Il Priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti rinkodaros leidimo salygas



Mokslinés iSvados

EMLA kremo ir susijusiu pavadinimy (Zr. I priedq) mokslinio vertinimo bendroji santrauka

EMLA — tai fiksuotas sudétinis preparatas, sudarytas (lygiomis dalimis) i$ aliejaus ir vandens
emulsijos bei eutektinio lidokaino ir prilokaino misinio (sudétyje 2,5 proc. kiekvienos veikliosios
medziagos). Abi veikliosios medziagos yra ilgg laikg klinikinéje praktikoje vartojami amidy tipo
vietinio poveikio anestetikai. EMLA sukelia odos nejautrg, kai iS kremo | odos epidermio ir dermos
sluoksnius bei odos skausmo receptoriy ir nervy galuniy aplinka atsipalaiduoja lidokainas ir
prilokainas. Lidokainas ir prilokainas stabilizuoja neurony membranas slopindami jony srauta, kurio
reikia impulsams sukelti ir perduoti, taip sukeldamas vietine nejautra.

Pirmiausia EMLA buvo patvirtintas 1984 m. Svedijoje, o $iuo metu vadovaujantis nacionalinémis
procediromis suteikti jo rinkodaros leidimai galioja 22 Europos ekonominés erdveés (EEE) Salyse:
Austrijoje, Belgijoje, Kipre, Cekijoje, Danijoje, Suomijoje, Pranciizijoje, Vokietijoje, Graikijoje,
Airijoje, Italijoje, Latvijoje, Liuksemburge, Maltoje, Nyderlanduose, Lenkijoje, Portugalijoje,
Ispanijoje, évedijoje ir Jungtineje Karalystéje, taip pat Islandijoje ir Norvegijoje.

Igyvendinus su vaiky populiacija susijusios darbo pasidalijimo procediros SE/W/008/pdWS/001
(Reglamento (EB) Nr. 1901/2006 45 straipsnis) rezultatus, nustatyti keli Sio preparato
charakteristiky santrauky skirtumai, batent jy 4.1 ir 4.2 skyriuose ir atitinkamose pakuotés lapelio
skyriuose. Atsizvelgdama | tai, Vokietija (BfArM) Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetui
(CHMP) (Europos vaisty agentiros sekretoriatui) pranesé apie Direktyvos 2001/83/EB 30
straipsnyje numatytq oficialy kreipimasi, kad bty pasalinti nacionaliniu lygmeniu patvirtinty
preparato informaciniy dokumenty skirtumai ir taip suderinti skirtingi preparato informaciniai
dokumentai visoje ES.

CHMP rinkodaros leidimo turétojui pateiké sgrasq klausimy, kuriuose buvo nurodyti ty preparaty
preparato charakteristiky santraukos skyriai, kuriuose buvo nustatyta skirtumy. Derinant preparato
charakteristiky santraukoje pateiktg informacija, atsizvelgta | visas atitinkamas ES galiojancias
gydymo ir reguliavimo gaires. [ rinkodaros leidimo turétojo pateiktg pasitlyma buvo jtraukta
naujausia moksliné informacija; pasitlyto teksto pagrindg sudare rinkodaros leidimo turétojo
pagrindiniy duomeny lapas (CDS), taip pat jame panaudota paskutinés su periodiskai atnaujinamu
saugumo protokolu (PSUR) susijusios darbo pasidalijimo procediros (IE/H/PSUR/0019/002) metu
sutarta pagrindiniy saugumo charakteristiky (CSP) formuluoté bei su vaiky populiacija susijusios
darbo pasidalijimo procediros (SE/W/008/pdWS/001) rezultatai.

Toliau apibendrinami pagrindiniai klausimai, kurie buvo aptarti siekiant suderinti skirtingus
preparato charakteristiky santraukos skyrius.

4.1 skyrius. Terapinés indikacijos

Vietiné odos nejautra

e Suaugusieji

Indikacija ,vietiné odos nejautra™ patvirtinta visose Salyse, kuriose suteiktas EMLA rinkodaros
leidimas. Skirtingy Saliy patvirtintos formuluotés skiriasi tam tikrais kalbiniais aspektais, pvz.,
vartojamos sgvokos ,lokaliné nejautra“, ,vietinis nuskausminimas* ir ,,vietiné nejautra“. Daugumos
Saliy formuluotése pateikiami pavydziai: ,adatos jvedimas, pvz., jstatant kateterj j veng arba imant
krauja is venos* ir ,pavirSinés chirurginés proceddros”.

CHMP laikési nuomonés, kad ,vietiné nejautra® yra optimalus indikacijos apibddinimas. EMLA
veiksmingumas, kai jis vartojamas pagal sveikos odos indikacijas, pvz., ,.jvedant adatg" ir atliekant
»pavirsines chirurgines operacijas", jrodytas atliekant keletg klinikiniy tyrimy ir laikomas priimtinu.



e Vaiky populiacija

UZbaigus su vaiky populiacija susijusig darbo pasidalijimo procediira SE/W/008/pdWS/001, EMLA
vartojimas pagal ,,vietinés odos nejautros"™ indikacijq vaiky populiacijoje nacionaliniu lygmeniu buvo
patvirtintas didziojoje daugumoje valstybiy nariu.

CHMP atkreipé démesj, jog yra keletas klinikiniy tyrimuy, kuriy duomenimis galima pagristi EMLA
vartojimg pagal indikacija ,vietiné odos nejautra, kai jvedama adata, pvz., jstatant kateterj j veng
arba imant krauja is venos ir atliekant pavirSines chirurgines operacijas" vaiky populiacijoje. EMLA
veiksmingumas ir saugumas, kai jis vartojamas pagal sveikos odos indikacijas, pvz., jvedant adatq
i veng ir skiepijant, jrodytas atliekant keleta klinikiniy tyrimy su vaikais; laikytasi nuomoneés, kad
EMLA veiksmingumas ir saugumas yra priimtini.

Daugumoje Saliy patvirtinti Sie amziaus intervalai: naujagimiai — 0—2 mén., kdikiai — 3—11 mén. ir
vaikai 1-11 mety. ISskyrus dviejose Salyse patvirtintus informacinius dokumentus, pries tai su 12
mety ir vyresniais paaugliais susijusios formuluotés preparato charakteristiky santraukose nebuvo.
kurie patvirtina, jog suaugusiyjy ir paaugliy odos raginis sluoksnis stratum corneum (perkutaninés
absorbcijos greitj mazinantis barjeras) yra panasaus storio.

Galutiné sutarta indikacijos ,vietiné odos nejautra®™ formuluoté buvo tokia:

,Vietiné odos nejautra, atlieckama
- jvedant adata, pvz., jstatant kateterj j veng arba imant krauja is venos;
- atliekant pavirSines chirurgines procediras;

suaugusiyjy ir vaiky populiacijoje.“

Vietiné Iytiniy organy gleivinés nejautra

Nacionaliniu lygmeniu patvirtinti tekstai skiriasi tam tikrais kalbiniais aspektais, bet CHMP
nusprendé, kad ,vietiné lytiniy organy gleivinés nejautra®™ yra optimalus indikacijos apibddinimas.

CHMP laikési nuomonés, kad EMLA veiksmingumas suaugusiesiems — jj vartojant pagal lytiniy
organy gleivinés indikacijas, pvz., pries atliekant pavirsines chirurgines procediras arba infiltracine
nejautra, — jrodytas atliekant keleta klinikiniy tyrimy.

Nurodytas EMLA vartojimo ant paaugliy lytiniy organy gleivinés blidas yra jtrauktas | dviejose
Salyse patvirtintas preparato charakteristiky santraukas. Klinikinéje praktikoje EMLA yra reikalingas
vietiniam lytiniy organy gleivinés nuskausminimui Sioje populiacijoje.

CHMP sutaré suderinti lytiniy organy gleivinés indikacijg, kad | jq baty jtrauktas Sio vaisto
vartojimas paaugliams. Komitetas taip pat atkreipé déemesj, kad duomenis apie EMLA
veiksminguma gydant suaugusiuosius galima ekstrapoliuoti paaugliams. Be to, tinkamomis
dozémis EMLA naudojant ant jaunesniy nei 12 mety pacienty lytiniy organy gleivineés, jokiy nerimg
keliandiy klausimy dél Sio vaisto saugumo nenustatyta. Sutarta dél tokios galutinés formuluotés:

LVietiné lytiniy organy gleivinés nejautra, pvz., pries atliekant pavirsines chirurgines procediras
arba infiltracine anestezijq suaugusiesiems ir 12 mety arba vyresniems paaugliams.*

Vietiné kojy opy nejautra

EMLA veiksmingumas mechaniskai valant kojy opy zaizdas (kai pazeisti audiniai pasalinami astriais
instrumentais) jrodytas atliekant keleta klinikiniy tyrimy. Todél CHMP pritaré rinkodaros leidimo
turétojo pasitlymui dél Sios indikacijos, formuluote papildes informacija apie susijusig populiacijg
(,.tik suaugusiesiems*). Taigi, sutarta del tokios formuluotés: ,vietiné kojy opy nejautra, kuri
taikoma siekiant mechaniskai iSvalyti zaizdas (tik suaugusiesiems)*“.



4.2 skyrius. Dozavimas ir vartojimo metodas
Suaugusieji ir paaugliai

Suderintg informacijg apie dozavima ir laikg, kurj vaistas turi bati uzteptas ant tam tikros kiino
dalies, rinkodaros leidimo turétojas pateiké lentelés forma pagal indikacija (oda, lytiniy organy
gleiviné ir kojy opos) ir pagal susijusig procedira.

Oda
e Nedidelés procediros, pvz., adatos jvedimas ir chirurginis lokalizuoty opy gydymas.

Kai kuriose Salyse vartojamos formuluotés Siek tiek skyrési (pvz., vartojamos sgavokos ,suzeidimai
arba opos" ir ,pavirsinés chirurginés procediiros", ,nedidelés anomalijos"), bet CHMP pritaré
minétai formuluotei, nes ji atitiko daugumoje Saliy patvirtintg formuluote. Buvo pritarta tokiam
dozavimui ir laikui, kurj vaistas turéty bati uzteptas ant odos: ,,2 g (mazdaug pusé 5 g tiibelés)
tyrimais. CHMP nusprendé, kad dozavima paaugliams pagrindzianti klinikiniy tyrimy informacija,
kurioje remiamasi tuo, kad suaugusiujy ir paaugliy odos stratum corneum sluoksnis (perkutaninés
absorbcijos greitj mazinantis barjeras) yra panasaus storio, yra priimtina.

e Ant kg tik nuskusto didelio kiino ploto atliekamos odos procediros, pvz., plauky Salinimas
lazeriu (pacientas pats uzsitepa kremo)

Pasiulyta informacijos apie kremo naudojima ant kg tik nuskysto didelio kiino ploto formuluoteé ir
pasidlytas dozavimas buvo patvirtinti anksciau ir atitinka CSP, kurioms buvo pritarta 2012 m. Dél
aiskumo formuluoté buvo patobulinta, | jg jtraukiant formuluote ,pacientas pats uzsitepa kremo".

e Ligoninés salygomis dideliame kino plote atliekamos odos procedidros, pvz., ne viso storio
odos persodinimas

CHMP pritaré rinkodaros leidimo turétojo pasitilymui, nes jis atitiko daugumoje Saliy patvirtintg
formuluote. Dozavimas (,MaZdaug 1,5—2 g/10 cm? 2-5 val.“) buvo patvirtintas anksdiau ir atitinka
CSP, kurioms buvo pritarta 2012 m. Suderintame pasitlytame tekste nei didziausios dozés, nei
didZiausio kino ploto, kurj galima patepti kremu, nenurodyta. CHMP atkreipé démesj, jog remiantis
turimais duomenimis nustatyti didzZiausig kiino plotg, kurj galima patepti kremu, nejmanoma,
taciau sutaré netrukus jtraukti turima informacija | 5.2 skyriu, nes tai gali bGti naudinga vaistus
iSrasanciam gydytojui.

e Vyry ir motery lytiniy organy oda — pries suleidziant vietinio poveikio nuskausminamuyjy

CHMP pritaré rinkodaros leidimo turétojo pasitilymui, nes jis atitiko daugumoje Saliy patvirtintg
formuluote. Dozavimas buvo patvirtintas anksciau ir atitinka CSP, kurioms buvo pritarta 2012 m.
CHMP pritareé, kad ant vyry lytiniy organy kremas turéty bati uzteptas 15 min., nes per plong vyry
lytiniy organy oda vaistas jsisavinamas greiciau, nei per kity kiino daliy oda. Informacija apie
vaisto naudojima ant moters lytiniy organy odos papildyta iSnasa, kurioje nurodyta, kad 60 ar 90
min. uzteptas vienas EMLA nesukelia pakankamos nejautros, kai siekiama prideginti arba taikant
diatermijg pasalinti lytiniy organy karpas.

Lytiniy organy gleiviné

CHMP nusprendé, kad rinkodaros leidimo turétojo pasillyta suderinta informacijos apie abi
proceduras formuluoté, t. y. ,chirurginis lokalizuoty opy gydymas, pvz., lytiniy organy karpy
(condylomata acuminata) Salinimas ir prie$ suleidZiant vietinio poveikio huskausminamujy" bei
~pries gimdos kaklelio kiuretaza", yra priimtina, nes ji atitinka daugumoje Saliy patvirtintg
formuluote. Be to, EMLA veiksmingumas, kai Sis vaistas vartojamas pagal lytiniy organy gleivinés
indikacijas, pvz., prie§ atliekant pavirSines chirurgines procediras arba infiltracine nejautra,



jrodytas atliekant keletg klinikiniy tyrimy. Pasitlyta dozé ir laikas, kurj kremas turi biti uzteptas,
atliekant kiekvieng is pirmiau minéty procediry taip pat buvo patvirtinti ir atitiko daugumoje Saliy
patvirtintg formuluote.

Kojy opos
e Mechaninis zaizdy valymas

Formuluoté ,mechaninis Zaizdy valymas" atitinka daugumoje Saliy pavirtintg formuluote. Pasillyta
dozé ir laikas, kurj kremas turi biti uzteptas, buvo patvirtinti anksciau, ir Sios rekomendacijos yra
placiai taikomos.

Vaiky populiacija

Informacijq apie vaisto dozavima ir laika, kurj vaistas turi biti uzteptas vaikams, rinkodaros
leidimo turétojas pateiké lentelés forma pagal amziaus grupes ir pagal susijusig procedira.

Daugumoje saliy EMLA dozavimas atliekant nedideles procediras, pvz., jvedant adatg ir taikant
chirurginj lokalizuoty opy gydyma, vaiky populiacijoje buvo suderintas anksciau. Taciau Siek tiek
skyrési nacionaliniu lygmeniu patvirtintose preparato charakteristiky santraukose pateikta
informacija apie jauniausig amziaus grupe ir nustatytg maziausios rekomenduojamos dozés
intervala.

Apskritai CHMP laikési nuomonés, kad pasillytas vaisto dozavimas vaiky populiacijoje yra
priimtinas, iSskyrus vaisto vartojimo daznuma vaiky populiacijoje iki 3 ménesiy. CHMP nuomone,
Sioje amZziaus grupés $j vaistg galima vartoti tik kartg per 24 valandas, todél CHMP laikési
nuomonés, kad Siuo klausimu Siame preparato charakteristiky santraukos skyriuje turéty bdati
nustatytas apribojimas. Nuspresta, kad panasy apribojima (su jspéjimais) bitina taikyti ir vaiky
nuo 3 ménesiy grupei. Todel buvo sutarta dél tokios galutinés formuluotés: ,,ISneSiotiems
naujagimiams ir kadikiams iki 3 ménesiy per 24 val. galima uZtepti ne daugiau kaip vieng vaisto
doze. Vaikams nuo 3 ménesiy per 24 valandas ne maziau kaip 12 valandy intervalu galima uztepti
ne daugiau kaip 2 vaisto dozes (Zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).*

Taip pat CHMP laikési nuomonés, kad panasiai kaip rekomendacijas dél EMLA doziy suaugusiesiems
ir paaugliams, kai vaistas vartojamas ant lytiniy organy odos, | Sj skyriy reikia jtraukti informacijag
dél rekomendacijos nevartoti EMLA ant vaiky lytiniy organy odos. Buvo sutarta dél tokios
formuluotés: ,,.EMLA saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 12 mety, kai vaistas vartojamas ant
lytiniy organy odos ir lytiniy organy gleivinés, neistirti. Remiantis turimais tyrimy su vaikais
duomenimis, vaistas nepakankamai veiksmingas atliekant apipjaustymag.*

Galiausiai, amziaus intervalai buvo i$ dalies pakeisti, atsizvelgiant | vaiky populiacijai skirty
vaistiniy preparaty klinikinio tyrimo gaires (angl. Note for Guidance on Clinical Investigation of
Medicinal Products in the Paediatric Population) CPMP/ICH/2711/99 ir NADH reduktazés brandumo
lygj vaiky organizme.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

4.3 skyrius. Kontraindikacijos

Rinkodaros leidimo turétojo buvo pasiulyta ir CHMP patvirtinta tokia kontraindikacija: ,Padidejes
jautrumas lidokainui ir (arba) prilokainui arba vietinio poveikio amidy tipo nuskausminamiesiems
arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai“. Si formuluoté atitiko paskutinés darbo
pasidalijimo procediiros metu suderinty CSP formuluote.
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4.4 skyrius. Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés

Rinkodaros leidimo turétojas pateiké pasitlyma atsizvelgdamas | paskutinés darbo pasidalijimo
proceduros metu suderintg CSP formuluote. Be to, buvo sutarta dél informacijos apie pulso
oksimetrijq ir antidotus esant gliukozés-6-fosfato dehidrogenazés trukumui.

CHMP laikési nuomoneés, kad pasiulyta kity jspejimy ir informacijos apie atsargumo priemones
(pvz., dél vaisto tepimo ant atviry Zaizdu, atopinio dermatito, vaisto tepimo aplink akis arba ant
pazeistos timpaninés membranos) formuluoté yra priimtina.

CHMP pareikalavo j $j skyriy jtraukti jspéjima dél didziausio doziy skaicCiaus, kurj galima uztepti
vaikams per 24 valandas. Buvo sutarta dél tokios formuluoteés: ,Naujagimiams ir kadikiams iki 3
mén. uztepus rekomenduojama EMLA doze dazZnai pasireiskia laikinas, kliniskai nereikdmingas ir ne
daugiau kaip 12 valandy trunkantis methemoglobino kiekio padidéjimas. Virsijus rekomenduojama
doze, reikia stebéti, ar pacientui nepasireiskia methemoglobinemijos sukeliamos sisteminés
nepageidaujamos reakcijos (Zr. 4.2, 4.8 ir 4.9 skyrius).“

CHMP sutaré remiantis CSP, kurioms buvo pritarta 2012 m. rugséjo 24 d., | 4.4 skyriy jtraukti
pastaba deél kraujo émimo is kadikio kulno. Galutiné formuluoté yra tokia: ,, Tyrimais nepavyko
jrodyti, kad EMLA bity veiksmingas imant kraujq is naujagimio kulno“.

Galiausiai, CHMP laikési nuomonés, kad, atsizvelgiant | formuluote 4.2 skyriuje, | 4.4 skyriy taip pat
reikety jtraukti rekomendacija nenaudoti EMLA ant vaiky lytiniy organy odos.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

4.5 skyrius. Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Rinkodaros leidimo turétojas pateiké pasitlyma atsizvelgdamas | sutartg CSP formuluote
(IE/H/PSUR/0019/002), kuri, CHMP nuomone, iS esmés buvo priimtina. Tadiau komitetas atkreipé
démesj, kad, remiantis gairémis dél preparato charakteristiky santraukos, Sio skyriaus informacija
turéty biti iSdéstyta kuo paprasciau, siekiant iSryskinti informacijg apie Sio vaistinio preparato
sgveika su kitais vaistiniais preparatais, todél Siame skyriuje turéty bati pateikta praktiné
rekomendacija dél vaistinio preparato vartojimo.

Rinkodaros leidimo turétojo pasitlytame tekste buvo pateikti vieno vaiky populiacijoje atlikto
tyrimo rezultatai, taciau CHMP nurodé, kad | informacijg, susijusig su vaiky populiacija, nepakanka
jtraukti vieno tyrimo duomeny. Geriau pateikti mazdaug tokig formuluote: ,,Specialiy saveikos
tyrimy su vaikais neatlikta. Tikétina, kad sgveika su kitais vaistiniais preparatais bus panasi, kaip ir
suaugusiyjy populiacijoje.“.

Be to, rekomenduota | Sj skyriy jtraukti dazniausiai toje populiacijoje, kurioje iSrasomi Sie vaistai,
tuo pat metu vartojamy vaisty sarasa, taip pat aiskiai nurodant, kad Sis sgrasas yra negalutinis.
Rinkodaros leidimo turétojas pasitlé | Sj skyriy jtraukti pediatrijoje dazniau vartojamus vaistinius
preparatus (pvz., sulfonamidus, nitrofuradanting, fenitoing, fenobarbitalj), ir CHMP tam pritaré.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite 111 priede.

4.6 skyrius. Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Rinkodaros leidimo turétojo pasitlyta formuluoté buvo CSP formuluote, dél kurios buvo sutarta per
paskutine su PSUR susijusig darbo pasidalijimo procediirg (IE/H/PSUR/0019/002), ir kuri buvo

11



papildyta tam tikrais elementais, kad atitikty naujausig QRD Sablong, taip pat rekomendacija
néscioms ir zindanc¢ioms moterims.

CHMP pritaré pasidlytam informacijos apie vaisingumag ir zindyma tekstui.

CHMP nevisiskai pritaré pasitlymui dél pastraipos apie néStuma, nes ji nebuvo suderinta su gairése
dél preparato charakteristiky santraukos pateikta formuluote. Be to, kadangi atitinkamy duomeny,
apie EMLA vartojima gydant néscias moteris néra, siiloma pateikti nuosaikesne susijusios
informacijos formuluote, ir nepaisant to, kad Sie duomenys nesusije su vaisto vartojimu ant odos,
tekste turéty biti paminéti tyrimy su gyvinais duomenys.

Rinkodaros leidimo turétojas, atsizvelgdamas | CHMP pastabas, pateiké atnaujintg su néstumu
susijusios informacijos tekstq, ir komitetas pritaré naujajai formuluotei.

Galutine sutartq Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

4.7 skyrius. Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Remdamasis CSP formuluote, kuriai buvo pritarta, rinkodaros leidimo turetojas pasitlé toliau
pateikiama suderintg preparato charakteristiky santraukos teksta. CHMP pritaré Siai rinkodaros
leidimo turétojo pasitlytai formuluotei:

.Rekomenduojamomis dozémis vartojamas EMLA gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus
neveikia arba veikia nereikSmingai.”.

4.8 skyrius. Nepageidaujamas poveikis

Rinkodaros leidimo turétojo pasitlytas suderintas tekstas buvo parengtas remiantis CSP
formuluote, kuriai buvo pritarta per paskutine darbo pasidalijimo procedirg, taip pat paskutiniais
periodiskai atnaujinamais saugumo protokolais. Suderinta su vaiky populiacija susijusios
informacijos formuluoté paimta is JK patvirtintos preparato charakteristiky santraukos.

CHMP iS esmés pritaré rinkodaros leidimo turétojo pasitlytam tekstui. Taciau skyrési
nepageidaujamy reakcijy lentelés skiltyje ,,imuninés sistemos sutrikimai“ pateikta informacija. Kaip
reta nepageidaujama reakcija rinkodaros leidimo turétojo nurodyta ,anafilaksiné reakcija
(sunkiausiais atvejais — anafilaksinis Sokas). CHMP pakomentavo, kad pagrindinése saugumo
charakteristikose ir Vokietijos patvirtintoje preparato charakteristiky santraukoje Sioje vietoje
nurodyta ,alerginés reakcijos (sunkiausiais atvejais — anafilaksinis Sokas*). Rinkodaros leidimo
turétojas sutiko, kad alerginiy reakcijy negalima vadinti anafilaksinémis reakcijomis; taciau kadangi
dabartinéje MedDRA kodavimo sistemoje (17 versijoje) néra tokio rekomenduojamo termino, kaip
~alerginés reakcijos*, vietoj jo bus vartojamas rekomenduojamas terminas ,,padidéjes jautrumas*.
CHMP pritaré Siam sprendimui.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

4.9 skyrius. Perdozavimas

Rinkodaros leidimo turétojo pasitlyta formuluoté buvo CSP formuluote, dél kurios sutarta per
paskutine su PSUR susijusig darbo pasidalijimo procediirg. CHMP pritaré Siam tekstui, ji papildzius
toliau pateikiama pastraipa.
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.Reikéty atsizvelgti | tai, kad pulso oksimetrijos vertés gali biiti didesnés nei faktiné deguonies sotis
padidéjus methemoglobino koncentracijai; todél jtarus methemoglobinemijq, deguonies sotj bity
naudingiau stebéti taikant kooksimetrijos metodg.*

Taip pat 4.9 skyrius papildytas nuoroda | 4.4 skyriy: ,.Kliniskai reiksminga methemoglobinemija
reikéty gydyti j veng létai suleidZiant metileno mélynojo (taip pat zZr. 4.4 skyriy).“

Galutine sutartq Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

5.1 skyrius. Farmakodinaminés savybés

5.1 skyriaus formuluoteé pagrista rinkodaros leidimo turéetojo pagrindiniy duomeny lapu (CDS) su
tam tikrais nedideliais informacijos iSdéstymo pakeitimais, kad tekstas bty pateiktas pagal
atitinkama indikacijq (pvz., odos, lytiniy organy gleivinés, kojy opu).

Duomenys apie kraujagysliy reakcijas ir adatos jvedima | veng, jskaitant odos storuma, | Sj skyriy
buvo jtraukti daugiausia siekiant atsakyti | daznai kylancius klausimus dél EMLA poveikio
techniniams adatos jvedimo j kraujagysle ypatumams. Sioje informacijoje paaiskinta dinaminio
poveikio pokyciai laikui bégant ir kaip sveikatos prieziliros specialistai gali prisitaikyti, kad baty
lengviau atlikti proceduras.

Dél vaiky populiacijos, CHMP sutiko, kad | skyriy baty jtraukta pastraipa, kurioje apraSoma EMLA
sqveika su vakcinomis. CHMP taip pat rekomendavo sutrumpinti iSsamius vaiky populiacijoje atlikty
tyrimy aprasymus, kad bity pateikta iSsamesné atitinkamos pediatrijos tyrimy programos ir
atitinkamy, vaiky populiacijos ypatumy apzvalga. Be to, dél EMLA vartojimo ne pagal patvirtintas
indikacijas, t. y. atliekant berniuky apipjaustyma, buvo sutarta, kad | skyriy reikia jtraukti
formuluote, deél kurios buvo sutarta procediros SE/W/008/pdWS/001 metu, kad remiantis turimais
tyrimy su vaikais duomenimis, vaistas nepakankamai veiksmingas atliekant apipjaustyma.

Apskritai rinkodaros leidimo turétojas pateiké naujg iSsamig apzvalga, jskaitant formuluote apie
apipjaustymo procediras, kuriai CHMP, padares kelis nedidelius pakeitimus, pritare.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

5.2 skvyrius. Farmakokinetinés savybés

5.2 skyriaus formuluoté pagrjsta rinkodaros leidimo turétojo CDS su tam tikrais pakeitimais. Buvo
pasitlyta Siame tekste pateikiamus CDS duomenis papildyti paantrastés dalimi su informacija apie
pakartotinj vaisto tepimg ant kojy opy; Si informacija buvo aptarta su PSUR susijusios darbo
pasidalijimo procedliros metu, ir buvo pritarta, kad ji bty jtraukta | $j skyriy. Be to, skyrius
papildytas jzangine pastraipa, kurioje aprasomi lidokaino ir prilokaino pasiskirstymo ir véliau
susidarancios jy koncentracijos plazmoje skirtumai, taip pat nuo absorbcijos priklausomo
metabolizmo ir eliminacijos greifio poveikio aprasymu. Keliose nacionaliniu lygmeniu patvirtintose
preparato charakteristiky santraukose buvo papildomas sakinys, kuriame nurodyta virSutiné vaisto
koncentracijos plazmoje riba, kai pasireiSkia vietinio poveikio nuskausminamojo vaisto toksinio
poveikio simptomai; Sig informacijg buvo pasillyta jtraukti ir | kitas preparato charakteristiky
santraukas, kad nurodyti koncentracijos intervalai baty pateikti kartu su atitinkama informacija.
CHMP laikési nuomonés, kad visi Sie pakeitimai aktualGs, ir jiems pritaré.

CHMP pritare, kad | 4.2 skyriy nebity jtraukta didziausia dozé ir didziausias kiino plotas, ant kurio
galima uztepti vaisto, bet pasitlé glaustai pristatyti turimg informacijg 5.2 skyriuje, nes Si
informacija gali biti naudinga vaistus iSrasanciam gydytojui. Buvo sutarta dél tokio teksto:
LJAtliekant tyrimus, kuriy metu suaugusiesiems buvo atliekamas ne viso storio odos persodinimas,
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iki 7 val. ir 40 min. vaistg palaikius ant $launies arba Zasto odos (iki 1 500 cm?), didziausia
plazmoje susidariusi lidokaino koncentracija buvo 1,1 pg/mL, o prilokaino — 0,2 pg/ml.“

Dél vaiky populiacijos, rinkodaros leidimo turétojas pasiulé teksta, kuriame buvo nurodyta
lidokaino ir prilokaino koncentracija plazmoje pagal amziaus grupe, jskaitant uztepto kremo kiekj ir
laikg, kurj kremas buvo uzteptas ant odos. CHMP sutaré Sig informacijg pateikti lentelés forma, nes
taip ji bty pateikta aiskiau ir jg baty lengviau perskaityti.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

5.3 skyrius. Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

5.3 skyriaus formuluoté pagrijsta rinkodaros leidimo turétojo CDS, iSskyrus terming
~genotoksiskas“, kuriuo buvo pakeistas terminas ,,mutageniskas”, ir papildomus duomenis apie
vaisinguma. Apskritai, CHMP pritare pasitlytai formuluotei su tam tikrais nedideliais pakeitimais.

Galutine sutartg Sio preparato charakteristiky santraukos skyriaus formuluote rasite III priede.

Zenklinimas ir pakuotés lapelis

Zenklinimas ir pakuotés lapelis buvo perzidiréti ir suderinti su patvirtinta suderinta preparato
charakteristiky santrauka, kaip aptarta pirmiau ir nurodyta III priede.

Pagrindas keisti rinkodaros leidimo (-y) salygas

Kadangi
e komitetas apsvarste kreipimasi pagal Direktyvos 2001/83/EB 30 straipsnj;

e komitetas apsvarsté nustatytus EMLA ir susijusiy pavadinimy preparato charakteristiky
santrauky skirtumus, susijusius su terapinémis indikacijomis bei dozavimu ir vartojimo
bldu, taip pat kity skyriy skirtumus;

e komitetas perzilréjo rinkodaros leidimo turétojo pateiktus duomenis apie klinikinius
tyrimus, po vaisty pateikimo rinkai surinktus duomenis ir publikuota literaturg, kuriais
remiantis buvo pasidlyta suderinti preparato informaciniuose dokumentuose pateikiamg
informacija;

o komitetas pritaré, kad preparato charakteristiky santrauka, zenklinimas ir pakuotés lapelis
bity suderinti, kaip pasidlé rinkodaros leidimo turetojas;

CHMP rekomendavo keisti EMLA ir susijusiy pavadinimy (zr. I priedq), kuriy preparato
charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés lapelis iSdéstyti III priede, rinkodaros leidimy

salygas.
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