I priedas

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



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto trimetoprimo
periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padarytos toliau
iSdéstytos mokslinés iSvados.

Atsizvelgdama j turimus mokslinés literatiiros duomenis ir spontaninius praneSimus bei tikéting
poveikio mechanizmg, PRAC vadovaujanti Salis naré mano, kad priezastinis rySys tarp trimetoprimo
ir reakcijos i vaistinj preparatg su eozinofilija ir sisteminiais simptomais (DRESS) yra bent jau
pagristai galimas. PRAC vadovaujanti Salis nar¢ padar¢ iSvada, kad turi biiti atitinkamai pakeisti
vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra trimetoprimo, informaciniai dokumentai.

Atsizvelgdama j turimus mokslinés literatiiros duomenis ir spontaninius praneSimus bei tikéting
poveikio mechanizmg, PRAC vadovaujanti Salis naré mano, kad priezastinis rySys tarp trimetoprimo
ir jgimty formavimosi ydy/savaiminiy néStumo nutriikimy yra bent jau pagristai galimas. PRAC
vadovaujanti Salis naré padare iSvada, kad turi biiti atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy
sudétyje yra trimetoprimo, informaciniai dokumentai, nurodant, kad trimetoprimo pirmuoju
né§tumo trimestru vartoti draudziama.

Atsizvelgdama j turimus mokslinés literatiiros duomenis ir spontaninius praneSimus, PRAC
vadovaujanti Salis naré mano, kad prieZastinis rySys tarp trimetoprimo ir haliucinaciju yra bent jau
pagristai galimas. PRAC vadovaujanti Salis naré padaré iSvada, kad turi biiti atitinkamai pakeisti
vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra trimetoprimo, informaciniai dokumentai.

Perziiiréjusi PRAC rekomendacija, Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir
decentralizuotos procediiry koordinavimo grupé (CMD(h)) pritaria PRAC bendrosioms i§vadoms ir
argumentams, kuriais pagrijsta $i rekomendacija.

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

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél trimetoprimo, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra trimetoprimo, naudos ir rizikos santykis yra nepakites su

salyga, kad bus padaryti pasiiilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

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



II priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-y) vaistinio (-iu) preparato (-u)
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
. 4.4 skyrius
Turi biiti jtrauktas toliau nurodytas jspéjimas.

Sunkios odos nepageidaujamos reakcijos (SONR)

Gauta praneSimu apie su gydymu trimetoprimu susijusius Stivenso-DZonsono (Stevens-Johnson)
sindroma (SJS), toksine epidermio nekrolize (TEN) ir reakcija i vaistinj preparata su eozinofilija
ir sisteminiais simptomais (DRESS), kurie gali biiti pavojingi gyvybei arba mirtini (Zr.

4.8 skyriu).

Pacientai turi buti informuoti apie poZymius ir simptomus bei atidZiai stebéti, ar neatsiranda
odos reakciju.

Jeigu pasireiskia Sioms reakcijoms budingu poZymiu ir simptomu, biitina nedelsiant nutraukti
trimetoprimo vartojima ir apsvarstyti alternatyvu gsvdyma (atsiZvelgiant i aplinkybes).

Jeigu trimetoprimo vartojanciam pacientui pasireiSkia sunki reakcija, tokia kaip S.JS, TEN ar
DRESS, tokiam pacientui gvdvmo atnaujinti nebegalima niekada.

. 4.8 skyrius

Toliau paminéta (-os) nepageidaujama (-os) reakcija (-os) turi biti jtraukta (-os) i organu
sistemy klase ,,Odos ir poodinio audinio sutrikimai*, nurodant daznj ,,neZinomas*:

Reakcija i vaistini preparata su eozinofilija ir sisteminiais simptomais (DRESS)

Pakuotés lapelis
. 2 skyrius — Kas Zinotina prie§ vartojant <vaista>
PASITARKITE SU GYDYTOJU, PRIES PRADEDAMI VARTOTI <Vaista>:

o Jeigu Jums kada nors po trimetoprimo pavartojimo buvo pasireiSkes sunkus odos
iSbérimas arba odos lupimasis, puisliu susidarymas ir (arba) burnos iSopéjimas.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés — Ypatingos atsargumo priemonés vartojant <vaista>:

Gauta praneSimuy apie su gvdymu trimetoprimu susijusias sunkias odos reakcijas, tokias kaip
Stivenso-DzZonsono sindromas (SJS), toksiné epidermio nekrolizé (TEN) ir reakcija i vaista su
eozinofilija ir sisteminiais simptomais (DRESS). Jeigu pastebésite bet kokiy su Siomis sunkiomis
odos reakcijomis susijusiu simptomu (jie aprasvti 4 skyriuje), nutraukite trimetoprimo
vartojima ir nedelsdami Kreikités j medikus.

. 4 skyrius — Galimas Salutinis poveikis

Nutraukite trimetoprimo vartojima ir nedelsdami kreipkités j medikus, jeigu pastebésite bet
kurj i§ toliau paminéty simptomuy.

. Ant liemens atsirandancios rausvos démeés, daZnai su centre esancia pisle, odos
lupimasis, burnos, gerklés, nosies, lytiniy organy ir akiy iSopéjimas. Pries tokj sunky odos
iSbérima gali pasireiksti kar$¢iavimas ir gripui budingi simptomai (Stivenso-DZonsono
sindromas (SJS), toksiné epidermio nekrolizé (TEN)).



. ISplites iSbérimas, aukSta kiino temperatiira ir padidéje limfmazgiai (DRESS sindromas
arba padidéjusio jautrumo vaistui sindromas).

Preparato charakteristiky santrauka
. 4.3 skyrius Kontraindikacijos

Kontraindikacijos turi biiti pakeistos taip, kaip nurodyta toliau (jau esamas grieZtesnis
patarimas gali likti).

Pirmasis néStumo trimestras (zr. 4.6 skvyriu).

. 4.6 skyrius

Nauja informacija apie rizika (-as), susijusig (-as) su vaistinio preparato vartojimo néstumu
laikotarpiu, turi biiti jtraukiama taip, kaip nurodyta (jau esamas grieZtesnis patarimas gali
likti).

NéStumas
Trimetoprimo pirmuoju néStumo trimestru vartoti draudZiama (zr. 4.3 skyriu). Tyrimai su

gyviinais parodé teratogenini poveiki.

Epidemiologiniai tyrimai parodé padidéjusia savaiminio néStumo nutriikimo ir jgimtuy
formavimosi ydu, ypac nervinio vamzdelio defektu, burnos struktiiry nesuaugimo ir Sirdies bei
Kkraujagysliu sistemos defektu, atsiradimo rizika vaikams, kuriy motinos pirmuoju néStumo
trimestru buvo gydomeos trimetoprimu. Manoma, kad tikétinas poveikio mechanizmas yra folatu
apykaitos sutrikdymas.

Antruoju ir tre¢iuoju néStumo trimestrais vartojimo reikia vengti, nebent yra klinikiné
biitinybé.

Pakuotés lapelis

(jau esamas grieZtesnis patarimas gali likti):
. 2 skyrius — <Vaistg> vartoti draudZiama:
o Jeigu esate néscia (yra pirmieji 3 néStumo ménesiai) arba galite biiti pastojusi

. 2 skyrius ,,NéStumas ir Zindymo laikotarpis*

Jeigu esate néscia, Zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate nésc¢ia, arba planuojate pastoti, tai
prie$ vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Pirmaisiais trimis néStumo ménesiais $io vaisto vartoti draudziama. Gydymas trimetoprimu
pirmaisiais trimis néStumo meénesiais gali padidinti persileidimo rizika. Moteru, kurios
pirmaisiais trimis néStumo meénesiais vartojo trimetoprimo, vaikams gali buiti didesné
apsigimimu, ypac¢ nervinio vamzdelio defektu (kai tinkamai nesusiformuoja stuburas ir stuburo
smegenys), burnos struktiiruy nesuaugimo (kai tinkamai nesusiformuoja liipos ir gomurys) ir
Sirdies defektu atsiradimo rizika.




Preparato charakteristiky santrauka
. 4.8 skyrius

Toliau paminéta (-os) nepageidaujama (-os) reakcija (-os) turi biiti jtraukta (-os) i organuy
sistemy klase ,,Psichikos sutrikimai*, nurodant daznj ,,labai reti“:

Haliucinacijos.
Pakuotés lapelis
. 4 skyrius — Galimas Salutinis poveikis

Haliucinacijos.



III priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h) 2025 m. spalio mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2025-11-30
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése 2026-01-29
(registruotojas pateikia paraiska keisti
registracijos pazymeéjimo salygas)




