I priedas

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



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto ibuprofeno,
ibuprofeno lizino (neindikuotas ductus arteriosus atveju), ibuprofeno ir (arba) kofeino, periodiskai
atnaujinamy saugumo protokoly (PASP) vertinimo ataskaita, padarytos toliau iSdéstytos mokslinés
iSvados.

Reikia atnaujinti vietiSkai vartojamy ibuprofeno farmaciniy formy preparato informacinius
dokumentus (atitinkamai preparato charakteristiky santraukos 4.3, 4.6 skyrius ir pakuotés lapelj), kad
bty pabrézta kontraindikacija vartoti vaistinj preparatg paskutinj néStumo trimestra, taip pat
rekomendacijos vengti vartoti vaistinj preparata pirmajj ir antrgjj néStumo trimestra, i§skyrus atvejus, kai
tai neabejotinai bitina, ir, jei taip, vartoti maziausig jmanomg dozg¢ ir kuo trumpesnj gydymo laikotarpij.

Kalbant apie Kounio sindroma, i$ viso buvo nustatytos 9 publikacijos (3 i$ jy paskelbtos PASP laikotarpiu),
o kitos 6 —2010-2020 m. (be iskraipanciyjy veiksniy ir nurodantys priezastinj rysj tarp ibuprofeno vartojimo
ir Kounis sindromo atsiradimo).

Ivertinus visa tai, kas iSdéstyta auksciau, atsizvelgiant | 9 jtariamus atvejus ir j tai, kad Kounis sindromas
yra nepakankamai diagnozuota gyvybei pavojinga skubios medicininés pagalbos reikalaujanti biiklé (o
sveikatos prieziliros specialistams ir pacientams biity naudinga, jei sisteminiy ibuprofeno vaistiniy
preparatu informacijoje biity pateikta informacija apie tai, nes tinkamas gydymas galéty biiti pradétas kuo
anksCiau po pirmyjy simptomy pasireiskimo), manoma, kad turimy jrodymy pakanka, kad biity galima
nustatyti priezastinj rysj tarp Kounis sindromo ir ibuprofeno ir kad blity pagrjstai atnaujintas vaistinio
preparato charakteristiky santraukos 4.4, 4.8 ir pakuotés lapelis, atitinkamai.

Dél sunkiy nepageidaujamuy odos reakciju (SNOR), nepaisant to, kad tokiy atvejy nebuvo (galbat deél
to, kad apie juos nepranesta), PRAC laikési nuomonés, kad vietiSkai vartojamy vaistiniy preparaty, kuriy
sudétyje yra ibuprofeno, informaciniuose dokumentuose jau jspé€jama, kad negalima atmesti sisteminiy
reakcijy (pvz., inksty pazeidimo) galimybés, net jei vaistinis preparatas vartojamas ant odos. Yra
netiesioginiy jrodymy, kad tam tikry vaistiniy preparaty VRESS rizika priklauso nuo dozés, tac¢iau néra
informacijos, ar taip yra ir ibuprofeno atveju. Kita vertus, vaistinio preparato reakcija su eozinofilija ir
sisteminiais simptomais (VRESS) yra sunki nepageidaujama reakcija j vaistinj preparata. Klinikiné raiska
heterogeniska. Laikotarpis nuo vaistinio preparato vartojimo pradzios iki ligos pasireiskimo uzsitesia,
paprastai nuo dviejy iki astuoniy savaiciy. VRESS laikoma T Igsteliy sukelta uzdelsta padidéjusio
jautrumo reakcija. Apskaiciuota, kad ji pasireiskia 0,9-2 i§ 100 000 pacienty per metus, tac¢iau VRESS
i8sivystymo rizika skiriasi priklausomai nuo vaistinio preparato. Atsiradus VRESS galimybei, jtariamo
vaistinio preparato vartojima reikia nedelsiant nutraukti. Sis jspéjimas yra labai svarbus, ypa¢ nereceptiniy
vaistiniy preparaty atveju. Gerai Zinoma, kad nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo (NVNU), jskaitant
ibuprofena, gali sukelti VRESS. Yra keletas spontaniniy prane$imy apie sisteminio poveikio vaistinius
preparatus, taciau yra ir keletas praneSimy apie vietinio poveikio vaistinius preparatus. Mazas Sio
nepageidaujamo poveikio daznumas ir nepakankamas pranesimas apie jj gali paaiskinti labai maza
pranesimy skaiciy saugos duomeny bazése, nepaisant to, kad §is vaistinis preparatas placiai vartojamas.
Todél, kaip atsargumo priemoneg, PRAC sutiko jtraukti VRESS ir j vietiSkai vartojamy vaistiniy preparaty,
kuriy sudétyje yra ibuprofeno, charakteristiky santraukg. Be to, atsizvelgdamas j SNOR gaires ir i tai, kad
SNOR jvykiai jau yra iSvardyti keliy registruotojy vaistinio preparato charakteristiky santraukos 4.8
skyriuje, o kai kurie kiti registruotojai taip pat jau atnaujino ir 4.4 skyriy, PRAC galiausiai padaré¢ iSvada,
kad preparato charakteristiky santraukos atnaujinimai, suderinti su SNOR gairémis, yra biitini tiek vietinio
poveikio, tiek sisteminiams ibuprofeno preparatams.

I$nagrinéjusi PRAC rekomendacija, Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir



decentralizuotos procediiry koordinavimo grupé [CMD(h)] sutinka su bendrosiomis PRAC i§vadomis ir
rekomendacijos motyvais.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama Keisti registracijos pazyméjimo (-uy) salygas

Remdamasi mokslinémis i§vadomis dél ibuprofeno, ibuprofeno lizino (neindikuotas ductus arteriosus
atveju), ibuprofeno ir (arba) kofeino, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaisto (-y), kurio (-iy) sudétyje yra
ibuprofeno, ibuprofeno lizino (neindikuotas ductus arteriosus atveju), ibuprofeno ir (arba) kofeino,
naudos ir rizikos santykis yra nepakites su sglyga, kad bus padaryti pasiiilyti vaistinio preparato
informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD((h) rekomenduoja pakeisti registracijos pazyméjimo (-y) sglygas.



II priedas

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



Vietinio poveikio preparatai

Vartojimas néStumo metu —
Preparato charakteristiky santrauka

. 4.3 skyrius
/...]

- treciasis néStumo trimestras

. 4.6 skyrius
[...] NéStumas

Klinikiniu duomenu apie vietinio poveikio [vaistinio preparato pavadinimas] formu vartojima
néStumo metu néra. Net jei sisteminis poveikis yra maZesnis nei vartojant per burna, neZinoma, ar
sisteminis [vaistinio preparato pavadinimas] poveikis, pasiektas po vietinio vartojimo, gali buti
kenksmingas embrionui ir (arba) vaisiui. Pirmaji i ii nestumo trlmestr Ivalstlmo preparato

turi biiti kuo mazesné, o gydymo trukmé — kuo trumpesné.

Treciojo néStumo trimestro metu sisteminis prostaglandinu sintezés inhibitoriu, jskaitant [vaistinio
preparato pavadinimas], vartojimas gali sukelti toksinj poveiki vaisiaus Sirdziai ir plaué¢iams bei
inkstams. NéStumo pabaigoje gali pailgéti motinos ir vaiko kraujavimas, o gimdymas gali uZsitesti.
Todél [vaistinio preparato pavadinimas] draudziama vartoti paskutinio néStumo trimestro metu (Zr.

4.3 skyriu)

Pakuotés lapelis
2 skyrius. Kg reikia zinoti prie§ vartojant [vaistinio preparato pavadinimas]

Nevartokite <produktas>

Jei esate néscia paskutinius 3 néStumo ménesius. Néstumas, zindymas ir vaisingumas

Jeigu esate néS¢ia, manote, kad galite biiti néScia, arba planuojate pastoti pasitarkite su gyvdytoju
arba vaistininku prie§ pradédama vartoti §j vaista.

Nevartokite [vaistinio preparato pavadinimas] paskutinius 3 néStumo ménesius. Pirmuosius 6
néstumo meénesius negalima vartoti [vaistinio preparato pavadinimas], nebent tai yra biitina ir tai
rekomendavo gvdytojas. Jei Siuo laikotarpiu Jums reikalingas gydymas, reikia vartoti maziausia
doze trumpiausia imanoma laika.

Geriamosios [vaistinio preparato pavadinimas] formos (pvz., tabletés) gali sukelti nepageidaujam

poveiki Jusu negimusiam kudikiui. NeZinoma, ar toki pat pavoju Kelia ir [vaistinio preparato
pavadinimas], kai jis naudojamas ant odos.

Jeigu preparato charakteristiky santraukoje jau pateiktas panasus arba grieztesnis patarimas dél vartojimo
néStumo metu, panasus arba grieztesnis patarimas lieka galioti ir turéty likti galioti.

Jeigu preparato charakteristiky santraukoje yra teiginiy, nurodanciy, kad néra teratogeninio poveikio arba



néra atitinkamo sisteminio poveikio, kaip nurodyta toliau, Sis tekstas turéty buti iSbrauktas (zr. toliau):

2 5 preparato
negalima vartoti per pirmuosius du néStumo trimestrus dél jo poveikio prostaglandiny sintezei.

Sisteminés formuluotés

Kounis sindromas

Preparato charakteristiky santrauka

4.4 skyrius

Poveikis Sirdziai ir kraujagysléms bei smegeny kraujotakai

(..)

Pacientams, gydytiems [vaistinio preparato pavadinimas], buvo pranesta apie Kounis sindromo
atvejus. Kounis sindromas apibréziamas kaip antriniai Sirdies ir kraujagysliy sistemos simptomai,
atsirandantys dél alerginés ar padidéjusio jautrumo reakcijos-, susijusios su vainikiniy arteriju
susiauréjimu ir galincios sukelti miokardo infarkta.

4.8 skyrius

Sirdies sutrikimai

Kounis sindromas (daZnis: NeZinomas)

Pakuotés lapelis

2 skyrius, ,,Specialils jspé&jimai ir atsargumo priemonés‘
Ka reikia zinoti prie§ vartojant [produktas]

Buvo pranesta apie alerginés reakcijos j §j vaista poZymius, jskaitant kvépavimo sutrikimus, veido ir
kaklo srities patinimg (angioneurozing edema), kriitinés skausma. Pastebéje bet kurj i Siy poZymiy,
nedelsdami nutraukite [vaistinio preparato pavadinimas] vartojimg ir nedelsdami kreipkités i
gydytoja arba greitosios medicinos pagalbos tarnyba.

4 skyrius, ,,Galimas Salutinis poveikis*

Kritinés skausmas, kuris gali biiti galimai sunkios alerginés reakcijos, vadinamos Kounis
sindromu, poZymis

Sisteminiai ir vietiniai vaistiniai preparatai

Sunkios nepageidaujamos odos reakcijos (SNOR)

Preparato charakteristiky santrauka

4.4 skyrius

Sunkies-edesreakeijos Sunkios nepageidaujamos odos reakcijos (SNOR)

Sunkios-edesreakeijos, Sunkios nepageidaujamos odos reakcijos (SNOR), 5-kuriykaikurios-gal-
baigtis-mirtimi;-pavyzdziut, iskaitant eksfoliacinj dermatitg, daugiaforme eritema, Stivenso-Dzonsono

sindromg (SJS), toksing epidermio nekroliz¢ (TEN), #vaistinio preparato reakcija su eozinofilija ir




sisteminiais simptomais (VRESS sindromg), ir iming generalizuotg egzantemine pustulioze (UGEP), kuri
gali buti pavopnga gyvybel arba mlrtlna buvo pastebeta ststust su NVNY ibuprofeno vartojimu (zr.
4.8 skyriy). iofe; Dauguma Siy reakciju

pasnrelske per d-aug}aaﬁa—aWejﬂ—wke—pefplrmaau menes; Ga%a—p%&nesw&&&ne—geﬁefa-}&ue&

Jeigu atsiranda Siy reakciju poZymiuy ir simptomuy, ibuprofeno vartojimg reikia nedelsiant
nutrauktlﬁeéelrsmﬁt—n&&&u-kﬁ—lr apsvarstytl alternatyvq gydqu (Jel relkla) —&t—S—l-F&Gl-H-S—p-l-FEH-l%S-}%H&S—

4.8 skirsnis [taikoma registruotojams, kurie turi iSvardytus individualius PT]

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

Labai retas Sunkios nepageidaujamos odos reakcijos (SNOR) (iskaitant daugiaforme
eritemg, eksfoliacinj dermatita, Stivenso-DZonsono sindromga ir toksine
epidermio nekrolize)

NeZinomas Vaistinio preparato reakcija su eozinofilija ir sisteminiais simptomais
(VRESS)
Uminé generalizuota egzanteminé pustuliozé (UGEP)

Pakuotés lapelis

2 skyrius — K3 reikia Zinoti prie§ naudojant <_vaistinio preparato pavadinimg >
Ispéjimai ir atsargumo priemoneés — Ypac atsargiai elkités su <vaistinio preparato pavadinimas>:

Gydant <ibuprofenu> buvo pranesta apie sunkias odos reakcijas, iskaitant eksfoliacinj dermatita,
daugiaforme eritema, Stivenso-DZonsono sindroma, toksine epidermio nekrolize, vaistinio
preparato reakcijg su eozinofilija ir sisteminiais simptomais (VRESS), imin¢ generalizuota
egzantemine pustulioze (UGEP). Jei pastebéjote bet kurj i§ 4 skyriuje aprasyty sunkiy odos reakcijy
simptomuy, nutraukite <vaistinio preparato pavadinimas> vartojimg ir nedelsdami kreipkités i
gydytoja.

4 skyrius - Galimas Salutinis poveikis
Nustokite vartoti <ibuprofeng> ir nedelsdami kreipkités j gydytoja, jei pastebéjote bet kurj i§ toliau
iSvardyty simptomy:

e rausvos neiskilusios i taikinj panaSios ar apskritos démés (centre daznai atsiranda pislé) liemens
srityje, odos lupimasis, burnos, gerklés (ryklés), nosies, lytiniy organy ir akiy iSopéjimas. Prie§
tokj sunky odos iSbérimg gali pasireiksti kars¢iavimas ir j gripq panasiis simptomai [eksfoliacini
dermatitas, daugiaformé eritema, Stivenso-DZonsono sindromas, toksiné epidermio nekrolizé].

o ISplites iShérimas, auksta kiino temperatiira ir padidéje limfmazgiai (VRESS sindromas).

o ISplites odos iSbérimas raudonomis pleiskanotomis démémis su gumbeliais po oda ir puslémis,
kartu pasireiSkiant kar§¢iavimui. Simptomai paprastai pasireiSkia pradéjus gydyma (@iminé
iSplitusi egzanteminé pustuliozé).

Jeigu preparato charakteristiky santraukoje jau pateiktas panasus arba grieztesnis patarimas dél SNOR,
panasus arba grieztesnis patarimas lieka galioti ir turéty likti galioti.



III priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h):

2023 m. spalio mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms:

2023 m. lapkricio 26 d.

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése
(registruotojas pateikia paraiska keisti registracijos
pazyméjimo salygas):

2024 m. sausio 25 d.




	Jeigu esate nėščia, manote, kad galite būti nėščia, arba planuojate pastoti pasitarkite su gydytoju arba vaistininku prieš pradėdama vartoti šį vaistą.

