III priedas

Tam tikry preparato charakteristiky santraukos skyriy pataisos

Pastaba:

Sios atitinkamy preparato charakteristiky santraukos skyriy ir pakuotés lapelio pataisos buvo
parengtos po kreipimosi proceduros.

Valstybiy nariy kompetentingos institucijos, bendradarbiaudamos su referencine valstybe nare, véliau
gali atitinkamai atnaujinti vaistinio preparato informacijg pagal Direktyvos 2001/83/EB III dalies 4
skyriaus reikalavimus.



A. Preparato charakteristiky santrauka
e 1. Vaistinio preparato pavadinimas
[Stiprumas Siame skyriuje turéty bati iSreikstas mikrogramais/g
{(Sugalvotas) pavadinimas stiprumas (mikrogramais/g)i farmaciné forma}
[..]
e 4.1, Terapinés indikacijos
[Visi sakiniai turéty bdti pasalinti is sio skyriaus ir turéty bidti pridéta Si informacija]
Estrogeny trikumo sukeltos pomenopauzinio amziaus motery maksties atrofijos simptomy gydymas.

Vyresniy kaip 65 mety motery gydymo patirtis nedidele.

e 4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas pakeiCiant esamg Sio skyriaus teksta]

Pradedant ir tesiant pomenopauziniy simptomy gydyma, reikia vartoti maziausig veiksmingg vaistinio
preparato doze ir jq vartoti kuo trumpiau (taip pat zr. 4.4 skyriy).

Vartojimo bidas:

kremas vartoti | makstj

[sugalvotas pavadinimas] suleidziamas | makstj aplikatoriumi.
Kaskart po naudojimo aplikatoriy reikia iSplauti Siltu vandeniu.
Gydyma galima pradéti bet kurig pacientei patogiag diena.

[sugalvotas pavadinimas] negalima vartoti pries pat lytine sueitj arba naudoti kaip lubrikantg, kad baty,
iSvengta galimo nepageidaujamo poveikio partneriui.

[sugalvotas pavadinimas] vartojant kartu su latekso gaminiais (pvz., prezervatyvais, diafragmomis),
tokiy gaminiy funkcionalumas gali sumazéti ir jie gali tapti ne tokiais patikimais, kadangi [sugalvotas
pavadinimas] sudétyje yra pagalbiniy medziagy (kity sudedamujy daliy, ypac stearaty).

Pradiné dozé: Vieno uzpildyto aplikatoriaus dozé (= 2 g kremo) jstumiama | makstj pries miega.
Kremg reikia naudoti vieng savaite, kas antrg dieng, t. y., kas 48 valandas.

Palaikomoiji dozé iki 2—-4 savaiciy: Vieno uzpildyto aplikatoriaus dozé (= 2 g kremo) jstumiama |
makstj pries miegg du kartus per savaite.

[sugalvotas pavadinimas] turi bati skiriamas tik vienam, iki 4 savaiciy trukmés, gydymo laikotarpiui.

Ilgalaikio gydymo ir kartotiniy gydymo kursy saugumas endometriumui nezinomas. Kadangi vartojant
[sugalvotas pavadinimas] pasireiSkia sisteminis Sio vaistinio preparato poveikis, gydymo
nerekomenduojama testi ilgiau kaip 4 savaites. Vartojant [sugalvotas pavadinimas] 4 savaites ar
trumpiau, papildomai progestogeno skirti nereikia. Jeigu simptomai iSlieka daugiau kaip 4 savaites,
reikia jvertinti galimybe taikyti kitokj gydyma.

! https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-procedural-guideline/compilation-quality-review-documents-
decisions-stylistic-matters-product-information en.pdf
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Atsiradus netikétam kraujavimui, gydyma [sugalvotas pavadinimas] reikia sustabdyti, kol nebus
iSaiskinta kraujavimo priezastis (zr. 4.4 skyriy apie sauguma endometriumui).

Pamirsus doze, jq reikia vartoti kiek galima grei¢iau. Negalima vartoti dvigubos dozés.
Vyresniy kaip 65 mety motery gydymo patirties yra nedaug.
Vaiky populiacija

[sugalvotas pavadinimas] nevartotinas vaikams ir paaugliams.

e 4.3 Kontraindikacijos
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas pakeiciant esama Sio skyriaus teksta]

[sugalvotas pavadinimas] negalima vartoti Siais atvejais:

nustatytas, praeityje iSgydytas arba jtariamas krities vézys;

nustatytas arba jtariamas nuo estrogeny priklausomas piktybinis navikas (pvz., gimdos gleivinés
Vezys);

esant neistirtam kraujavimui is lyties organy;

esant negydomai gimdos gleivinés hiperplazijai;

anksciau arba Siuo metu diagnozuota veny tromboembolija (giliyjy veny trombozé, plauciy
embolija);

zinomi trombofiliniai sutrikimai (pvz., baltymo C, baltymo S arba antitrombino stoka, zr.
4.4 skyriy);

aktyvi arba neseniai persirgta arterijy tromboemboliné liga (pvz., kritinés angina, miokardo
infarktas);

- aktyvi arba buvusi kepeny liga, kol neatsistaté kepeny funkcijg rodanciy tyrimy rezultatai;
- padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje iSvardytai pagalbinei medziagai;

- porfirija.

e 4.4 Specialus jspé&jimai ir atsargumo priemonés
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas pakeiciant esama sio skyriaus teksta]

Pakaitine hormony terapija (PHT) galima taikyti gydant tik tuos pomenopauzinius simptomus, kurie
neigiamai veikia gyvenimo kokybe. Visais atvejais bent kartg per metus reikia atidziai jvertinti gydymo
keliama rizika ir teikiama nauda, ir PHT testi tik kol nauda yra didesné uz rizika.

[Sugalvotas pavadinimas] neturéty vartoti pacientés, kurioms taikoma sisteminé-PHT.

Gydant [sugalvotas pavadinimas] nustatyta padidéjusi estradiolio koncentracija kraujo plazmoje,
virsijanti fiziologine estradiolio koncentracijos pomenopauzinio amziaus moters organizme riba.

Todél saugumo sumetimais maksimali gydymo trukmé apribojama 4 savaitémis. Reikia jdémiai stebéti,
ar nepasireiskia galimas sisteminis poveikis.

Medicininé patikra ir tolesnis stebéjimas
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PrieS pradedant arba tesiant hormony terapijg reikia gauti pilng asmens ir Seimos anamneze.
Remiantis anamneze, kontraindikacijomis ir naudojimo jspé&jimais reikia atlikti fizinj iStyrima (jskaitant
dubens ir krity). Gydymo metu rekomenduojama atlikti periodinj tolesnj stebéjima, kurio daznis ir
pobidis nustatomi konkredciai moteriai. Moterims reikia nurodyti, apie kokius pakitimus krityse reikia
pasakyti gydytojui arba slaugytojui. Tyrimus (jskaitant vaizdinius tyrimus atitinkamais prietaisais, pvz.,
mamografijg) reikia atlikti pagal tuo metu priimtinas atrenkamojo tikrinimo taisykles, pritaikytas
klinikiniams konkrecios moters poreikiams.

Priezitros reikalaujancios baklés

Paciente reikia atidziai stebéti, jeigu bent viena is toliau nurodyty bikliy yra, buvo anksciau ir (arba)
pasunkéjo néstumo arba ankstesnio gydymo hormonais laikotarpiu. Reikia atsizvelgti | tai, kad, taikant
gydyma estrogenais, Sios buklés gali atsinaujinti arba pasunkeéti:

- lejomioma (gimdos fibroidai) arba endometriozé;
- tromboemboliniy sutrikimy rizikos veiksniai (zr. toliau);

- nuo estrogeno priklausomy naviky rizikos veiksniai, pvz., 1-o0jo laipsnio krities vézio
paveldimumas;

- hipertenzija;

kepeny veiklos sutrikimai (pvz., kepeny adenoma);

cukrinis diabetas, esant kraujagysliy pazeidimui arba be jo;

cholelitiaze;

- migrena arba (stiprus) galvos skausmas;

sisteminé raudonoji vilkligé;

praeityje diagnozuota endometriumo hiperplazija (Zr. toliau);

epilepsija;

- astma;

otosklerozeé.

Neatidéliotino gydymo nutraukimo priezastys

Gydyma reikia nutraukti atsiradus kontraindikacijy ir Siais atvejais:

- gelta arba kepeny funkcijos pablogéjimas;

smarkiai padidéjus kraujospudziui;

naujas staiga pasireiSkiantis migreninio pobiidzio galvos skausmas;

néstumas.

Endometriumo hiperplazija ir karcinoma

Moterims, kurioms nepasalinta gimda, yra padidéjusi endometriumo hiperplazijos ir karcinomos rizika
ilgesnj laikg vartojant tik estrogenus. Remiantis pranesSimais, endometriumo vézio rizika tik estrogeng
vartojanc¢ioms moterims, palyginti su jy nevartojanciomis, padidéja nuo 2 iki 12 karty ir priklauso nuo
gydymo trukmés ir estrogeny dozés. Nutraukus gydyma rizika lieka padidéjusi dar ne maziau nei

10 mety.

12



Rizikos jverciai buvo apskaiciuoti remiantis sistemine ekspozicija (PHT). [sugalvotas pavadinimas]
ilgalaikio gydymo ir kartotiniy gydymo kursy saugumas endometriumui nebuvo istirtas klinikiniy tyrimuy,
metu ir todél jis néra nezinomas. Kadangi vartojant [sugalvotas pavadinimas] pasireiskia sisteminis Sio
vaisto poveikis, nerekomenduojamas ilgesnis nei maksimalus 4 savaiciy gydymo laikotarpio gydymas
(zr. 4.2 skyriy).

Bet kuriuo gydymo metu arba po gydymo atsiradus kraujavimui arba kraujingoms iSskyroms is lyties
organy reikia nustatyti atsiradimo priezastj (pvz., atlikti endometriumo biopsijg), siekiant atmesti
endometriumo piktybiniy dariniy galimybe.

Moteriai reikia patarti kreiptis | gydytoja, jeigu gydantis [sugalvotas pavadinimas] prasideda
kraujavimas arba atsiranda kraujingy iSskyry.

Dél stimuliacijos vienais estrogenais, likutiniai endometriozés Zidiniai gali virsti ikivézinés formos
dariniais. Todél moterims, kurioms dél endometriozés pasalinta gimda, $j preparatg reikia skirti
atsargiai, ypac jei zinoma, kad yra likutiniai endometriozés zidiniai.

Krities vézys
Bendri duomenys rodo padidéjusig kriities vézio rizikg moterims, vartojancioms estrogeno ir

progestogeno derinj, todél tokia rizika gali bati padidéjusi ir taikant vien estrogeny PHT (rizika
priklauso nuo PHT trukmes).

Motery sveikatos iniciatyvos (angl. WHI) tyrimas nenustaté padidéjusios kriities vézio rizikos
moterims, kurioms atlikta histerektomija ir kurioms taikoma vien estrogeny PHT. Stebé&jimo tyrimais
dazniausiai nustatytas tik nedidelis krities véZio diagnozés rizikos padidéjimas, kuris yra zymiai
mazesnis nei estrogeno ir progestageno derinius vartojanciy motery.

Padidéjusi rizika pasireiSkia vaistinius preparatus vartojant kelis metus, taciau ji sumazéja iki pradinio
lygio praéjus keliems (ne daugiau nei penkeriems) metams po gydymo nutraukimo.

Taikant PHT, ypac¢ gydyma estrogeno ir progestageno deriniu, mamogramoje matomas didesnio tankio
vaizdas, o tai gali apsunkinti galimybe radiologiniu tyrimu nustatyti krities vézj.

Kiausidziy vézys

KiausSidziy vézys nustatomas daug reciau nei krities vézys.

Didelés metaanalizés epidemiologiniai duomenimis nustatyta padidéjusi rizika moterims, vartojanc¢ioms
tik estrogeng arba estrogeno ir progestageno derinio PHT, kuri iSrySkéja per 5 metus nuo vartojimo ir
laikui bégant po gydymo nutraukimo sumazéja.

Tam tikri tyrimai, jskaitant WHI tyrima, rodo, kad ilgalaikis PHT deriniy taikymas gali kelti panasig arba
kiek mazesne rizika (Zr. 4.8 skyriy).

Veny_tromboembolija

PHT siejama su 1,3-3 kartus didesne veny tromboembolijos (VTE), t. y. giliyjy veny trombozes arba
plaudiy embolijos rizika. Tokio reiskinio tikimybé pirmaisiais PHT metais didesné, nei vélesniais.

Tromboemboliniy bakliy turinciy pacienciy rizika susirgti veny tromboze ir embolija yra didesné, o PHT
gali jg dar padidinti. Todél taikyti PHT tokioms pacientéms negalima (zr. 4.3 skyriu).

Tarp bendrai pripazinty veny trombozembolijos rizikos veiksniy yra veny trombozembolijos rizikos
veiksniai, estrogeny vartojimas, vyresnis amzius, sudeétinga chirurginé operacija, ilgalaiké imobilizacija,
nutukimas (KMI > 30 kg/m?2), néstumas / pogimdyminis laikotarpis, sisteminé raudonoji vilkligé (SRV)
ir vézys. VienareikSmeés nuomonés apie galima veny varikozés rysj su veny tromboze ir embolija néra.
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Kaip ir visiems pacientams, kuriems atlikta chirurginé operacija, siekiant iSvengti veny
trombozembolijos, po chirurginés operacijos reikia imtis profilaktiniy priemoniy. Jei po pasirenkamos
operacijos imobilizacija trunka ilgai, rekomenduojama nutraukti [sugalvotas pavadinimas] vartojima.
Jeigu moteris nesirgo veny tromboembolija, taciau turi artimy giminiy, sirgusiy tromboze jauname
amziuje, kruopsciai jvertinus apribojimus galima pasillyti atlikti tikrinima_ (tikrinimu nustatoma tik dalis
trombofiliniy defekty).

Jeigu nustatomas trombofilinis defektas, siejamas su trombozés atveju Seimos nariy sveikatos
istorijoje, arba jeigu tai yra svarbus defektas (pvz., antitrombino, baltymo S ar baltymo C trikumas
arba Siy trikumy_derinys), taikyti PHT negalima.

Gydant moteris, kurioms jau taikomas ilgalaikis gydymas kreséjima mazinanciais vaistiniais
preparatais, reikia atidziai jvertinti PHT naudos ir rizikos santykj.

Jeigu pradéjus gydyma iSsivysto veny tromboembolija, vaisto vartojima reikia nutraukti. Pacientes
reikia informuoti, kad pajutusios galimus tromboembolijos simptomus (pvz., skausmingg kojos
patinimg, Uminj kratinés skausma, dispnéjqa), jos turéty nedelsdamos kreiptis | savo gydytoja.

Vainikiniy arterijy liga (VAL)

Atsitiktiniy imciy kontroliuojamy tyrimy duomeny, patvirtinanciy apsaugg nuo miokardo infarkto
moterims, serganc¢ioms arba nesergancioms VAL, kurios vartojo kombinuota estrogeno-progestageno
ar tik estrogeno PHT, néra.

Atlikus atsitiktiniy imciy kontroliuojamus tyrimus, padidéjusios VAL rizikos moterims, kurioms buvo
atlikta histerektomija ir taikomas gydymas vienais estrogenais, nenustatyta.

ISeminis insultas

Estrogeny ir progestageny derinio arba tik estrogeny terapija siejama su iki 1,5 karty didesne iSeminio
insulto rizika. Prasidéjus menopauzei santykiné rizika atsizvelgiant | amziy arba vartojimo trukme
nekinta. Taciau kadangi pradiné insulto rizika yra glaudziai susijusi su amziumi, bendra insulto rizika
moterims, kurioms taikoma PHT, su amziumi didéja.

Kitos sglygos

Nuo estrogeny organizme gali kauptis skysciai, todél pacientes, kuriy sutrikusi Sirdies arba inksty,
veikla, reikia atidziai stebéti.

Moteris, jau sergancias hipertrigliceridemija, reikia atidziai stebéti estrogeny pakaitinés terapijos arba
hormony pakaitinés terapijos metu, nes gauta pranesimy apie tokios biiklés estrogenus vartojancioms
moterims retai pasitaikantj stipry trigliceridy koncentracijos plazmoje padidéjima, sukélusj pankreatita.

Estrogenai didina tiroksing jungianciy globuliny (TJG) kiekj, todél kraujyje padidéja bendras
skydliaukés hormony kiekis (matuojamas baltymais susijungusiu jodu (BSJ)), T4 koncentracija
(nustatoma stulpeliy chromatografijos budu arba radioimuniniu tyrimu) arba T3 koncentracija
(nustatoma radioimuniniu tyrimu). T3 sudétinis pasisavinimas sumazéja ir atitinka padidéjusj TIG.
Laisvojo T4 ir laisvojo T3 koncentracijos nepakinta. Serume gali padaugéti kity jungianciujy baltymu,
pvz., kortikoidus jungianciy globuliny (KJG) ir lytinius hormonus jungianciy globuliny (LHIG), todél
kraujyje gali atitinkamai padaugéti kortikosteroidy ir lytiniy steroidy. Laisvyjy arba biologiskai aktyviy
hormony koncentracija nepakinta. Kity kraujo plazmos baltymy (angiotenzino / renino substrato, alfa-
1 antitripsino, ceruloplazmino) kiekis gali biti padidéjes.

PHT kognityviniy funkcijy nepagerina. Atliekant WHI tyrimg nustatyta, kad galimos demencijos rizika
moterims, kurios sudétinius PHT preparatus arba PHT preparatus tik su estrogenais pradeda nuolat
vartoti blldamos vyresnés nei 65 mety, yra didesné.
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Lokalus nepageidaujami reiskiniai

Vartojimas | makstj gali sukelti nedidele lokalig trauma, ypa¢ moterims, turin¢ioms sunkig maksties
atrofija.

Pagalbinés medziagos: benzilo alkoholis ir cetostearilo alkoholis

[Montavi vaistiniams preparatams vietoj auksciau esancio sakinio turéty bati naudojamas tik Sis
sakinys]

Pagalbinés medziagos: benzilo alkoholis, cetostearilo alkoholis ir propilenglikolis

Vienoje Sio vaisto dozéje yra [kiekis mg] benzilo alkoholio. Benzilo alkoholis gali sukelti lengvg vietinj
sudirginima.

Sio vaisto sudétyje yra cetostearilo alkoholio, kuris gali sukelti vietiniy odos reakcijy (pvz., kontaktinj
dermatitq).

[Montavit vaistiniams preparatams turéty bdti papildomai nurodyta cia]

Vienoje Sio vaisto dozéje yra [kiekis mg] propilenglikolio.

e 4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia sqveika
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas pakeiCiant esamg Sio skyriaus teksta]
[sugalvotas pavadinimas] sgqveikos su kitais vaistiniais preparatais tyrimy neatlikta.

Taciau estrogeny metabolizma gali paspartinti tuo pat metu vartojamos, vaistus metabolizuojancius
fermentus (ypac citochromo P450 fermentus) suZadinancios medZiagos, pvz., vaistiniai preparatai nuo
traukuliy (pvz., fenobarbitalis, fenitoinas, karbamazepinas) ir priesinfekciniai vaistai (pvz.,
rifampicinas, rifabutinas, nevirapinas, efavirenzas).

Zinoma, kad ritonaviras ir nelfinaviras yra stipris inhibitoriai, ta¢iau vartojami kartu su steroidiniais
hormonais jie veikia skatinamai. Vaistazoliy preparatai, kuriuose yra jonazolés (lot. Hypericum
perforatum) gali skatinti estrogeny metabolizma.

Kliniskai dél padidéjusio estrogeny metabolizmo gali sumazéti poveikis ir pakisti kraujavimo iS gimdos
pobudis.

Vartojant per makstj, iSvengiama pirmojo prasiskverbimo | kepenis, todél fermenty induktoriai | makstj
naudojamiems estrogenams gali turéti maziau jtakos nei geriamiesiems hormonams.

e 4.6 Vaisingumas, néstumo ir zindymo laikotarpis
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas | Sj skyriy, o esamas tekstas turéty bati istrintas]
Néstumas

[sugalvotas pavadinimas] neskirtas naudoti néStumo laikotarpiu. Jeigu gydydamasi [sugalvotas
pavadinimas] pacienté pastoja, gydyma reikia nedelsiant nutraukti. Daugumos ligi Siol atlikty
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epidemiologiniy tyrimy, susijusiy su netycia vaisiui padarytu poveikiu estrogenais, rezultatai neparodée

jokio teratogeninio poveikio ar toksinio poveikio vaisiui.

Zindymas

[sugalvotas pavadinimas] nevartotinas zindymo laikotarpiu.

e 4.7 Poveikis gebé&jimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

[Toliau pateiktas tekstas turéty bditi jterptas | Sj skyriy, o esamas tekstas turéty bati istrintas]

[sugalvotas pavadinimas] poveikis budrumui ar koordinacijai mazai tikétinas.

e 4.8 Nepageidaujamas poveikis

[Toliau pateiktas tekstas turéty biti jterptas | Sj skyriy, o esamas tekstas turéty bati istrintas]

Patirtis vaistui esant rinkoje

Gauta pranesimy apie Siuos su [sugalvotas pavadinimas] susijusius nepageidaujamus reiskinius:

Organy sistemos klase

(MedDRA)

Nedazni

(=1/1000 iki <1/100)

Labai reti (< 1/10 000)

Bendrieji sutrikimai ir
vartojimo vietos pazeidimai

Laikinas silpnas vietinis
sudirginimas (pvz.,

Negausios iSskyros

niezéjimas, deginimo pojitis)

Odos padidéjusio jautrumo
reakcija (alergine kontaktiné
egzema)

Toliau nurodytos nepageidaujamos reakcijos siejamos su per burng ir (arba) per oda vartoty estrogeny

terapija (Sios klasés vaistams bidingas poveikis).

Organy sistemy klase

Daznos

> 1/100 iki < 1/10 (nuo =
1 % iki <10 %

Nedaznos

Nuo > 1/1000 iki < 1/100
(nuo > 0,1 % iki <1 %)

Infekcijos ir infestacijos

Vaginitas, jskaitant
maksties kandidamikoze

Imuninés sistemos
sutrikimai

Padidéjes jautrumas

Psichikos sutrikimai

Depresija

Lytinio potraukio pokyciai,
nuotaikos sutrikimai

Nervy sistemos sutrikimai

Galvos sukimasis, galvos
skausmas, migrena,
nerimas

Akiy sutrikimai

Kontaktiniy lesiy
netoleravimas

Kraujagysliy sutrikimai

Veny tromboze, plauciy
embolija
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Virskinimo trakto sutrikimai

Pykinimas, pilvo patimas,
pilvo skausmas

Kepenuy, tulzies puslés ir
lataky sutrikimai

TulZies pUslés liga

Odos ir poodinio audinio
sutrikimai

Alopecija

Chloazma (melazma),
hirsutizmas, niezulys,
iSbérimas

Skeleto, raumeny,
jungiamojo audinio ir kauly
sutrikimai

Artralgija, kojy méslungis

Lytinés sistemos ir kraties
sutrikimai

Patologinis kraujavimas is
gimdos (kraujavimas arba
kraujingos iSskyros tarp
menesiniy), kraty
skausmas, kraty
jautrumas, kraty
padidéjimas, iSskyros i$
kraty, leukoréja

Bendrieji sutrikimai ir
vartojimo vietos pazeidimai

Edema

Tyrimai Svorio pokyciai
(padidéjimas arba
sumazejimas), padidéjes
trigliceridy kiekis

Kita rizika

Kitos nepageidaujamos reakcijos buvo nustatytos taikant gydyma estrogenu / progestagenou.

- Odos ir poodinio audinio sutrikimai: daugiaformé raudoné, mazgineé eritema, kraujagysline

purpura.

- Demencijos tikimybé vyresniame nei 65 mety amziuje (zr. 4.4 skyriy).

- Tulzies puslés liga.

Kridties vézio rizika

- Moterims, kurios sudétinius estrogeno ir progestageno preparatus vartoja daugiau kaip 5 metus,
kyla iki 2 karty didesné krities vézio rizika.

- Padidéjusi rizika pacientéms, kurioms taikomas gydymas vienais estrogenais, yra gerokai
mazesné, nei nustatyta moterims, kurios vartoja estrogeno ir progestageno derinius.

- Rizikos lygis priklauso nuo vartojimo trukmeés (zr. 4.4 skyriy).
- Toliau pateikiami didziausio atsitiktiniy imdciy placebo kontroliuojamo tyrimo (WHI tyrimo) ir

didziausio epidemiologinio tyrimo (milijono motery tyrimo, angl. MWS) rezultatai.

17



Milijono motery tyrimas. Apskaiciuotoji papildoma kriities vézio rizika po 5 mety vartojimo

Amziaus Papildomi atvejai Rizikos santykis* Papildomy atvejy
intervalas 1000 PHT preparaty 1000 motery,
(metai) vartotoju per 5 vartojanciy PHT
mety laikotarpi preparatus, skaicius
per 5 mety
laikotarpj (PI
95 %)
PHT vienais estrogenais
50-65 | 9-12 1,2 | 1-2 (0-3)
Estrogeny ir progestogeny derinys
50-65 | 9-12 1,7 | 6 (5-7)

* Paimta i$ pradinio iSsivysciusiy Saliy sergamumo lygio.

# Bendrasis rizikos rodiklis. Rizikos santykis néra pastovus - ilgéjant vartojimo trukmei, jis didés.
Pastaba: Kadangi skaic¢iavimui naudotas krity vézio daznis ES Salyse skiriasi, atitinkamai kinta ir
papildomy_atvejy skaicius.

JAV WHI tyrimai. Papildoma kriities vézio rizika po 5 vartojimo mety

Amziaus Atvejy skaicius Rizikos santykis ir Papildomy atvejy
intervalas 1000 motery 95 % PI 1000 motery,
(metai) placebo grupéje vartojanciy PHT
per 5 mety preparatus, skaicius
laikotarpi per 5 mety
laikotarpi (PI 95 %)

Tik KKE estrogenai

50-79 | 21 0,8 (0,7-1,0) | -4 (-6-0)*
KKE+MPA estrogenai ir progestagenai #

50-79 | 17 1,2 (1,0-1,5) | +4 (0-9)

* Su gimdos neturin¢iomis moterimis atliktas WHI tyrimas padidéjusi kriities vézio rizika

nenustatyta.

* T analize jtraukus tik tas moteris, kurioms iki tyrimo PHT nebuvo taikoma, pirmus 5 gydymo metus
krities vézio rizika nebuvo padidéjusi; po 5 mety Sioms moterims kylanti krities véZio rizika buvo
didesné, nei PHT preparatais negydytoms moterims.

Endometriumo hiperplazija ir karcinoma

Moterys po menopauzés, turincios gimda

Endometriumo vézio rizika yra mazdaug 5 iS 1000 motery, turinciy gimda ir negaunanciy PHT.
Priklausomai nuo vartojimo tik estrogenais trukmeés ir estrogeno dozés, endometriumo vézio rizikos
padidéjimas epidemiologijos tyrimuose skyrési nuo 5 iki 55 papildomy atveju, diagnozuoty kiekvienam
1000 motery nuo 50 iki 65 mety.

Kiausidziy_vézys

PHT vienais estrogenais ir estrogeno ir progestageno derinio vartojimas siejamas su Siek tiek
padidéjusia kiausidziy vézio rizika (zr. 4.4 skyriy).

52 epidemiologiniy tyrimy metaanalize nustatyta padidéjusi kiausidziy vézio rizika moterims, Siuo metu
vartojanc¢ioms PHT, palyginti su moterimis, kurios niekada nevartojo PHT (RR 1,43, 95 % PI 1,31-
1,56). 50-54 mety moterims 5 mety PHT vartojimas sukelia apie 1 papildoma atvejj 2000-iai
vartotojy. Per 5 metus kiausidziy vézys bus diagnozuotas vidutiniSkai 2 i§ 2000 50-54 mety motery,
nevartojanciy PHT.

Veny embolijos ir trombozés rizika

PHT susieta su 1,3-3 kartus didesne santykine veny trombozés ir embolijos iSsivystymo rizika, pvz,
giliyjy veny trombozés arba plauciy embolijos rizika. Tokiy sutrikimy tikimybé labiau tikétina per
pirmuosius PHT vartojimo metus (zr. 4.4 skyriy). Pateikiami WHI tyrimy, rezultatai.
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WHI tyrimai. Papildoma veny tromboembolijos rizika per 5 vartojimo metus

Amziaus Atvejy skaicius Rizikos santykis ir Papildomi atvejai
intervalas 1000 motery 95 % PI 1000 vartotojy
(metai) placebo grupé
per 5 mety
laikotarpi
Tik geriamieji estrogenai*
50-79 | 7 1,2 (0,6-2,4) | 1(3-10)
Geriamyjy estrogeny ir progestogeny derinys
50-79 | 4 | 2,3(1,2-4,3) | 5 (1-13)
* Tyrimas su moterimis, kurioms pasalinta gimda

Vainikiniy arterijy ligos rizika

Vyresnéms nei 60 mety amziaus moterims, vartojan¢ioms kombinuotuosius estrogeny ir progestogeny
PHT preparatus, iSeminés Sirdies ligos rizika nezymiai padidéjusi (zr. 4.4 skyriy).

ISeminio insulto rizika

Gydymas vienais estrogenais ir estrogeno ir progestageno deriniais siejama su iki 1,5 karto didesne
santykine iSeminio insulto rizika. Vartojant PHT, hemoraginio insulto rizika nepadidéja.

Si santykiné rizika nesusijusi su amziumi arba vartojimo trukme, ta¢iau kadangi pradiné rizika labai
priklauso nuo amziaus, bendroji insulto rizika moterims, vartojanc¢ioms PHT preparatus, su amziumi
didéja; zr. 4.4 skyriuy.

Jungtiniai WHI tyrimy rezultatai. Papildoma iSeminio insulto* rizika per 5 vartojimo metus

- Atvejy skaicius - . .
_Am2|aus 1000 motery placebo R|Z|kos_ ] Papildomy atveJL!v_
intervalas rupéie santykis ir 1000 motery skaicius
(metai) g m':etjai 95 % PI per 5 mety laikotarpi
50-59 8 1,3(1,1-1,6) 3 (1-5)

* ISeminio insulto ir hemoraginio insulto atvejai neatskirti

Pranesimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos. Tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede* nurodyta
nacionaline pranesimo sistema.

[*Nuorodas dél spausdintos dokumento versijos Zitrékite QRD Sablone su komentarais.]

e 4.9 Perdozavimas
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas | Sj skyriy. Bet kuris esamas skyrius turéty bdti istrintas. ]

Atsitiktinai arba tikslingai pavartojus didelj [sugalvotas pavadinimas] kiekj, gali pasireiksti
nepageidaujamas poveikis, pvz., virskinimo trakto negalavimai, pykinimas ir kt. Gydymas yra
simptominis.

19



e 5.1 Farmakodinaminés savybés
[..]
[Toliau pateiktas tekstas turéty bati jterptas j sj skyriy.]

Veiklioji medziaga, sintetinis 17B-estradiolis, yra cheminiu ir biologiniu poZitriu identiSka endogeniniam
zmogaus estradioliui.

Vartojamas | makstj, estrogenas palengvina maksties atrofijos simptomus, iSkylancius dél estrogeno
trukumo moterims po menopauzes.

Maksties simptomai palengvéjo per pirmasias 4 gydymo savaites.

e 5.2 Farmakokinetinés savybés
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdati jterptas | Sj skyriy. Bet kuris esamas skyrius turéty bdti istrintas. ]

Vartojamas | makstj, estradiolis absorbuojamas iS maksties epitelio ir patenka kraujotaka tokios
koncentracijos, kuri laikinai virSija pomenopauzine riba.

Po vienos [sugalvotas pavadinimas] 2 g dozés (atitinkancios 200 pg E2) nustatytos Sios vertés: AUC,-
36= 1285,2 pg/ml*h ir Cmax = 103,5 pg/ml. E2 pusé&jimo trukmés, kuri tarp pavieniy pacienciy labai
skyrési, geometrinis vidurkis buvo 5,05 val.

Keturiy savaiciy kartotiniy doziy tyrime vidutiné estradiolio koncentracija serume pradiniame ir
maziausiuose (mazdaug po 36 valandy po paskutinio tiriamojo vaisto vartojimo) buvo atitinkamai 6,4
pg/ml ir 15,1 ug/ml. Siame tyrime Cmax lygis nebuvo matuojamas.

Estradiolis greitai metabolizuojamas kepenyse ir zarnyne | estrong, ir po to i estriolj. Estradiolis virsta
estrioliu negrjZztamai. Daugiau kaip 95 % estriolio iSsiskiria su Slapimu, didziausia dalis susijungia su
gliukurono ragstimi.

e 5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

[Toliau pateiktas tekstas turéty bati jterptas | Sj skyriy. Bet kuris esamas skyrius turéty bdti istrintas. ]

duomeny, papildanciy kituose Sios PCS skyriuose pateiktus duomenis.
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B. Zenklinimas

INFORMACIJA ANT ISORINES IR VIDINES PAKUOTES

{POBUDIS/TIPAS}

| 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

{(Sugalvotas)pavadinimas stiprumas (mikrogramais/qg) farmaciné forma}

{Veiklioji (-sios) medziaga (-0s)}

(]

Tekstas ant iSorinés pakuotés

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-0S) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

[Zemiau esantis tekstas turéty bdti jterptas j $io skyriaus langelj]

Vartokite ne ilgiau kaip 4 savaites.

(]

Tekstas ant vidinés pakuotés

| 5. KITA

[Zemiau esantis tekstas turéty biiti jterptas j $io skyriaus langelj]

Vartokite ne ilgiau kaip 4 savaites.
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C. Pakuotés lapelis

¢ 1 skyrius. Kas yra [sugalvotas pavadinimas] ir kam jis vartojamas
[Toliau pateiktas tekstas turéty biti jterptas | Sj skyriy]

[sugalvotas pavadinimas] priskiriamas prie vaisty grupés, vadinamos vietinio poveikio pakaitine
hormony terapija (PHT).

Jis skiriamas makstyje pasireiSkiantiems menopauzés simptomams, pvz., sausumui arba sudirginimui,
mazinti. Medicinoje tai vadinama maksties atrofija. Jq sukelia estrogeny koncentracijos Jisy kine
sumazejimas. Tai nutinka natdraliai po menopauzés.

[sugalvotas pavadinimas] pakeicia estrogeng, kuris paprastai gaminamas motery kiausidése. Jis
istumiamas | makstj, todél hormonai iSskiriami bitent ten, kur jy reikia. Tai gali palengvinti nemalonius
maksties pojtcius.

¢ 2 skyrius. Kas Zinotina pries vartojant [sugalvotas pavadinimas]
[Dabartinis tekstas turéty bdti istrintas is sio skyriaus ir pakeistas toliau pateiktu tekstu]

Gydant [sugalvotas pavadinimas] nustatyta padidéjusi estradiolio koncentracija kraujo plazmoje,
virSijanti fiziologine estradiolio koncentracijos pomenopauzinio amziaus moters organizme ribg. Todél,
saugumo sumetimais, [sugalvotas pavadinimas] reikia vartoti ne ilgiau kaip 4 savaites.

[sugalvotas pavadinimas] negalima vartoti vartojant kity PHT vaisty, pvz., estrogeny tableciy, pleistry
arba gelio karsc¢io bangoms gydyti ar osteoporozei iSvengti.

Sveikatos istorija ir nuolatiniai sveikatos patikrinimai

PHT vartojimas kelia rizika, | kurig reikia atsizvelgti apsisprendziant, ar pradéti vartoti [sugalvotas
pavadinimas], arba sprendziant ar jj vartoti toliau.

Pries pradedant PHT, gydytojas jums uzduos klausimy apie Jisy ir JGsy Seimos nariy sveikatos istorijg.
Gali buti, kad gydytojas nuspres Jums skirti medicinine patikra. Gydytojas gali tirti jusy krdtis ir (arba),
prireikus, atlikti vidaus organy patikra.

Reguliariai tirkites kratis, kaip pataré gydytojas.
o [sugalvotas pavadinimas] vartoti negalima

jei kuris nors i$ Siy punkty jums tinka. Jei nesate tikri dél né vieno iS Zemiau pateikty punkty, pries
vartodami [sugalvotas pavadinimas] pasitarkite su gydytoju.

[sugalvotas pavadinimas] vartoti negalima, jeigu:

- yra alergija (padidejes jautrumas) estradioliui arba bet kuriai pagalbinei [sugalvotas
pavadinimas] medziagai (jos iSvardytos 6 skyriuje ,Kita informacija“);

- sergate arba esate sirgusi krities véziu arba jeigu jtariama, kad juo sergate;

- sergate arba esate sirgusi nuo estrogeny priklausomu véziu, pvz., gimdos gleivinés
(endometriumo) véziu, arba jeigu jtariame, kad juo sergate;

- dél nepaaiskinamy priezasciy kraujuojate iS maksties;

- Jasy gimdos gleiviné pernelyg iSveséjusi (endometriumo hiperplazija) ir Si biklé negydoma;
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Siuo metu arba praeityje venoje buvo susiformaves trombas (trombozé), pvz., kojose (giliyjy
veny tromboze) arba plauciuose (plauciy embolija);

turite kraujo kreséjimo sutrikimy (pvz., C baltymo, S baltymo arba antitrombino stoka);

turite arba neseniai turéjote kraujo kresuliy arterijose sukelta liga, pvz., Sirdies infarkta, insulty
arba kritinés anging;

sergate arba esate sirgusi kepeny liga ir Jisy kepeny funkcijg rodanciy tyrimy rezultatai
neatsistate;

turite retg kraujo sutrikima, vadinama porfirija, kuris perduodamas Seimoje (paveldimas).

Jeigu kuris nors iS minéty sveikatos sutrikimy pirma kartg pasireiksty vartojant [sugalvotas
pavadinimas], gydyma reikia i$ karto nutraukti ir nedelsiant kreiptis | savo gydytoja.

o [Kada imtis specialiy atsargumo priemoniy vartojant [sugalvotas pavadinimas]

PrieS pradédami gydyma, pasakykite gydytojui, jei turite ar kada nors patyréte kurj nors i$ iSvardyty
sutrikimy, nes gydymo <sugalvotas pavadinimas> metu jie gali atsinaujinti arba pablogéti. Apzitrai

dazniau turétuméte kreiptis | gydytoja, jeigu Jums yra:

gimdos miomuy;

gimdos gleivinés iSveséjimas uz gimdos riby (endometriozé) arba praeityje smarkiai iSveséjusi
gimdos gleiviné (gimdos gleivinés hiperplazija);

padidéjusi tromby formavimosi rizika (zr. skyriuje ,, Tromby susidarymas venose (trombozé)");

padidéjusi nuo estrogeny priklausomo vézio iSsivystymo rizika (pvz., jeigu mama, sesuo arba
senelé sirgo krities véziu);

padidéjes kraujospudis;

sutrikusi kepeny veikla, pvz., gerybinis kepeny navikas;

diabetas;

tulzies akmenys;

migrena arba stipris galvos skausmai;

imuninés sistemos liga, kuri pazeidzia daugelj organy (sisteminé raudonoji vilkligé, SRV);
epilepsija;

astma;

ausy bugneliy arba klausos liga (otoskleroze);

labai padidéjusi kraujo riebaly (trigliceridy) koncentracija;

dél Sirdies ar inksty veiklos sutrikimy organizme kaupiasi skysciai;

o Nustokite vartoti [sugalvotas pavadinimas] ir nedelsiant kreipkités | gydytoja

Jeigu vartojant PHT, pastebétumeéte bent vieng is Siy reiskiniy:

bent viena i$ skyriuje ,[sugalvotas pavadinimas] vartoti negalima" nurodyty sveikatos sutrikimy;

odos arba akiy baltymy pageltimg (gelta). Tai gali bGti kepeny ligos pozymiai;
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- smarky kraujospldzio padidéjima (galimi simptomai: galvos skausmas, nuovargis, galvos
sukimasis);

- migreninj galvos skausma, kuris pasireiSkia pirma kartg;
- jeigu pastojote;
- jeigu pastebétuméte tromby pozymiu, pvz.:

- skausmingq kojy patinima ir raudonj;

- staigy kratinés skausma;

- dusulj.

Daugiau informacijos rasite skyriuje ,Tromby susidarymas venose (trombozé)"

PHT ir vézys

Smarkiai iSveSéjusi gimdos gleiviné (gimdos gleivinés hiperplazija) ir gimdos gleivinés vézys
(endometriumo vézys)

Vartojant tik estrogeny PHT padidés smarkiai iSveSéjusios gimdos gleivinés (gimdos gleivinés
hiperplazija) ir gimdos gleivinés vézio (endometriumo vézys) rizika.

Vartojant [sugalvotas pavadinimas] 4 savaites ar trumpiau, papildomai progestogeno vartoti nereikia.
Taciau vartojant [sugalvotas pavadinimas] ilgiau nei rekomenduojama, gimdos gleivinés iSsiskyrimo
rizika nezinoma.

Jei kraujuojate arba yra kraujingy iSskyry (tepliojimas), arba jei Sie kraujavimai tesiasi nustojus vartoti
[sugalvotas pavadinimas], turétumeéte susitarti dél apsilankymo pas gydytojq. Tai gali bati iSveSéjusios
gimdos gleivinés pozymis.

Krities vézys
Duomenys rodo, kad vartojant estrogeno ir progestogeno derinj, ir galbat ir tik estrogeno PHT,
padidéja krities véZio rizika. Papildoma rizika priklauso nuo to, kaip ilgai vartojate PHT. Papildoma

rizika iSrySkéja per kelerius metus. Taciau nutraukus gydyma, per keletg mety (ne daugiau kaip 5
metus) Si rizika sumazéja iki jprasto lygio.

Moterims, kuriy gimda pasalinta ir kurioms 5 metus taikoma PHT vienais estrogenais, krities vézio
rizika nepadidéjo arba padidéjo labai nedaug.

Palyginimas

50-79 mety amziaus moterims, nevartojanc¢ioms PHT preparaty, krities vézys per 5 mety laikotarpj

bus nustatytas vidutiniskai 9-17 motery iS 1000. 50-79 mety amziaus moterims, vartojan¢ioms PHT
estrogeny ir progestogeny 5 metus, tokiy atvejy pasitaikys 13-23 motery iS 1000 (t. y., 4-6 atvejais
daugiau).

Reguliariai tikrinkite kritis. Apsilankykite pas gydytoja, jeigu pastebétuméte Siuos pokydius:
- idubimus odoje;
- spenelio pokycius;

- guzelius, kuriuos galima pamatyti arba uzciuopti.
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Be to, Jums rekomenduojama prisijungti prie mamografijos patikros programuy, kai Jums jos bus
pasidlytos. Dél mamografinés patikros svarbu informuoti slaugytoja / sveikatos priezitiros specialista,
kuris atlieka rentgenologinj tyrima, kad naudojate PHT, nes Sis vaistas gali padidinti jasy krity audinio
tankj, o tai gali paveikti mamografijos rezultata. Kai padideja kruty tankis, mamografija gali aptikti ne
visus guzelius.

Kiausidziy vézys

KiausSidziy vézys nustatomas daug reciau nei krities vézys. Ilgalaikis PHT vartojimas vienais
estrogenais ir sudétiniais estrogeno ir progestageno preparatais siejamas su Siek tiek padidéjusia
kiausidziy veézio rizika.

Kiausidziy vézio rizika priklauso nuo amziaus. Pavyzdziui, per 5 metus kiausidziy vézys bus
diagnozuotas vidutiniskai 2 i 2000 50-54 mety motery, nevartojanciy PHT. Tarp motery, kurioms PHT
buvo taikoma 5 metus, bus nustatyti apie 3 kiausidziy vézio atvejai 1000 vartotojy (t. y. ne daugiau
kaip 1 papildomas atvejis).

PHT poveikis SirdZiai ir kraujotakai
Tromby susidarymas venose (trombozé)

Kraujo kresuliy venose susidarymo rizika PHT preparatus vartojanc¢ioms moterims, palyginti su jy
nevartojanciomis, padidéja apie 1,3-3 kartus, ypac pirmaisiais vartojimo metais.

Kraujo kreSuliai gali bdti susije su rimtomis problemomis ir toks kresulys, patekes | plaucius, gali
sukelti kratinés skausma, dusulj, nualpimg arba net mirtj.

Kresuliy susidarymo venose rizika didéja su amziumi ir jeigu turite toliau iSvardyty rizikos veiksniy.
Pasakykite gydytojui, jeigu Sios aplinkybés jums aktualios:

- jus negalite vaikscioti ilgg laikg dél atliktos didelés operacijos, suzeidimo arba ligos (taip pat zr. 3
skyriy, ,Jeigu Jums reikia atlikti operacijq");

- turite didelj antsvorj (KMI >30 kg/m?);

- jeigu turite kraujo kreséjimo sutrikima, kurj reikia ilgai gydyti vaistais, neleidzianciais kraujui
kreséti;

- bent vienam i$ artimy jlsy giminaiciy buvo diagnozuotas trombas kojoje, plauciuose arba kituose
organuose;

- sergate sistemine raudongja vilklige (SRV);
- sergate véziu;

Kresulio susidarymo pozymius Zr. skyriuje ,Nustokite naudoti [sugalvotas pavadinimas] ir nedelsdama
kreipkités | gydytojq".

Palyginimas

Per 5 mety laikotarpj veny trombai turéty susidaryti vidutiniSkai 4-7 i 1000 | 6-g desimtj jZengusiy,
motery, kurios nevartoja PHT preparaty.

Tarp motery, jZengusiy | 6-3 deSimtmetj, kurios daugiau kaip 5 metus vartojo estrogeno ir
progestageno PHT preparatus, bus nustatyta 9-12 atvejy 1000 vartotojy (t. y. papildomi 5 atvejai).

50-60 mety amziaus moterims, kurioms pasalinta gimda ir vartojusioms tik PHT estrogeny 5 metus,
tokiy atvejy pasitaikys 5-8 moterims iS 1000 (t. y., 1 atveju daugiau).

Sirdies liga (Sirdies smiigis)
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Duomeny, kurie patvirtinty, kad PHT padés iSvengti Sirdies smgio, néra.

Vyresnems nei 60 mety moterims, kurios vartoja sudétinius estrogeno ir progestageno PHT
preparatus, rizika susirgti Sirdies liga yra Siek tiek didesné, nei toms, kurios nevartoja jokiy PHT
preparaty.

Moterims, kurioms pasalinta gimda ir kurioms taikomas tik estrogeny gydymas, Sirdies ligos
iSsivystymo rizika nepadidéjusi.

Insultas

Insulto rizika PHT preparatus vartojanc¢ioms moterims, palyginti su jy nevartojanciomis, yra 1,5 karty,
didesné. Su PHT susijusiy papildomy insulto atvejy skaicius didés su amziumi.

Palyginimas

Tikétina, kad 50-60 mety amziaus moterims, kurioms netaikoma PHT, per 5 mety laikotarpj insultas
iStiks vidutiniskai 8 moteris iS 1000. Per 5 metus tarp motery, jZengusiy | 6-3 deSimtmetj, kurios
vartoja PHT preparatus, turéty bati nustatyta vidutiniSkai 11 insulto atvejy 1000 vartotojy (t. Y., 3
papildomi atvejai).

Kitos salygos

PHT nepadés iSsaugoti atminties. Yra duomenuy, kurie patvirtina, kad moterims, kurioms PHT pradéta
taikyti sulaukus daugiau kaip 65 metuy, atminties praradimo rizika yra didesné. Patarimo kreipkités |
savo gydytoja.

Vietiniai nepageidaujami reiskiniai

Vartojimas | makstj gali sukelti nedidele vietine trauma.

Vaikams ir paaugliams

[sugalvotas pavadinimas] nevartotinas vaikams ir paaugliams.

o Kiti vaistai ir [sugalvotas pavadinimas]
[sugalvotas pavadinimas] sqveikos su kitais vaistiniais preparatais tyrimy neatlikta.

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant vaistus, jsigytus be recepto, augalinius
vaistus ar kitus natdralius produktus, pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Kai kurie vaistai gali sutrikdyti [sugalvotas pavadinimas] poveikj. Tai gali sukelti nereguliary
kraujavima. Tai taikoma Siems vaistams:

e vaistai nuo epilepsijos (pvz., barbittratai, fenitoinas ir karbamazepinas);
e vaistai nuo tuberkuliozés (pvz., rifampicinas ir rifabutinas);
 vaistai ZIV infekcijai gydyti (pvz., nevirapinas, efavirenzas, nelfinaviras ir ritonaviras);

e vaistazoliy preparatai, kuriuose yra jonazolés (lot. Hypericum perforatum).
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Laboratoriniai tyrimai

Jei jums reikia atlikti kraujo tyrima, pasakykite gydytojui arba laboratorijos personalui, kad vartojate
[sugalvotas pavadinimas], nes Sis vaistas gali paveikti kai kuriy laboratoriniy tyrimy rezultatus.

o Néstumas ir zindymo laikotarpis

[sugalvotas pavadinimas] skirtas tik pomenopauzinio amziaus moterims. Jeigu pastojote, nustokite
vartoti [sugalvotas pavadinimas] ir kreipkités | savo gydytojq. [sugalvotas pavadinimas] nevartotinas
zindymo metu.

o Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Poveikis nezinomas.

[sugalvotas pavadinimas] pagalbinés medziagos: benzilo alkoholis ir cetostearilo alkoholis

[Montavit vaistams vietoj auksciau esancio sakinio turéty bdti naudojamas Sis sakinys]

[sugalvotas pavadinimas] pagalbinés medziagos: benzilo alkoholis, cetilo alkoholis ir propilenglikolis

Vienoje Sio vaisto dozéje yra [kiekis mg] benzilo alkoholio. Benzilo alkoholis gali sukelti lengvg vietinj
sudirginima.

Cetostearilo alkoholis gali sukelti vietiniy odos reakcijy (pvz., kontaktinj dermatita).

[Montavit vaistams turéty bati pridedamas sis sakinys]

Vienoje $io vaisto dozéje yra [kiekis mg] propilenglikolio. Siame vaiste esantis propilenglikolis gali
turéti ta patj poveikj, kaip alkoholio gérimas, ir didina Salutinio poveikio tikimybe. Propilenglikolis gali
sukelti odos sudirginima.

e 3 skyrius. Kaip vartoti [sugalvotas pavadinimas]
[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas | Sj skyriy, o esamas tekstas turéty bdti istrintas]

[sugalvotas pavadinimas] visada vartokite tiksliai pagal Sio lapelio instrukcijas. Jeigu abejojate,
kreipkites | gydytojq arba vaistininka.

Gydytojas sieks skirti maziausig doze, kad Jlsy simptomo gydymas bty kuo trumpesnis. Pasitarkite
su gydytoju, jei manote, kad Si dozé yra veikia per stipriai arba per silpnai.

e Galite pradeti gydytis [sugalvotas pavadinimas] bet kurig Jums tinkamg diena.
e [sugalvotas pavadinimas] - tai kremas skirtas vartoti | makst;.
e [sugalvotas pavadinimas] jstumiamas | makstj aplikatoriumi.

e Kaskart po naudojimo aplikatoriy reikia iSplauti Siltu vandeniu.
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e Jeigu aplikatoriaus sugadintas, jo negalima naudoti ir apie tai reikia pranesti gamintojui.

e [sugalvotas pavadinimas] negalima vartoti pries pat lytine sueitj arba naudoti kaip lubrikanta,
kad baty iSvengta galimo Salutinio poveikio partneriui.

e [sugalvotas pavadinimas] vartojant kartu su latekso gaminiais (pvz., prezervatyvais,
diafragmomis), reikia imtis ypatingy atsargumo priemoniy, nes Sio vaisto sudétyje yra
pagalbiniy medziagy (kity sudedamujy daliy, ypac stearaty), kurios gali sumazinti tokiy,
gaminiy funkcionalumag ir taip padaryti juos ne tokius patikimus.

atsargiai.
Kiek naudoti
e Pirmaja gydymo savaite:

Pries einant miegoti, | makstj reikia suleisti 1 uzpildyto aplikatoriaus turinj (= 2 g kremo) kas
antra dieng (palikite dvi dienas tarp kiekvienos dozes);

¢ Antrajq gydymo savaite:

Pries einant miegoti, | makstj reikia suleisti 1 uzpildyto aplikatoriaus turinj (= 2 g kremo) du
kartus per savaite (palikite 3 ar 4 dienas tarp kiekvienos dozés);

Nevartokite [sugalvotas pavadinimas] ilgiau kaip 4 savaites. Uzbaigus gydymo kursg, vaisto likuciy,
vartoti negalima.

[Siame skyriuje jterpiamas kremo su aplikatoriumi naudojimas. Si 3 skyriaus dalis nebuvo pakeista
Sios procediros metu]

[..]

[Sis tekstas turéty bati jterptas po skyriaus ,Aplikatoriaus valymas po naudojimo"]

Kiek laiko testi gydymg [sugalvotas pavadinimas]?
[sugalvotas pavadinimas] negalima vartoti ilgiau kaip 4 savaites.

Nezinoma, ar ilgalaikis gydymas ir pakartotinis gydymo kursas nesukels gimdos gleivinés iSveséjimo
(gimdos gleivinés hiperplazijos) ir gimdos vézio (endometriumo vézio). Todél nerekomenduojama testi
gydymo ilgiau nei 4 savaites. Jeigu maksties atrofijos simptomai iSlieka daugiau kaip 4 savaites, reikia
jvertinti galimybe taikyti kitokj gydyma. Pasitarkite su savo gydytoju.

Jei kraujuojate arba yra kraujingy iSskyry (tepliojimas), arba jei Sie kraujavimai tesiasi nustojus vartoti
[sugalvotas pavadinimas], turétumeéte susitarti dél apsilankymo pas gydytojq. Tai gali bati iSveSéjusios
gimdos gleivinés pozymis.

o Pavartojus per didele [sugalvotas pavadinimas] doze

Pavartojus per didele [sugalvotas pavadinimas] doze per vieng karta, gali pasireiksti Salutiniai reiskiniai
pvz., pykinimas. Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

o Pamirsus pavartoti [sugalvotas pavadinimas]
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Negalima vartoti dvigubos [sugalvotas pavadinimas] dozés norint kompensuoti praleistg vieng doze.
Teskite gydyma, kaip jprastai.

o Nustojus vartoti [sugalvotas pavadinimas]

Jasy gydytojas paaiskins jums apie gydymo nutraukimo poveikj ir kada nutraukti gydyma. Taip pat jis
aptars su jumis kitas gydymo galimybes.

o Jeigu Jums reikia atlikti operacija

Jeigu Jums reikia atlikti operacijg, pasakykite chirurgui, kad vartojate [sugalvotas pavadinimas]. Jums
gali tekti nutraukti [sugalvotas pavadinimas] vartojima (Zr. 2 skyriy, ,Kraujo kresuliai venoje").

e 4 skyrius. Galimas salutinis poveikis

[Toliau pateiktas tekstas turéty bdti jterptas | Sj skyriy, o esamas tekstas turéty bati istrintas]

Moterims, vartojancioms PHT vaistus, daZzniau nustatomos Sios ligos, palyginti su PHT
nevartojanciomis moterimis:

- krities vézys;

- nenormalus gimdos gleivinés augimas ar vézys (endometriumo hiperplazija ir karcinoma);
- kiausidziy vézys;

- trombai kojy arba plauciy venose (veny tromboembolija);

- Sirdies liga;

- insultas;

- galimas atminties praradimas, jeigu PHT pradedama vartoti kai pacientéms yra daugiau kaip 65
metai.

Daugiau informacijos apie Siuos Salutinius reiskinius rasite 2 skyriuje.

[sugalvotas pavadinimas], kaip ir kiti vaistai, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiSkia ne visiems
Zmonéms.

Salutiniy reiskiniy suskirstymas j toliau nurodytas kategorijas, parodo ju daznj.

Labai dazni: daugiau nei 1 iS 10 gydomy pacienciy

Dazni: 1-10 gydyty pacienciy is 100

Nedazni: 1-10 gydyty pacienciy is 1 000

Reti: 1-10 gydyty pacienty is 10 000

Labai reti: maziau nei 1 i$ 10 000 gydomy pacienciy

Daznis nezinomas: negali blti apskaitiuotas pagal turimus duomenis
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Nedazni: laikinas nestiprus vietinis sudirginimas (pvz., niezéjimas, deginimo pojdtis) ir negausios
iSskyros.

Labai reti: alerginés reakcijos.

[Sis sakinys turéty bati pakeistas]
Vartojant kitus PHT buvo nustatyti Sie Salutiniai poveikiai:
- tulzies paslés liga;

- jvairls odos sutrikimai: odos spalvos pakitimai, ypac ant veido arba kaklo - vadinamosios néstumo
démeés (rudme);

- skausmingi rausvi odos mazgeliai (mazginé eritema);
- iSbérimas su zidininiu paraudimu arba zaizdelémis (daugiaformé raudoné).

Dazni

Depresija, plauky slinkimas, sgnariy skausmas, kojy méslungis, patologinis kraujavimas i$ gimdos,
kriity skausmas, krity jautrumas, kraty padidéjimas, iSskyros i$ kriity, kino masés padidéjimas arba
sumazejimas, riebaly (trigliceridy) kiekio kraujyje padidéjimas

Nedazni

Vaginitas, jskaitant lyties organy infekcijg, sukeltg grybeliy; lytinio potraukio pokyciai; nuotaikos
sutrikimai; galvos svaigimas; galvos skausmas; migrena; nerimas; kontaktiniy lesiy netoleravimas,
kraujo kresuliai venoje (trombozeé); pykinimas; pilvo pitimas; pilvo skausmas; padidéjes
plaukuotumas; niezéjimas; bérimas; tinimas

Jei Jums pasireiské Salutinis poveikis, pasitarkite su gydytoju <arba gydytoju> <,> <vaistininku>
<arba slaugytoja>. Tai apima bet kokj galima Salutinj poveikj, nenurodytg Siame lapelyje. Apie Salutinj
poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede* nurodyta nacionaline pranesimo
sistema. Pranesdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto
sauguma.

[*Nuorodas dél spausdintos dokumento versijos Zitrékite QRD Sablone su komentarais.]

Jeigu pasireiskeé stiprus Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja arba vaistininka.
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