| priedas

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



Mokslinés iSvados
Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto indapamido
periodiSkai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaita, padarytos toliau

iSdéstytos mokslinés iSvados.

Erekcijos funkcijos sutrikimas

Atsizvelgdamas j turimus literattiros duomenis apie erekcijos funkcijos sutrikima, savanoriskus
praneSimus, jskaitant kai kuriuos atvejus, kuriais buvo glaudi laiko sasaja, reiskinio iSnykima nutraukus
vaistinio preparato vartojima ir pasikartojima atnaujinus vartojima, PRAC mano, kad priezastinis rysys
tarp indapamido vartojimo ir nepageidaujamos reakcijos ,.erekcijos funkcijos sutrikimas* yra bent jau
galimas.

Hipomagnezemija

AtsiZzvelgdamas j turimus literattiros duomenis apie hipomagnezemija, savanoriskus praneSimus,
iskaitant kai kuriuos atvejus, kuriais buvo glaudi laiko sasaja, reiskinio iSnykima nutraukus vaistinio
preparato vartojima ir atsizvelgdamas j tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad prieZastinis
rySys tarp indapamido vartojimo ir nepageidaujamos reakcijos ,,hipomagnezemija“ yra bent jau galimas.

Hipochloremija

AtsiZzvelgdamas j turimus literattiros duomenis apie hipochloremija, savanoriskus praneSimus, jskaitant
kai kuriuos atvejus, kuriais buvo glaudi laiko sasaja, reiskinio iSnykima nutraukus vaistinio preparato
vartojima ir atsizvelgdamas j tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad prieZastinis rySys tarp
indapamido vartojimo ir nepageidaujamos reakcijos ,,hipochloremija* yra bent jau galimas.

Hipokalemija

Atsizvelgdamas j klinikiniy tyrimy ir literataros duomenis apie hipokalemija ir atsiZvelgdamas j tikéting
veikimo mechanizma, PRAC mano, kad prieZastinis rySys tarp indapamido vartojimo ir hipokalemijos
yra nustatytas.

Hiponatremija

Atsizvelgdamas j klinikiniy tyrimy ir literatiros duomenis apie hiponatremija ir atsizvelgdamas i
tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad prieZastinis rySys tarp indapamido vartojimo ir
hiponatremijos yra nustatytas.

PRAC nusprendé, kad reikia atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra indapamido,
informacinius dokumentus.

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 (-u) salygas

Remdamasi mokslinémis i§vadomis dél indapamido, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra indapamido, 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
procediros metu, registracijos pazyméjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi $iuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra indapamido, arba ateityje ES bus praSoma
registruoti tokiy vaistiniy preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés
bei pareiskéjai ar registruotojai tinkamai atsizvelgty j §§ CMD(h) sutarima.
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Il priedas

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



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

Preparato charakteristiky santrauka

. 4.4 skyrius

Turi bti jrasytas toliau nurodytas jspéjimas.
Kalio koncentracija plazmoje

Nustacius hipokalemija, ja reikia koreguoti. Hipokalemija, iSmatuota kartu su maza magnio
koncentracija serume, gali biiti atspari gydymui, nebent magnio koncentracija serume yra

koreguota.

Magnio koncentracija plazmoje

Irodyta, kad tiazidiniai ir panasiai kaip jie veikiantys diuretikai, jskaitant indapamida, didina
magnio Salinima su Slapimu, todél gali sukelti hipomagnezemija (Zr. 4.5 ir 4.8 skyrius).

. 4.5 skyrius

Informacija apie saveika turéty bati kei¢iama taip, kaip nurodyta toliau.

Rusmenés preparatai

Hipokalemija ir (arba) hipomagnezemija didina skatina toksiniio rusmenés preparaty poveikiio

tikimybe. Vartojant-Sig-vaistinig-preparaty-karta;Reikia matuoti kalio kiekikraujo ir magnio
koncentracijas plazmoje, sektt registruoti EKG ir, jei reikia, keisti gydyma.

. 4.8 skyrius

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausiai-apraSemes-nNepageidaujamos reakcijos, apie kurias buvo pranesta dazniausiai, yra
hipokalemija, padidéjusio jautrumo reakcijos, daugiausia pasireiskian¢ios odoje, asmenims su
polinkiu j alergines ir astmines reakcijas bei makulopapulinj bérima.

Organy sistemy klasé ,,Metabolizmo ir mitybos sutrikimai*



Nepageidaujamos reakcijos ,,hiponatremija“ daznio kategorija reikia pakeisti j ,,nedaznas*:
Hiponatremija (Zr. 4.4 skyriy), daznis NeZinomas Nedaznas

I organy sistemy klasés ,,Metabolizmo ir mitybos sutrikimai* daznio kategorija ,,retas* reikia jraSyti
toliau nurodytas nepageidaujamas reakcijas.

Organy sistemy klasé ,,Metabolizmo ir mitybos sutrikimai*

- Hipochloremija, daznis Retas

- Hipomagnezemija, daZnis Retas

I organy sistemy klasés ,,Lytinés sistemos ir kriities sutrikimai daznio kategorija ,,nedaznas” reikia
jradyti toliau nurodytas nepageidaujamas reakcijas.

Organy sistemy klasé ,,Lytinés sistemos ir kriities sutrikimai®

- Erekecijos funkcijos sutrikimai, daznis NedaZznas

Atrinkty nepageidaujamu reakciju apraSvmas
11 ir III fazés tyrimu, kuriu metu buvo palygintos 1,5 mg ir 2,5 mg indapamido dozés,
duomenimis, kalio koncentraciju plazmoje analizé parodé nuo dozés priklausoma indapamido
poveiki.
- 1,5 mg indapamido. Po 4-6 savai¢iu gydymo mazesnés kaip 3,4 mmol/l kalio koncentracijos
plazmoje buvo iSmatuotos 10 % pacientu, o0 maZesnés kaip 3,2 mmol/l — 4 % pacientu. Po
12 savaiciu gvdymo kalio koncentraciju plazmoje sumazéjo vidutiniSkai 0,23 mmol/I.
- 2,5 mg indapamido. Po 4-6 savaiéiu gydymo mazesnés kaip 3,4 mmol/l kalio koncentracijos
plazmoje buvo iSmatuotos 25 % pacientu, 0 maZesnés kaip 3,2 mmol/l — 10 % pacientu. Po
12 savaiciu gvdymo kalio koncentraciju plazmoje sumazéjo vidutiniSkai 0,41 mmol/I.

Pakuotés lapelis
. 4 skyrius
Daznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 10 zmoniy)

- Maza kalio koncentracija kraujyje.

NedaZznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 100 zmoniy)

- Maza natrio koncentracija kraujyje, dél kurios gali pasireiksti skys¢iu trikumas
(dehidratacija) ir kraujospiidZio sumazéjimas.
- Nesugebéjimas pasiekti ar iSlaikyti erekcija (impotencija).

Retas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 1 000 Zmoniy)

- Maza chloridu koncentracija kraujyje.
- Maza magnio koncentracija kraujyje.

Daznis nezinomas (negali biiti apskaiciuotas pagal turimus duomenis)

i sas katio kiekis krauiyie:
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Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h)

CMD(h) birZelio mén. posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

2021 m. rugseéjo 6 d.

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

2021 m. lapkricio 4 d.




