I priedas

Mokslinés iSvados ir registracijos paZyméjimo (-u)
salygu keitimo pagrindas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto li¢io periodiskai
atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padarytos toliau i§déstytos
mokslinés iSvados.

Atsizvelgdama j turimus duomenis apie Brugada sindromg, gautus i§ savanorisky pranesimy, jskaitant
trimis atvejais nustatytg glaudy rysj laiko atzvilgiu, nepageidaujamo reiskinio iSnykima nutraukus
vaistinio preparato vartojima ir (arba) reiSkinio pasikartojima atnaujinus vaistinio preparato vartojima,
bei j tiketing veikimo mechanizma, PRAC vadovaujancioji valstybé naré mano, kad prieZastinis rySys
tarp licio vartojimo ir Brugada sindromo pasireiSkimo yra bent pagrijstai galimas. PRAC
vadovaujancioji valstybé naré padaré iSvada, kad turi biiti atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty,
kuriy sudétyje yra li¢io, informaciniai dokumentai.

Atsizvelgdama | turimus duomenis apie hiperparatiroidizmq, hiperkalcemijq, prieskydiniy liauky
adenomq ir prieskydiniy liauky hiperplazijg, gautus i$ literatiiros Saltiniy ir savanorisky pranesimy,
iskaitant keliais atvejais nustatyta nepageidaujamo reiskinio i$nykima nutraukus vaistinio preparato
vartojima ir (arba) reiskinio pasikartojima atnaujinus vaistinio preparato vartojima, bei i tikéting
veikimo mechanizmg, PRAC vadovaujancioji valstybé naré mano, kad priezastinis rySys tarp licio
vartojimo ir hiperparatiroidizmo, hiperkalcemijos, prieskydiniy liauky adenomos bei prieskydiniy
liauky hiperplazijos pasireiskimo yra bent pagrijstai galimas. PRAC vadovaujancioji valstybé naré
padaré isvada, kad turi biiti atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra licio,
informaciniai dokumentai.

Atsizvelgdama j turimus literattiros duomenis apie vaistiniy preparaty tarpusavio sqveikq su
topiramatu, jskaitant 3 atvejais nustatyta glaudy rysj laiko atzvilgiu ir nepageidaujamo reiskinio
i8nykima nutraukus vaistinio preparato vartojima, PRAC vadovaujancioji valstybé naré mano, kad
licio ir topiramato tarpusavio sgveika yra bent pagristai galima. PRAC vadovaujancioji valstybé naré
padaré isvada, kad turi biiti atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra licio,
informaciniai dokumentai.

Atsizvelgdama j turimus literattiros duomenis apie toksinj licio poveikj po bariatrinés operacijos,
iskaitant 12 atvejy nustatyta glaudy rysj laiko atzvilgiu, ir j tikéting veikimo mechanizma, PRAC
vadovaujancioji valstybé naré mano, kad priezastinis rySys tarp li¢io vartojimo ir toksinio poveikio po
bariatrinés operacijos pasireiSkimo yra bent pagrjstai galimas. PRAC vadovaujancioji valstybé naré
padaré iSvada, kad turi biti atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra licio,
informaciniai dokumentai.

Atsizvelgdama j turimus duomenis apie vaistinio preparato sukeltq reakcijg su eozinofilija ir
sisteminiais simptomais (angl. drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS),
gautus i savanorisky prane§imy ir literatiiros Saltiniy, jskaitant 6 atvejais nustatyta glaudy rysj laiko
atzvilgiu, i$ kuriy 2 atvejais nepageidaujamas poveikis iSnyko nutraukus vaistinio preparato vartojima
ir skyrus koreguojamajj gydyma bei reiskinys vél pasikartojo atnaujinus vaistinio preparato vartojima,
PRAC vadovaujancioji valstybé naré mano, kad priezastinis rySys tarp licio vartojimo ir vaistinio
preparato sukeltos reakcijos su eozinofilija ir sisteminiais simptomais pasireiSkimo yra bent pagrijstai
galimas. PRAC vadovaujancioji valstybé naré padaré i§vada, kad turi buti atitinkamai pakeisti vaistiniy
preparaty, kuriy sudétyje yra li¢io, informaciniai dokumentai.

Perziiréjusi PRAC rekomendacija, Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir
decentralizuotos procediiry koordinavimo grupé (CMD(h)) pritaria PRAC bendrosioms iSvadoms
ir argumentams, kuriais pagrjsta §i rekomendacija.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas
Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél li¢io CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-1y)

preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra li¢io naudos ir rizikos santykis yra nepakites su salyga, kad bus
padaryti pasitlyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.



CMD(h) rekomenduoja keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas.



II priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-u) 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
e 4.4 skyrius
Ispéjimas turi biiti i§ dalies pakeistas taip:

Brugada sindromas

Litis gali iSrySkinti arba pasunkinti Brugada sindromg — paveldimq Sirdies natrio kanaly ligq,

pakilimas deSiniosiose kriitininése Sirdies derivacijose) bei kuri gali sukelti Sirdies sustojimg arba
staigiq mirtj. LiCio nerekomenduojama vartoti pacientams, kuriems nustatytas Brugada sindromas
arba kuriy Seimos nariams yra pasireiSkes Brugada sindromas. Pacientams, kuriy Seimoje yra
buve Sirdies sustojimo_ar staigios mirties atvejy, liti reikia vartoti atsargiai.
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e 4.8 skyrius

Organy sistemy klasés (OSK) skiltyje Sirdies sutrikimai turi buti jradyta §i nepageidaujama reakcija,
kurios daZnis nefinomas:

Brugada sindromas (jo isSrySkéjimas ar pasunkéjimas)

Pakuotés lapelis

2 skyrius. Kas zinotina pries vartojant X
Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, pries pradédami vartoti X

9900

Jeigu sergate liga, vadinama Brugada sindromu (tai paveldimas sindromas, dél kurio paveikiama
Sirdies veikla) arba jeigu kas nors is Jisy Seimos nariy yra sirges Brugada sindromu, jam buvo
sustojusi Sirdis ar ji iStiko staigi mirtis.
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4 skyrius. Galimas $alutinis poveikis

e
Daznis neZinomas:

Brugada sindromo (paveldimo sindromo, kuris paveikia Sirdies veiklg) iSryskéjimas ir (arba)
pasunkéjimas
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Jei esama formuluoté yra grieztesné, reikia jg palikti.



Preparato charakteristiky santrauka
. 4.8 skyrius

Organy sistemy klasés (OSK) skiltyje Endokrininiai sutrikimai turi biiti jraSytos Sios
nepageidaujamos reakcijos:

3y eee

Endokrininiai sutrikimai: ... hiperkalcemija <daznis labai daZnas>, hiperparatiroidizmas,
prieskydinés liaukos adenoma, prieskydinés liaukos hiperplazija <daZnis neZinomas>

[13

Pakuotés lapelis
4 skyrius. Galimas Salutinis poveikis
Labai dainas

o Per didelis kalcio kiekis kraujyje.

Daznis nefinomas

o Hiperparatiroidizmas (kai prieskydinés liaukos gamina per daug paratiroidinio hormono,
didinancio kalcio kiekj kraujyje).

o Padidéjusios prieskydinés liaukos.

o Prieskydinés liaukos adenoma (nepiktybinis navikas).
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Preparato charakteristiky santrauka
. 4.5 skyrius
Informacija apie vaistiniy preparaty tarpusavio sgveika turi biti i§ dalies pakeista taip:

Topiramatas

Sveikiems savanoriams asmenims buvo nustatytas sisteminés liCio ekspozicijos sumaZéjimas (18 %
AUCQC), kai litis buvo vartojamas kartu su 200 mg topiramato per parg doze. Bipoliniu sutrikimu
sergancius pacientus gydant 200 mg per parg topiramato dozémis, licio farmakokinetika nepakito,
taliau vartojant iki 600 mg per parg topiramato dozes nustatytas sisteminés licio ekspozicijos
padidéjimas (26 % AUC). Gauta praneSimy apie licio toksinj poveikj vartojant kartu su
topiramatu. Vartojant kartu su topiramatu, reikia atidZiai stebéti licio koncentracijg kraujyje.
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Pakuotés lapelis
2 skyrius. Kas Zinotina prie§ vartojant X
Kiti vaistai ir X

Pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jeigu vartojate:



3y eee

Topiramatq (skiriama epilepsijai arba migrenai gydyti)
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Preparato charakteristiky santrauka
. 4.4 skyrius
Ispéjimas turi bti i$ dalies pakeistas taip:

99 e

Pacientams, kuriems atlikta bariatriné operacija, gali reikéti maZesnés palaikomosios licio dozés.
Kol kiino svoris stabilizuosis, licio koncentracijg kraujvje reikia atidZiai stebéti déel galimos
toksinio li¢io poveikio rizikos.

[13

Pakuotés lapelis
2 skyrius. Kas zinotina pries vartojant X
Pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jeigu:

3y eee

Planuojate atlikti arba Jums jau buvo atlikta kitno svorio mazinimo operacija, nes Jums gali reikéti
vartoti maZesne licio doze. Gydytojas stebés licio kieki Jiisy kraujyje ir atitinkamai koreguos doze.
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Preparato charakteristiky santrauka
. 4.8 skyrius

Organy sistemy klasés (OSK) skiltyje Odos ir poodinio audinio sutrikimai turi biiti jrasytos Sios
nepageidaujamos reakcijos, kuriy daZnis neZinomas:

Vaistinio preparato sukelta reakcija su eozinofilija ir sisteminiais simptomais (angl. Drug
Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms, DRESS)

Pakuotés lapelis
4 skyrius — Galimas Salutinis poveikis
Daznis neZinomas:

ISplites iSbérimas, aukSta kiino temperatiira, kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas, kraujo tyrimy
rodmeny pokyciai (eozinofilija), padidéje limfmazgiai ir kity kitno organy paZeidimas (vaisto
sukelta reakcija su eozinofilija ir sisteminiais simptomais (angl. Drug Reaction with Eosinophilia
and Systemic Symptoms [DRESS] arba vadinamasis padidéjusio jautrumo vaistui sindromas). Jeigu
Jums pasireiSké Sie simptomai, nebevartokite <X> ir nedelsdami kreipkités i gydytojq arba
medicininés pagalbos.




III priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h) Balandzio mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2024-06-09
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése 2024-08-08
(registruotojas pateikia paraiska keisti
registracijos pazymeéjimo salygas)
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