| priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti registracijos pazyméjimo (-uy) salygas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto azatioprino
periodiSkai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padarytos toliau
i8déstytos mokslinés i§vados.

Svyto (Sweet) sindromas (@iminé febriliné neutrofiliné dermatozé):

Remiantis literattiros apZvalga bei atvejy prane$imy ir saugumo duomeny baziy duomenimis, PRAC
laikosi nuomonés, kad negalima atmesti teigiamos sasajos tarp Svyto sindromo (iminés febrilinés
neutrofilinés dermatozés) ir azatioprino, todél rekomenduoja ji jtraukti kaip nepageidaujama reakcija |
preparato charakteristiky santraukos 4.8 skyriy, nurodant pasireiskimo daznj ,,neZinomas®. Pakuotés
lapelis atitinkamai atnaujinamas.

Saveika tarp azatioprino ir febuksostato:

Remiantis literattiros apzvalga bei atvejy pranesimy ir papildomy Saltiniy duomenimis, PRAC laikosi
nuomonés, kad negalima atmesti vaisty saveikos tarp azatioprino ir febuksostato, todél rekomenduoja
tekstu papildyti preparato charakteristiky santraukos 4.5 skyriy. Pakuotés lapelis atitinkamai
atnaujinamas.

Saveika su neuroraumening jungtj blokuojanciomis medziagomis:

Remiantis literatiiros apzvalga bei kity Saltiniy duomenimi, PRAC laikosi nuomonés, kad negalima
atmesti vaisty sgveikos tarp azatioprino ir neuroraumening jungtj blokuojanciy medziagy, todél
rekomenduoja tekstu papildyti preparato charakteristiky santraukos 4.5 skyriy su kryzmine nuoroda j
jséjima preparato charakteristiky santraukos 4.4 skyriuje. Pakuotés lapelis atitinkamai atnaujinamas.

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediiry
koordinavimo grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms i§vadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél azatioprino, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra azatioprino, naudos ir rizikos santykis yra nepakites su salyga,
kad bus padaryti pasitilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami $ios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazyméjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi §iuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra azatioprino, arba ateityje ES bus praSoma
registruoti tokiy vaistiniy preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés
bei pareiskéjai ar registruotojai tinkamai atsizvelgty i §§ CMD(h) sutarima.



Il priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-y) vaistinio (-iy) preparato (-y)
informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti j atitinkamus vaistinio preparato informaciniy dokumenty
skyrius (naujas tekstas pabrauktas ir paryskintas, istrintas tekstas — perbrauktas)

Preparato charakteristiky santrauka

Jei PCS tokios informacijos néra, jspéjimai turéty bti jtraukti taip:
o 4.4 skyrius

Neuroraumenine jungtj blokuojancéios medziagos

Azatioprina vartojant kartu su neuroraumenine jungti blokuojandiomis medZiagomis, tokiomis

kaip atrakuris, rokuronis, cisatrakuris ar suksametonis (dar Zinomas kaip sukcinilcholinas),

reikalinga vpatinga priezitira (Zr. 4.5 skyriu). Anesteziologai turétu patikrinti, ar ju pacientams

buvo skiriam azatioprino prieS operacija.

o 4.5 skyrius

Neuroraumenine jungtj blokuojancéios medziagos

Yra klinikiniu duomenu, kad azatioprinas slopina nedepoliarizuojanciu raumenis

atpalaiduojanciu vaistiniu preparatu poveiki. Eksperimentiniais duomenimis patvirtinta, kad

azatioprinas panaikina nedepoliarizuojanéiu medZiagu sukelta neuroraumenine blokada; taip

pat parodyta, kad azatioprinas sustiprina depoliarizuojandiu medziagu sukeliama

neuroraumenine blokada (Zr. 4.4 skyriu).

Jei PCS tokios informacijos néra, jspéjimai turéty biiti jtraukti taip:

e 4.5skyrius

Alopurinolis/oksipurinolis/tiopurinolis ir Kkiti ksantinoksidazés inhibitoriai

febuksostatas, gali prailginti azatioprino aktyvuma, dél kurio gali padidéti kauly iulpy

slopinimas. Kadangi duomeny nustatyti pakankamam azatioprino dozés sumaZinimui
nepakanka, kartu vartoti nerekomenduojama.

Registruotojai jtrauke zemiau esantj terming j preparato informacijos 4.8 skyriy, turéty ilaikyti jy
apskai¢iuotg daznuma:

o 4.8 skyrius
Toliau nurodytas nepageidaujamas reakcijos turi bati jtrauktos j organy sistemos klas¢ ,,Odos ir

poodinio audinio sutrikimai” nurodant daznj ,,nezinomas*: Uminé febriliné neutrofiliné dermatozé

(Svyto [Sweet] sindromas)




Pakuotés lapelis
e 2. Kas Zinotina prie$ vartojant [Prekinis pavadinimas]
Kiti vaistai ir [Prekinis pavadinimas]

[...]

metotreksata (daZniausiai vartojamas vézio gydymui)

e alopurinolj, oksipurinolj, ar tiopurinolj ar Kitus ksantinoksidazés inhibitorius, tokius kaip

febuksostatas (daZniausiai vartojamas podagros gydymui)
e penicilaming (daZniausiai vartojamas reumatoidiniam artritui gydyti)
¢ infliksimabg (dazniausiai vartojama opiniam kolitui ir Krono ligai gydyti);

e Prie$ operacija informuokite anesteziologa, kad esate gydomas azatioprinu, kadangi

anestezijos metu vartojami raumenis atpalaiduojantys vaistai gali saveikauti su

azatioprinu.

e 4. Galimas Salutinis poveikis
Jeigu pasireiskia bet kuris i$ toliau i$vardinty sunkiy Salutiniy reiSkiniy, nedelsdami kreipkités j
gydytojg ar gydytoja specialista, kadangi Jums gali biiti reikalingas skubus gydymas:
[-]
e ]vairaus tipo véziniai susirgimai, jskaitant kraujo, limfinés sistemos ir odos vézj (zr. 2
skyriy ,,Ispéjimai ir atsargumo priemonés*) (tai gali bati retas Salutinis poveikis, kuris gali
pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 1000 Zmoniy).

e Gali pasireiksti iSbérimas (skausmingi raudoni, rausvi ar violetiniai gumbai), ypa¢

ant Jiusy ranku, plastakuy, pirsty, veido ir kaklo, kuris gali pasireiksti su kar§¢iavimu

(Svyto [Sweet] sindromas, taip pat vadinamas @imine febriline neutrofiline

dermatoze). Sio $alutinio poveikio daZnis neZinomas (negali biiti apskaitiuotas pagal

turimus duomenis).

e Tam tikros rusies limfomos (hepatospleniné T Igsteliy limfoma).....

[..]



111 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h)

2019 liepos mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

2019 m. rugséjo 8d.

Sutarimo jgyvendinimas
valstybése narése (registruotojas pateikia
paraiskg keisti registracijos pazymeéjimo salygas)

2019 m. lapkri¢io 7d.
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