IS LAPELIS






INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

PROTOPY 0,03% TEPALAS (10 g, 30 g, 60 g DEZUTE)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Protopy 0,03% Tepalas

Takrolimuzo monohidratas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS X‘FGL\
N\

Viename tepalo grame yra 0,3 mg takrolimuzo (monohidrato), 00

3.  PAGALBINIY MEDZIAGY SARASAS oo M |

N~
baltasis minkstasis parafinas, skystasis parafinas, propileno karbonatas, @ iciy vaskas, kietasis
parafinas. &

4. VAISTO FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE ,;Q

Tepalas Q“’

10g %

08 O
{b

5. VARTOJIMO METODAQ‘B’UDAS

Vartoti ant odos @

Pries vartojima perskaity@“ormacini lapel.

>

Q‘S ISPEJIMAS, JOG VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
S NEPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

K@kams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

| 7. KITAS SPECIALUS [SPEJIMAS (JEI REIKIA) |

6. SPE

| 8. TINKAMUMO LAIKAS |

Tinka iki {MMMM/mm}
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiroje.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, BUTINOS NAIKINANT VAISTINIO
PREPARATO LIKUCIUS ARBA ATLIEKAS (JEI REIKIA)

11. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Astellas Pharma GmbH
Neumarkter Str. 61 \'@'
D-81673 Miinchen

Vokietija 00

12. REGISTRAVIMO LIUDLJIMO NUMERIS oo M

N\
EU/1/02/202/005 10 g @

EU/1/02/202/001 30 g

EU/1/02/202/002 60 g é

13. SERIJOS NUMERIS Q@
Serija {numeris} %

| 14.  ISIGIJIMO TVARKA N

2

Receptinis vaistinis preparatas. ®\

(oA

| 15.  VARTOJIMO INSFRUKCIJA
-

e N

[ 16.  INFORMACHA BRAILIO RASTU

R A

Protopy 0.%
0\6

A(b
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PROTOPY 0,03% TEPALAS (10 g TUBELE)

MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Protopy 0,03% Tepalas
Takrolimuzo monohidratas
Vartoti ant odos

2. VARTOJIMO METODAS

Pries vartojima perskaityti informacinj lapelj.

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP {MMMM/mm}

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot {numeris}

&

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIEXE

)

10g

0

&
6. KITA ) QQ

Laikyti vaikams nepasie Se ir nepastebimoje vietoje.

Laikyti ne aukéte§@ip 25 °C temperatiiroje.

Astellas P ; anH
Neumar! 61
D-816’7\ chen
R4
Q/oz/zoz/oos
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

PROTOPY 0,03% TEPALAS (30 g, 60 g TUBELE)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Protopy 0,03% Tepalas

Takrolimuzo monohidratas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS X‘FGL\
N\

Viename tepalo grame yra 0,3 mg takrolimuzo (monohidrato), QO

3.  PAGALBINIY MEDZIAGY SARASAS oo M |

N~
baltasis minkstasis parafinas, skystasis parafinas, propileno karbonatas, @ iciy vaskas, kietasis
parafinas. &

4. VAISTO FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE ,;Q

Tepalas Qw
30g %
60 g \@'
o
AS
&/

5. VARTOJIMO METODAS I&ﬂ

Vartoti ant odos @Q

Pries vartojima perskait macini lapel;.
‘A “
6. SPECIA EJIMAS, JOG VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
Vv NEPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE
§

Laikyﬁ@ns nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

\O

%\ KITAS SPECIALUS [SPEJIMAS (JEI REIKIA) |

| 8. TINKAMUMO LAIKAS |

Tinka iki {MMMM/mm}

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiroje.

27



10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, BUTINOS NAIKINANT VAISTINIO
PREPARATO LIKUCIUS ARBA ATLIEKAS (JEI REIKIA)

11. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Astellas Pharma GmbH
Neumarkter Str. 61
D-81673 Miinchen

Vokietija @6
A

12. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO NUMERIS &) |

EU/1/02/202/001 30 g

EU/1/02/202/002 60 g . \%

P
| 13.  SERIJOS NUMERIS c() <
Serija {numeris} Q@
| 14.  ISIGIJIMO TVARKA {\N

Receptinis vaistinis preparatas. @

15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJé(fb‘
@X

A

N

XM

Q0
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

PROTOPY 0,1% TEPALAS (10 g, 30 g, 60 g DEZUTE)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Protopy 0,1% Tepalas
Takrolimuzo monohidratas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS X‘FGL\
N\

Viename tepalo grame yra 1,0 mg takrolimuzo (monohidrato), 00

3.  PAGALBINIY MEDZIAGY SARASAS oo M |

N~
baltasis minkstasis parafinas, skystasis parafinas, propileno karbonatas, @ iciy vaskas, kietasis
parafinas. &

4. VAISTO FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE ,;Q

Tepalas Q“’

10g %

08 O
{b

5. VARTOJIMO METODAQ‘B’UDAS

Vartoti ant odos @

Pries vartojima perskaity@“ormacini lapel.

>

Q‘S ISPEJIMAS, JOG VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
S NEPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

K@kams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

| 7. KITAS SPECIALUS [SPEJIMAS (JEI REIKIA) |

6. SPE

| 8. TINKAMUMO LAIKAS |

Tinka iki {MMMM/mm}
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiroje.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, BUTINOS NAIKINANT VAISTINIO
PREPARATO LIKUCIUS ARBA ATLIEKAS (JEI REIKIA)

11. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Astellas Pharma GmbH
Neumarkter Str. 61 \'@'
D-81673 Miinchen

Vokietija 00

12. REGISTRAVIMO LIUDLJIMO NUMERIS oo M

Q\
EU/1/02/202/006 10 g @

EU/1/02/202/003 30 g

EU/1/02/202/004 60 g é

13. SERIJOS NUMERIS Q@
Serija {numeris} %

| 14.  ISIGIJIMO TVARKA N

2

Receptinis vaistinis preparatas. ®\

(oA

| 15.  VARTOJIMO INSFRUKCIJA
-

e N

[ 16.  INFORMACHA BRAILIO RASTU

R AR
Protopy 0. %
R

Q0
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PROTOPY 0,1% TEPALAS (10 ¢ TUBELE)

MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Protopy 0,1% Tepalas
Takrolimuzo monohidratas
Vartoti ant odos

2. VARTOJIMO METODAS

Pries vartojima perskaityti informacinj lapelj.

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP {MMMM/mm}

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot {numeris}

&

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIEXE

)

10g

0

&
6. KITA ) QQ

Laikyti vaikams nepasie Se ir nepastebimoje vietoje.

Laikyti ne aukéte§@ip 25 °C temperatiiroje.

Astellas P ; anH
Neumar! 61
D-816’7\ chen
R4
$/02/202/006
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

PROTOPY 0,1% TEPALAS (30 g, 60 g TUBELE)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Protopy 0,1% Tepalas
Takrolimuzo monohidratas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS X‘FGL\
N\

Viename tepalo grame yra 1,0 mg takrolimuzo (monohidrato), QO

3.  PAGALBINIY MEDZIAGY SARASAS oo M |

N~
baltasis minkstasis parafinas, skystasis parafinas, propileno karbonatas, @ iciy vaskas, kietasis
parafinas. &

4. VAISTO FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE ,;Q

Tepalas Qw
30g %
60 g \@'
o
AS
&/

5. VARTOJIMO METODAS I&ﬂ

Vartoti ant odos @Q

Pries vartojima perskait macini lapel;.
‘A “
6. SPECIA EJIMAS, JOG VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
A% NEPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE
§

Laikyﬁ@ns nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

\O

%\ KITAS SPECIALUS [SPEJIMAS (JEI REIKIA) |

| 8. TINKAMUMO LAIKAS |

Tinka iki {MMMM/mm}

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiroje.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, BUTINOS NAIKINANT VAISTINIO
PREPARATO LIKUCIUS ARBA ATLIEKAS (JEI REIKIA)

11. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Astellas Pharma GmbH
Neumarkter Str. 61
D-81673 Miinchen

Vokietija @6
A

12. REGISTRAVIMO LIUDIJIMO NUMERIS &) |

EU/1/02/202/003 30g

EU/1/02/202/004 60 g . \%

P
| 13.  SERIJOS NUMERIS c() <
Serija {numeris} Q@
| 14.  ISIGIJIMO TVARKA {\N

Receptinis vaistinis preparatas. @

15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJé(fb‘
@X

A

N

XM

Q0
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INFORMACINIS LAPELIS: INFORMACIJA VARTOTOJUI

Protopy 0,03% tepalas
Takrolimuzo monohidratas

Pries pradédami vartoti §j vaista, atidziai perskaitykite visa informacinj lapelj.

- Neismeskite lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty bet kokiy klausimuy, kreipkites i gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas Jums. Kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti net
tokiu atveju, jeigu ju ligos simptomai yra tokie patys kaip Jsu.

- Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis arba jeigu atsiranda Siame lapelyje neminétas
Salutinis poveikis, pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Lapelio turinys

1. Kas yra Protopy ir nuo ko jis vartojamas 0:
2. Kas zinotina pries vartojant Protopy K
3. Kaip vartoti Protopy \,
. e o .
4. Galimas Salutinis poveikis \%
5. Kaip laikyti Protopy
6.

Kita informacija @Q
1. KAS YRA PROTOPY IR NUO KO JIS VARTOJ

Protopy veiklioji medziaga takrolimuzo monohidratas u@omoduliacini poveiki.
Protopy 0,03% tepalas vartojamas apysunkiam arb.

suaugusiesiems, kurie netoleruoja arba yra jautrg iniam gydymui lokaliai vartojamais
kortikosteroidais, bei vaikams (dvejy mety ir ms), kuriems jprastinis gydymas lokaliai

vartojamais kortikosteroidais yra neveiksmi ergant atopiniu dermatitu, dél padidéjusios odos
imuninés reakcijos prasideda odos uide&wﬁda‘ niezti, ji parausta, sauséja). Protopy atitaiso

nenormaliai pakitusi imuninj atsaka, % odos uzdegima ir niezulj.

nkidm atopiniam dermatitui (egzemai) gydyti

2. KAS ZINOTINA P@A TOJANT PROTOPY

Protopy vartoti draudi@
- Jeigu yra ajergfja, (padidéjes jautrumas) takrolimuzui arba bet kuriai pagalbinei Protopy
medziagai a& krolidy grupés antibiotikams (pvz., azitromicinui, klaritromicinui,

eritomic@
\

Speciali umo priemoniy vartojant Protopy reikia
- tepy tepalas nepatvirtintas vartoti vaikams, jaunesniems nei 2 mety amziaus. Todé¢l jis neturi
1 vartojamas Sioje amziaus grupéje. PraSome pasikonsultuoti su savo gydytoju.
ydymo Protopy veiksmingumas besivystanciai vaiky, ypa¢ mazy, imuninei sistemai neistirtas.

- Protopy ilgalaikio vartojimo saugumas nezinomas. Labai mazai Zzmoniy, kurie vartojo Protopy
tepala, atsirado piktybiniy naviky (pvz, odos arba limfoma). Taciau rySio su Protopy tepalo
vartojimu nenustatyta.

- Jei yra uzkrésty odos pazeidimy, ju negalima tepti tepalu.

- Jei nustatytas kepeny veiklos sutrikimas, prie§ vartodami Protopy pasitarkite su gydytoju.

- Taip pat pries vartojant Protopy pasitarkite su savo gydytoju, jei turite odos piktybiniy naviky
(augliy) arba Jiisy imuniné sistema dél bet kokios priezasties yra susilpnéjusi.

- Jei nustatyta jgimta odos liga, kuriai biidinga sutrikusi apsauginé odos funkcija, pvz., Netherton
sindromas, arba sergate iSplitusia eritrodermija (visa oda dél uzdegimo parausta, pasidengia
Zvynais), prie$ vartodami Protopy pasitarkite su gydytoju.
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- Jei pries pradedant gydyma Jiisy limfmazgiai padidéje, biitinai pasakykite apie tai gydytojui. Jei
vartojant Protopy pabrinksta limfmazgiai, pasitarkite su gydytoju.

- Pries skiepijima praneskite gydytojui, kad vartojate Protopy. Skiepijimo metu ir tam tikra
laikotarpi po skiepijimo Protopy vartoti negalima. Po skiepijimo gyvomis susilpnintomis
vakcinomis (pvz., tymu, kiaulytés, raudonukés arba geriamaja poliomielito vakcina) reikia
palaukti 28 dienas, po skiepijimo inaktyvintomis vakcinomis (pvz., stabligés, difterijos, kokliuso,
gripo) laukti reikia 14 dieny.

- Reikia vengti ilgiau kaitintis sauléje ar naudotis dirbtiniais saulés Sviesos Saltiniais. Jei po
Protopy vartojimo Jums tenka biti lauke, vartokite apsaugancius nuo saulés spinduliy tepalus
arba tinkamai apsirenkite, kad apsisaugotuméte nuo saulés spinduliy. Jei Jums skiriama Sviesos
terapija, pasakykite gydytojui, kad vartojate Protopy, nes tokio gydymo metu Sviesos teraplja
nepatartina.

- Saugokités, kad tepalo nepatekty i akis arba ant gleivinés (nosies arba burnos). \'@,

Kity vaisty ir kosmetikos priemoniy vartojimas
Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant isigytus be recepto, pasakykit ytojui
arba vaistininkui. \%

Vartojant Protopy galima teptis kitais kremais arba losjonais, bet ne anksciau aéjus dviem
valandoms po Protopy vartojimo.

Apie Protopy vartojima tuo pat metu su kitais vaistais odai gydyti ar g@maisiais kortikosteroidais
(pvz., kortizonu) bei vaistais, kurie veikia imuning sistema, tyrim ikta.

Pries skiepijima pasakykite gydytojui, kad vartojate Protopy\skyriy ,,Specialiy atsargumo
priemoniy vartojant Protopy reikia®). Q

Protopy vartojimas su maistu ir gérimais

Jei vartojant Protopy iSgeriama alkoholio, Velde @e kiino vietose gali pripliisti daugiau kraujo,
Sios vietos gali parausti, atsirasti kar§¢io poj ?b'

Néstumas ir Zindymo laikotarpis &Z@'
Nevartokite Protopy néStumo metu irg zindote.
Pries vartojant bet koki Vaistq, biti arti su gydytoju arba vaistininku.

3. KAIP VARTOTI

Protopy visada V%I't tiksliai taip, kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités | gydytoja arba
vaistininka.

Pazeistas k@s tepkite plonu Protopy tepalo sluoksniu.

S1uo tepalu galima tepti visas kiino vietas, iskaitant veida, kakla, alktiniy ir keliy
le sius pavirsius.

Saugokités, kad tepalo nepatekty i nosies, burnos vidy arba i akis. Jei tepalo pateko ant kurio nors
iSvardyto pavirSiaus, ji reikia atidziai nusSluostyti ir (arba) nuplauti vandeniu.

Patepto odos pavirSiaus negalima dengti paprastu ar spaudziamuoju tvarsciu.

Po Protopy vartojimo Svariai nusiplaukite rankas, jei §is tepalas nevartojamas ir joms gydyti.
Pries tepant oda po vonios ar nusimaudzius duse, isitikinkite, kad oda visi§kai nusausinta.

Vaikai (2 mety ir vyresni)
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Vartokite Protopy tepala du kartus per para i$ ryto ir vakare tris savaites. Véliau tepalu reikéty tepti
pazeistas odos vietas vieng karta per parg tol, kol egzema visiskai iSnyks.

Suaugusieji (16 mety ir vyresni)

Suaugusiesiems pacientams gydyti vartojamas dvejopo stiprumo tepalas (Protopy 0,03% ir Protopy
0,1% tepalas). Kuris ju geriausiai tinka Jums, nuspres gydytojas. DaZniausiai gydyti pradedama
vartojant Protopy 0,1% tepala du kartus per para i8 ryto ir vakare tol, kol egzemos poZymiai iSnyksta.
Jei ligos simptomai kartojasi, reikia vél pradeéti vartoti Protopy 0,1% tepala du kartus per para.
Atsizvelgiant { tai, kaip egzemos pozymiai kei¢iasi gydymo metu, gydytojas nuspres, ar reikia tepala
vartoti reciau, ar skirti silpniau veikianc¢io Protopy 0,03% tepala.

Kiekvieng egzemos paZeista odos plota reikia gydyti tol, kol ligos pozymiai iSnyksta. Dazniausiai
biiklé pageréja jau pirmaja gydymosi savaitg. Jei po dviejy vaisto vartojimo savaiéiy biiklé n i,
pasitarkite su gydytoju dél kity gydymo galimybiy. Jei ligos pozymiai kartojasi, galima vél V%

Protopy. 0

Jei atsitiktinai nurijote tepalo \
Jei atsitiktinai nurijote tepalo, kuo greiciau pasitarkite su gydytoju arba vaistini \Lﬁ istenkite
sukelti vémimo. ’\

PamirsSus pavartoti Protopy @
Jei pamirSote pasitepti Protopy tepalu nustatytu laiku, padarykite tai, Q atsiminsite, o toliau
vartokite vaista nustatyta tvarka. @

Jeigu kilty bet kokiy klausimy dél §io vaisto vartojimo, krei@gydytojac arba vaistininka.

4. GALIMAS SALUTINIS POVEIKIS 60

Protopy, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti éaluti*\' iki, nors jis pasireiskia ne visiems.

dirginimo pozymiy. Labai daznai (> tsiranda deginimo pojiitis ir niezulys. Sie pozymiai esti
lengvi arba apysunkiai ir dazniausjai aja Protopy vartojimo savaitg iSnyksta. Kitas daznas (> 1%)
Salutinis poveikis yra paraudi Q&io pojttis, skausmas, padidéjes odos jautrumas (ypac karsciui ir
Salciui), odos iSplongjimas, r@, likulitas (plauky maiseliy uzdegimas arba uzsikrétimas),
puslelinés viruso sukelta i 1ja (pvz., paprastoji piisleling, i$plitusi paprastoji pusleliné). Vartojant
alkoholj, veidas daznai p ta arba oda sudirginama. Spuogy pasitaiko nedaznai. Yra taip pat
praneSimy apie r%ud%)si spuogus ir | tai panasy odos uzdegima.

Nuo to laiko, kai v& pasirodé prekyboje, labai nedaugeliui Zmoniy, vartojusiy Protopy tepala,
pasireiske piktybimigr navikai (pvz. odos ar limfoma). Taciau, remiantis iki Siol gautais duomenimis,
ry$is su tep. ojimu néra patvirtintas ar paneigtas.

Apytikriai pusei pacienty, vartojanciy P§®epala, jo vartojimo vietoje pasitaiko jvairiy odos

.
Jeigu pasiretSkia stiprus Salutinis poveikis arba jeigu atsiranda Siame lapelyje nepaminétas Salutinis
Q pasakykite gydytojui arba vaistininkui.
5. KAIP LAIKYTI PROTOPY
Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.
Ant dézutés ir tubelés po ,,Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés to ménesio dienos.

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiroje.

Vaisty likuc¢iy negalima mesti | kanalizacijg arba kartu su buitinémis atliekomis. Kaip naikinti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Visa tai padés apsaugoti aplinka.
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6. KITA INFORMACIJA

Protopy sudétyje yra

- Veiklioji medziaga yra takrolimuzo monohidratas.
Viename Protopy 0,03% tepalo grame yra 0,3 mg takrolimuzo (monohidrato).

- Pagalbinés medziagos yra baltasis minkstasis parafinas, skystasis parafinas, propileno
karbonatas, baltasis biciy vaskas, kietasis parafinas.

Kaip atrodo Protopy ir jo pakuotés turinys

Protopy yra baltas arba gelsvas tepalas. Jis tieckiamas 10, 30 arba 60 gramy tubelémis. Gali biiti
tiekiamos ne visy dydziy pakuotés. Protopy tepalas btina dvejopo stiprumo (Protopy 0,03% i\PE

0,1% tepalas).

Registravimo liudijimo turétojas: Astellas Pharma GmbH, Neumarkter Str. 61, D-8 I@nchen,

Vokietija.

xS

Gamintojas: Astellas Ireland Co. Ltd., Killorglin, County Kerry, Airija. ‘\6

Daugiau informacijos apie $i vaista gali suteikti vietinis registravimo liudij

Belgié/Belgique/Belgien
Astellas Pharma B.V. Branch
Erasmus Park/Parc Erasme
Square Marie Curie 50
B-1070 Briissel/Bruxelles
Tél/Tel: +32 (0)2 5580737

bbarapus
Acrenac ®apma IOpsn b.B./EBAT
yu. ,,burnma” 6

Codmus 1407

Ten.: + 359 2 862 53 72

Ceska republika
Astellas Pharma s.r.o.

Meteor Centre Oﬁﬁc@&
Sokolovska 100/9

CZ-18600 Psa
Tel: +420

*

Dan X

Al e@ arma a/s
%r and 4

DK®

600 Glostrup
TIf: +45 43 430355

300

Deutschland

Astellas Pharma GmbH
Neumarkter Str. 61
D-81673 Miinchen

Tel: +49 (0)89 454401

38

rétojo atstovas.

Squ ie Curie 50
B-QBrﬁssel/Bruxelles
%?lgl ue/Belgien

/Tel: +32 (0)2 5580737

Magyarorszag

Astellas Pharma Kft.
Kelenhegyi ut 43
H-1118 Budapest

Tel.: +36 (06)1 3614673

Malta

Astellas Pharma GmbH
Neumarkter Str. 61
D-81673 Miinchen
Germanja

Tel: +49 (0)89 454406

Nederland

Astellas Pharma B.V.
Elisabethhof 19
NL-2353 EW Leiderdorp
Tel: +31 (0)71 5455745

Norge

Astellas Pharma
Solbraveien 47
N-1383 Asker

TIf: +47 6676 4600



Eesti

AS Sirowa Tallinn
Salve 2¢

EE-11612 Tallinn
Tel: +372 6 830700

EALGda

Astellas Pharmaceuticals AEBE

10° yAu. EBvikng Odob ABnvav-Aapiog
GR-144 51, Metopopowon ATTikng
TnA: + 30210 2812640

Espaiia

Astellas Pharma S.A.

Paseo del Club Deportivo n° 1
Bloque 14-2°

E-28223 Pozuelo de Alarcon, Madrid
Tel: +34 91 4952700

France

Astellas Pharma S.A.S.
114 rue Victor Hugo
F-92300 Levallois Perret
Tél: +33 (0)1 55917500

Ireland

Astellas Pharma Co. Ltd.
25, The Courtyard
Kilcarbery Business Park, Clondalkin
IRL-Dublin 22

Tel: +353 (0)1 4671555

Island

Vistor hf. @Q
Hérgatini 2 K

IS-210 Gardabz Q

Simi: +354 535 790%

Italia . Q\
Astellas I@ .p-A.

Via delle ie 1

1-200 gate (Milano)
Q )2 921381

Kvzpog

Astellas Pharmaceuticals AEBE

10° yAp. EBvikng 0600 AOnvav-Aapiog
GR-144 51, Metopopowon ATTIKNG
TnA: + 30210 2812640
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Osterreich

Astellas Pharma Ges.m.b.H.
Linzer Stral3e 221/E02
A-1140 Wien

Tel: +43 (0)1 8772668

Polska

Astellas Pharma Sp.z o.0.
ul. Poleczki 21
PL-02-822 Warszawa
Tel.: +48 (0) 225451 111

Portugal @
Astellas Farma, Lda. O
Edificio Cinema 0

Rua José Fontana, n.°1, IOA%

P-2770-101 Pago de Arcos
Tel: +351 21 4401320 * 6

Romania

Astellas Pharmage tional
Detalii de co ntru Romania
Calea B r 283

Otopeni 0 -RO

Tel:Q 03742
ovehija

1
%&rmaswiss d.o.o.

\@'Wolfova 1

4

SI-1000 Ljubljana
Tel: +386 1 2364700

Slovenska republika

Astellas Pharma s.r.0., organiza¢na zlozka
Zaborského 29

SK-831 03 Bratislava

Tel: +421 2 4444 2157

Suomi/Finland

Algol Pharma Oy

PL 13

FIN-02611 Espoo/Esbo
Puh/Tel: +358 9 50991

Sverige

Astellas Pharma AB
Haraldsgatan 5
S-41314 Goteborg

Tel: +46 (0)31 7416160



Latvija United Kingdom

AS Sirowa Riga Astellas Pharma Ltd.
Katrinas dambis 16 Lovett House

Riga, LV-1045 Lovett Road, Staines

Tel: +371 7 098 250 Middlesex, TW18 3AZ-UK

Tel: +44 (0) 1784 419615
Lietuva
UAB Sirowa Vilnius

Svitrigailos g. 11b
LT-03228 Vilnius

Tel. +370 (5) 2394155 \'@.6

Informacinis lapelis paskutinj kartg patvirtintas {MMMM/mmj}. 0:
A)

Naujausia i§samia informacija apie §i vaistg galite rasti Europos vaisty agentt‘iro

tinklalapyje: http://www.emea.europa.eu \
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INFORMACINIS LAPELIS: INFORMACIJA VARTOTOJUI

Protopy 0,1% tepalas
Takrolimuzo monohidratas

Pries pradédami vartoti §j vaista, atidziai perskaitykite visa informacinj lapelj.

- Neismeskite lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty bet kokiy klausimuy, kreipkites i gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas Jums. Kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti net
tokiu atveju, jeigu ju ligos simptomai yra tokie patys kaip Jsu.

- Jeigu pasireiskia stiprus Salutinis poveikis arba jeigu atsiranda Siame lapelyje neminétas
Salutinis poveikis, pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Lapelio turinys

1. Kas yra Protopy ir nuo ko jis vartojamas 0:
2. Kas zinotina pries vartojant Protopy K
3. Kaip vartoti Protopy \,
. e o .
4. Galimas Salutinis poveikis \%
5. Kaip laikyti Protopy
6.

Kita informacija @Q

1. KAS YRA PROTOPY IR NUO KO JIS VARTOJ

Protopy veiklioji medziaga takrolimuzo monohidratas u@omoduliacini poveiki.

Protopy 0,1% tepalas vartojamas apysunkiam arba sankiath atopiniam dermatitui (egzemai) gydyti
suaugusiesiems, kurie netoleruoja arba yra jautrijsyptastiniam gydymui lokaliai vartojamais
kortikosteroidais Sergant atopiniu dermatitu, \det gaffidéjusios odos imuninés reakcijos prasideda odos
uzdegimas (oda nieZti, ji parausta, sauséja)(é;%py atitaiso nenormaliai pakitusj imuninj atsaka,

slopina odos uzdegima ir niezuli. K

2. KAS ZINOTINA PRIF@QTOJANT PROTOPY

Protopy vartoti draudzi
- Jeigu yra alergija @déj ¢s jautrumas) takrolimuzui arba bet kuriai pagalbinei Protopy
medziagai grt@akr idy grupés antibiotikams (pvz., azitromicinui, klaritromicinui,

eritomicinui
Specialiy g& mo priemoniy vartojant Protopy reikia

- Pr palas nepatvirtintas vartoti vaikams, jaunesniems nei 2 mety amziaus. Todél jis neturi

rtojamas Sioje amziaus grupéje. PraSome pasikonsultuoti su savo gydytoju.

- @topy ilgalaikio vartojimo saugumas nezinomas. Labai mazai zmoniy, kurie vartojo Protopy

A epala, atsirado piktybiniy naviky (pvz, odos arba limfoma). Taciau rysio su Protopy tepalo
vartojimu nenustatyta.

- Jei yra uzkrésty odos pazeidimy, ju negalima tepti tepalu.

- Jei nustatytas kepeny veiklos sutrikimas, prie§ vartodami Protopy pasitarkite su gydytoju.

- Taip pat pries vartojant Protopy pasitarkite su savo gydytoju, jei turite odos piktybiniy naviky
(augliy) arba Jiisy imuniné sistema dél bet kokios priezasties yra susilpnéjusi.

- Jei nustatyta jgimta odos liga, kuriai biidinga sutrikusi apsauginé odos funkcija, pvz., Netherton
sindromas, arba sergate iSplitusia eritrodermija (visa oda dél uzdegimo parausta, pasidengia
zvynais), prie§ vartodami Protopy pasitarkite su gydytoju.

- Jei pries pradedant gydyma Jaisy limfmazgiai padidéje, butinai pasakykite apie tai gydytojui. Jei
vartojant Protopy pabrinksta limfmazgiai, pasitarkite su gydytoju.
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- Pries skiepijima praneskite gydytojui, kad vartojate Protopy. Skiepijimo metu ir tam tikra
laikotarpi po skiepijimo Protopy vartoti negalima. Po skiepijimo gyvomis susilpnintomis
vakcinomis (pvz., tymu, kiaulytés, raudonukés arba geriamaja poliomielito vakcina) reikia
palaukti 28 dienas, po skiepijimo inaktyvintomis vakcinomis (pvz., stabligés, difterijos, kokliuso,
gripo) laukti reikia 14 dieny.

- Reikia vengti ilgiau kaitintis sauléje ar naudotis dirbtiniais saulés Sviesos Saltiniais. Jei po
Protopy vartojimo Jums tenka buti lauke, vartokite apsaugancius nuo saulés spinduliy tepalus
arba tinkamai apsirenkite, kad apsisaugotumeéte nuo saulés spinduliy. Jei Jums skiriama Sviesos
terapija, pasakykite gydytojui, kad vartojate Protopy, nes tokio gydymo metu $viesos terapija

nepatartina.
- Saugokités, kad tepalo nepatekty i akis arba ant gleivinés (nosies arba burnos).
Kity vaisty ir kosmetikos priemoniy vartojimas 6
Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant jsigytus be recepto, pasakykite i
arba vaistininkui.

Vartojant Protopy galima teptis kitais kremais arba losjonais, bet ne anksciau kai dviem
valandoms po Protopy vartojimo.

Apie Protopy vartojima tuo pat metu su kitais vaistais odai gydyti arba gerl Xals kortikosteroidais
(pvz., kortizonu) bei vaistais, kurie veikia imuning sistema, tyrimy neat

Pries skiepijima pasakykite gydytojui, kad vartojate Protopy (Zr. ]@&Spemahuﬁ atsargumo
priemoniy vartojant Protopy reikia“). Q

Protopy vartojimas su maistu ir gérimais
Jei vartojant Protopy i8geriama alkoholio, veide ar kito@o vietose gali priplisti daugiau kraujo,
Sios vietos gali parausti, atsirasti kar§¢io pojtis. 6

Néstumas ir Zindymo laikotarpis x(
Nevartokite Protopy néStumo metu ir jeigu #i
Pries vartojant bet kokj vaista, biitina p gydytoju arba vaistininku.

O

Protopy visada vartokite Q{@ taip, kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i gydytoja arba

3. KAIP VARTOTI PRO

vaistininka.
Pazeistas kiino Vle& kite plonu Protopy tepalo sluoksniu.

Siuo Proto M u galima tepti visas kiino vietas, iskaitant veida, kakla, alk@iniy ir keliy
lenkiam avirsius.

S @s, kad tepalo nepatekty i nosies, burnos vidy arba i akis. Jei tepalo pateko ant kurio nors
iSvardyto pavirSiaus, ji reikia atidZiai nusluostyti ir (arba) nuplauti vandeniu.

Patepto odos pavirSiaus negalima dengti paprastu ar spaudziamuoju tvarsciu.

Po Protopy vartojimo Svariai nusiplaukite rankas, jei §is tepalas nevartojamas ir joms gydyti.

Pries tepant oda po vonios ar nusimaudzius duse, isitikinkite, kad oda visi§kai nusausinta.
Suaugusiesiems pacientams (16 mety ir vyresniems) gydyti vartojamas dvejopo stiprumo tepalas
(Protopy 0,03% ir Protopy 0,1% tepalas). Kuris ju geriausiai tinka Jums, nuspres gydytojas.
DaZniausiai gydyti pradedama vartojant Protopy 0,1% tepala du kartus per para i8 ryto ir vakare tol,

kol egzemos pozymiai iSnyksta. Jei ligos simptomai kartojasi, reikia vél pradéti vartoti Protopy 0,1%
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tepala du kartus per para. Atsizvelgiant { tai, kaip egzemos pozZymiai kei¢iasi gydymo metu, gydytojas
nuspres, ar reikia tepala vartoti reciau, ar skirti silpniau veikian¢io Protopy 0,03% tepala.

Kiekvieng egzemos pazeista odos plota reikia gydyti tol, kol ligos pozymiai iSnyksta. Dazniausiai
buklé pageréja jau pirmaja gydymosi savaite. Jei po dviejy vaisto vartojimo savaiciy biiklé nepageréja,
pasitarkite su gydytoju dél kity gydymo galimybiy. Jei ligos pozymiai kartojasi, galima vél vartoti
Protopy.

Jei atsitiktinai nurijote tepalo

Jei atsitiktinai nurijote tepalo, kuo greiciau pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. Nesistenkite
sukelti vémimo.

PamirSus pavartoti Protopy @,
Jei pamirSote pasitepti Protopy tepalu nustatytu laiku, padarykite tai, kai tik atsiminsite, o tol&'
vartokite vaista nustatyta tvarka.

Jeigu kilty bet kokiy klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités | gydytoja arba K@a{.

4. GALIMAS SALUTINIS POVEIKIS \
Protopy, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti Salutinj poveiki, nors jis pamr(@le visiems.

QO_]C pasitaiko jvairiy odos
is ir niezulys. Sie poZymiai esti

Apytikriai pusei pacienty, vartojan¢iy Protopy tepala, jo vartaiji
dirginimo pozymiy. Labai daznai (> 10%) atsiranda degini
lengvi arba apysunkiai ir dazniausiai pirmaja Protopy va savaite iSnyksta. Kitas daznas (> 1%)
Salutinis poveikis yra paraudimas, karscio pojutis, skausmasypadidéjes odos jautrumas (ypac karsciui
ir Salciui), odos iSplonéjimas, bérimas, folikulitas (plauky taiSeliy uzdegimas arba uzsikrétimas),
puslelinés viruso sukelta infekcija (pvz., paprast ji ling, iSplitusi paprastoji piisleliné). Vartojant
alkoholj, veidas daznai parausta arba oda su . Spuogy pasitaiko nedaznai. Yra taip pat
pranesimy apie raudonuosius spuogus ir i t sy odos uzdegima.

Nuo to laiko, kai vaistas pasirodé preky '%ﬁai nedaugeliui zmoniy, vartojusiy Protopy tepala,
pasireiské piktybiniai navikai (pvz. o limfoma). Taciau, remiantis iki $iol gautais duomenimis,
rysis su tepalo vartojimu néra patV' ar paneigtas.

Jeigu pasireiskia stiprus sal ikis arba jeigu atsiranda Siame lapelyje nepaminétas Salutinis
poveikis, pasakykite gy Q arba Valstlmnkul

5. KAIP LAI PROTOPY
Laikyti val@ameklamme ir nepastebimoje vietoje.

Ant '%r tiibeles po ,, Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, vaisto vartoti negalima.
i inkamas vartoti iki paskutinés to ménesio dienos.

Vi
Qyu ne aukstesngje kaip 25 °C temperatiiroje.

Vaisty liku¢iy negalima mesti | kanalizacija arba kartu su buitinémis atlieckomis. Kaip naikinti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Visa tai padés apsaugoti aplinka.
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6. KITA INFORMACIJA

Protopy sudétyje yra

- Veiklioji medziaga yra takrolimuzo monohidratas.
Viename Protopy 0,1% tepalo grame yra 1,0 mg takrolimuzo (monohidrato).

- Pagalbinés medziagos yra baltasis minkstasis parafinas, skystasis parafinas, propileno
karbonatas, baltasis biciy vaskas, kietasis parafinas.

Kaip atrodo Protopy ir jo pakuotés turinys

Protopy yra baltas arba gelsvas tepalas. Jis tieckiamas 10, 30 arba 60 gramy tubelémis. Gali biiti
tiekiamos ne visy dydziy pakuotés. Protopy tepalas btina dvejopo stiprumo (Protopy 0,03% ir Proto
0,1% tepalas). %

Registravimo liudijimo turétojas: Astellas Pharma GmbH, Neumarkter Str. 61, D-81673 k@
Vokietija.

Gamintojas: Astellas Ireland Co. Ltd., Killorglin, County Kerry, Airija. @

Daugiau informacijos apie $i vaista gali suteikti vietinis registravimo liudij im‘(@)jo atstovas.

Belgié¢/Belgique/Belgien Luxembourg/Lux%
Astellas Pharma B.V. Branch Astellas PharmaB. ranch
Erasmus Park/Parc Erasme Erasmus Par\@‘imsme
Square Marie Curie 50 Square i 1€ 50
B-1070 Briissel/Bruxelles B-1070, 1/Bruxelles
Tél/Tel: +32 (0)2 5580737 Belgi elgien
Téh%tn (0)2 5580737
Buarapus %gyarorszég
Actenac ®apma IOpwsn 5.B./EBAT Astellas Pharma Kft.
yiu. ,,burna” 6 \ Kelenhegyi ut 43
Codus 1407 K@' H-1118 Budapest
Ten.: +359 2 862 53 72 @ Tel.: +36 (06)1 3614673
Ceska republika Q Malta
Astellas Pharma s.r.o. Astellas Pharma GmbH
Meteor Centre Office Par K Neumarkter Str. 61
Sokolovska 100/94 Q D-81673 Miinchen
CZ-18600 Praha § Germanja
Tel: +420 236 080@ Tel: +49 (0)89 454406
.
Danmark \ Nederland
Astellas @ Astellas Pharma B.V.
Nave Elisabethhof 19
é& lostrup NL-2353 EW Leiderdorp

43 430355 Tel: +31 (0)71 5455745
Deutschland Norge
Astellas Pharma GmbH Astellas Pharma
Neumarkter Str. 61 Solbraveien 47
D-81673 Miinchen N-1383 Asker
Tel: +49 (0)89 454401 TIf: +47 6676 4600
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Eesti

AS Sirowa Tallinn
Salve 2¢

EE-11612 Tallinn
Tel: +372 6 830700

EALGda

Astellas Pharmaceuticals AEBE

10° yAu. EBvikng Odob ABnvav-Aapiog
GR-144 51, Metopopowon ATTikng
TnA: + 30210 2812640

Espaiia

Astellas Pharma S.A.

Paseo del Club Deportivo n° 1
Bloque 14-2°

E-28223 Pozuelo de Alarcon, Madrid
Tel: +34 91 4952700

France

Astellas Pharma S.A.S.
114 rue Victor Hugo
F-92300 Levallois Perret
Tél: +33 (0)1 55917500

Ireland

Astellas Pharma Co. Ltd.
25, The Courtyard
Kilcarbery Business Park, Clondalkin
IRL-Dublin 22

Tel: +353 (0)1 4671555

Island

Vistor hf. @Q
Hérgatini 2 K

IS-210 Gardabz Q

Simi: +354 535 790%

Italia . Q\
Astellas I@ .p-A.

Via delle ie 1

1-200 gate (Milano)
Q )2 921381

Kvzpog

Astellas Pharmaceuticals AEBE

10° yAp. EBvikng 0600 AOnvav-Aapiog
GR-144 51, Metopopowon ATTIKNG
TnA: + 30210 2812640
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Osterreich

Astellas Pharma Ges.m.b.H.
Linzer Stral3e 221/E02
A-1140 Wien

Tel: +43 (0)1 8772668

Polska

Astellas Pharma Sp.z o.0.
ul. Poleczki 21
PL-02-822 Warszawa
Tel.: +48 (0) 225451 111

Portugal @
Astellas Farma, Lda. O
Edificio Cinema 0

Rua José Fontana, n.°1, IOA%

P-2770-101 Pago de Arcos
Tel: +351 21 4401320 * 6

Romania

Astellas Pharmage tional
Detalii de co ntru Romania
Calea B r 283

Otopeni 0 -RO

Tel:Q 03742
ovehija

1
%&rmaswiss d.o.o.

\@'Wolfova 1

4

SI-1000 Ljubljana
Tel: +386 1 2364700

Slovenska republika

Astellas Pharma s.r.0., organiza¢na zlozka
Zaborského 29

SK-831 03 Bratislava

Tel: +421 2 4444 2157

Suomi/Finland

Algol Pharma Oy

PL 13

FIN-02611 Espoo/Esbo
Puh/Tel: +358 9 50991

Sverige

Astellas Pharma AB
Haraldsgatan 5
S-41314 Goteborg

Tel: +46 (0)31 7416160



Latvija United Kingdom

AS Sirowa Riga Astellas Pharma Ltd.
Katrinas dambis 16 Lovett House

Riga, LV-1045 Lovett Road, Staines

Tel: +371 7 098 250 Middlesex, TW18 3AZ-UK

Tel: +44 (0) 1784 419615
Lietuva
UAB Sirowa Vilnius

Svitrigailos g. 11b
LT-03228 Vilnius

Tel. +370 (5) 2394155 \'@.6

Informacinis lapelis paskutinj kartg patvirtintas {MMMM/mmj}. 0:
A)

Naujausia i§samia informacija apie §i vaistg galite rasti Europos vaisty agentt‘iro

tinklalapyje: http://www.emea.europa.eu \
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