III priedas

. Preparato charakteristiky santraukos,
Zenklinimo ir pakuotés lapelio atitinkamy skyriy pakeitimai
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A. Preparato charakteristiky santrauka

4.1 Terapinés indikacijos

[Siuo metu patvirtintos indikacijos turi buti paSalintos ir
pakeistos taip, kaip nurodyta toliau.]

Trimetazidinas yra skirtas stabilia kriitinés angina serganciy suaugusiy pacienty, kuriems gydymo
pirmos eilés vaistiniais preparatais nuo kriitinés anginos nepakanka arba toks gydymas netoleruojamas,
papildomam simptominiam gydymui.

N

.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
[toliau esantis tekstas turi biuti jterptas]

Dozé yra viena 20 mg tableté arba 1 ml (20 lasy) trimetazidino geriamojo tirpalo 3 kartus per para
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Specialiy grupiy pacientai

Pacientai, kuriems sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30—

60 ml/min.) (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius), rekomenduojama dozé yra viena 20 mg tableté arba 1 ml (20 lasy)
geriamojo tirpalo 2 kartus per para, tai yra, vieng karta ryte ir kita vakare valgio metu.

Senyvi pacientai

Dél su amziumi susijusio inksty funkcijos susilpnéjimo senyviems pacientams gali padidéti
trimetazidino ekspozicija (Zr. 5.2 skyriy). Vidutinio sunkumo inksty sutrikimu sergantiems pacientams
(kreatinino klirensas 30—60 ml/min.) rekomenduojama doz¢ yra viena 20 mg tableté arba 1 ml

(20 lasy) geriamojo tirpalo 2 kartus per para, tai yra, viena karta ryte ir kita vakare valgio metu.
Senyviems pacientams dozg¢ didinti reikia atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Vaikai
Trimetazidino saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 18 mety vaikams neistirti. Duomeny
néra.

—
[—
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4.3 Kontraindikacijos

[Siuo metu patvirtintos kontraindikacijos turi buti pasalintos ir
pakeistos taip, kaip nurodyta toliau]

- Padidéjes organizmo jautrumas veikliajai medziagai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai
pagalbinei medziagai.

- Parkinsono liga, parkinsonizmo simptomai, tremoras, neramiy koju sindromas ir kiti susij¢ judesiy
sutrikimai.

- Sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.).

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
[toliau esantis tekstas turi buti jterptas]

[...]

Trimetazidinas gali sukelti arba pasunkinti parkinsonizmo simptomus (tremora, akinezija, hipertonija),
kurie turi bati tiriami, ypa¢ senyvo amziaus pacientams. Abejotinais atvejais, pacientai turi biiti
nukreipiami pas neurologg atitinkamiems tyrimams.

Pasireiskus judesiy sutrikimams, tokiems kaip parkinsonizmo simptomai, neramiy kojuy sindromas,
tremoras, netvirta eisena, trimetazidino vartojima reikia galutinai nutraukti.

Tokie atvejai mazai paplite ir iprastai, nutraukus gydyma, yra griztami. Daugumai pasveikusiy
pacienty simptomai iSnyko per 4 ménesius nutraukus trimetazidino vartojima. Jeigu parkinsonizmo
simptomai iSlieka daugiau kaip 4 ménesius po vaisto vartojimo nutraukimo, reikia pasikonsultuoti su
neurologu.

Galimi kritimai dél netvirtos eisenos ar arterinés hipotezijos, ypatingai kraujospiidi mazinanciy vaisty
vartojantiems pacientams (zr. 4.8 skyriy).

Atsargumo priemoniy turi buiti imamasi skiriant trimetaziding pacientams, kuries yra tikétina didesné
vaisto ekspozicija:

- kuriems yra vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius),

- senyviems pacientams, vyresniems kaip 75 mety (Zr. 4.2 skyriy).

[...]

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

[Siuo metu patvirtintas Sio skyriaus tekstas turi biti pasalintas ir
pakeistas taip, kaip nurodyta toliau]

Atlikty klinikiniy tyrimy metu trimetazidinas nedaré poveikio hemodinamikai, tac¢iau po vaisto
patekimo i rinka buvo gauta praneSimy apie svaiguli ir mieguistuma (zr. 4.8 skyriy). Tai gali turéti
poveiki gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

[Zemiau esantis tekstas turi buti jterptas]
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Organy sistemos klasé

Daznis

Nepageidaujamos reakcijos

Nervy sistemos sutrikimai

Dazni

Svaigulys, galvos skausmas

Daznis nezinomas

Parkinsonizmo simptomai (tremoras,
akinezija, hipertonija), netvirta eisena,
neramiy koju sindromas, kiti susij¢ judesiy
sutrikimai, kurie paprastai praeina nutraukus
§iy vaistiniy preparaty vartojima

Daznis nezinomas

Miego sutrikimai (nemiga, mieguistumas)

Sirdies sutrikimai

Reti

Palpitacijos, ekstrasistolés, tachikardija

Kraujagysliu sutrikimai

Reti

Arteriné hipotenzija, ortostatiné hipotenzija,
kuri gali baiti susijusi su negalavimu,
svaiguliu ar kritimais, ypa¢ kraujosptdi
mazinanciy vaisty vartojantiems
pacientams; veido ir kaklo paraudimas

Virskinimo trakto sutrikimai

Dazni

Pilvo skausmas, viduriavimas, dispepsija,
pykinimas ir vémimas

Daznis nezinomas

Viduriy uzkietéjimas

Odos ir poodinio audinio
sutrikimai

Dazni

Bérimas, niezulys, dilgéliné

Daznis nezinomas

Uminé isplitusi egzanteminé pustuliozé
(angl. Acute generalized exanthematus
pustulosis AGEP), angioedema

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo
vietos pazeidimai

Dazni

Astenija

Kraujo ir limfinés sistemos
sutrikimai

Daznis nezinomas

Agranulocitoze, trombocitopenija,
trombocitopeniné purpura

Kepenuy, tulzies ptslés ir lataky
sutrikimai

Daznis nezinomas

Hepatitas

[...]

5.1 Farmakodinaminés savybés

[Zemiau esantis tekstas turi buti jterptas]

[...]

Veikimo mechanizmas

Trimetazidinas slopina riebaly riigs¢iy beta oksidacija, nes jis slopina ilgos grandinés fermenta 3-
ketoacil-CoA tiolaze. D¢l to padidéja gliukozés oksidacija. Energijos gamybai gliukozés oksidacijos
metu iSeminése lastelése suvartojama maziau deguonies nei beta oksidacijos metu. Gliukozés
oksidacijos sustiprinimas optimizuoja lasteliy energijos gamybos procesus, todél yra palaikomas
tinkamas energijos metabolizmas esant iSemijai.

Farmakodinaminis poveikis

ISemine Sirdies liga sergantiems pacientams trimetazidinas dalyvauja medziagy apykaitoje,
palaikydamas didelj energijos Saltinio — fosfaty — kieki miokardo lastelése. AntiiSeminio poveikio yra
pasiekiama neveikiant hemodinamikos.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Klinikiniy tyrimy metu buvo nustatytas trimetazidino veiksmingumas ir saugumas gydant létine
kritinés angina sergancius pacientus tiek vien trimetazidinu, tiek kartu su kitu vaistiniu preparatu nuo
kriitinés anginos, kurio poveikis buvo nepakankamas.

Atsitiktiniy imciy dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo (TRIMPOL-II), kuriame
dalyvavo 426 pacientai, metu pacientams, vartojantiems 100 mg (50 mg 2 kartus per para) per para
metoprololio, 12 savaiciy buvo paskirta kartu vartoti ir trimetazidino (60 mg per para). Nustatytas
reikSmingas bendrosios pratimy toleravimo trukmés pailgéjimas ir klinikiniy simptomy palengvéjimas,
palyginti su placebu: bendroji pratimy toleravimo trukmé + 20,1 s, p = 0,023, bendrasis fizinis kriivis
+ 0,54 metabolinio ekvivalento, p = 0,001, laikas iki ST segmento nusileidimo 1 mm + 33,4, p =
0,003, laikas iki kriitinés anginos pasireiskimo pradzios + 33,9 s, p < 0,001, kriitinés anginos
priepuoliy per savaite - 0,73, p = 0,014, ir trumpo poveikio nitraty suvartojimas per savaitg - 0,63, p =
0,032, nesant hemodinaminiy poky¢iy.

Atsitiktiniy im¢iy dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo su tyrimo (Sellier), kuriame dalyvavo
223 pacientai, metu pacientams, vartojantiems 50 mg atenololio viena karta per para, buvo paskirta 8
savaites kartu vartoti ir po viena 35 mg trimetazidino modifikuoto atpalaidavimo tablete du kartus per
para. Praéjus 12 valandy po vaisto vartojimo, pratimy toleravimo tyrimy metu pacienty pogrupéje
(n=173) nustatytas reikSmingas ST segmento nusileidimas 1 mm (+ 34,4 s, p = 0,03), palyginti su
placebo grupe. ReikSmingas skirtumas taip pat buvo nustatytas kriitinés anginos atsiradimo atveju (p
=0,049). Tarp grupiu nebuvo nustatytas reikSmingas skirtumas vertinant antrines vertinamasias
baigtis (bendraja fiziniy pratimy trukme, bendraji fizini krtivi ir klinikines baigtis).

Trijy ménesiy atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduoto tyrimo (Vasco tyrimo), kuriame dalyvavo 1962
pacientai, metu dviejy trimetazidino dozavimo varianty (70 mg per para ir 140 mg per para), vartoty
kartu su atenololiu (50 mg per para), poveikis buvo palygintas su placebu. Bendroje populiacijoje,
iskaitant tiek asimptominius, tiek simptominius pacientus, nenustatyta trimetazidino nauda nei
ergometriniy (bendroji fiziniy pratimy trukme, laikas iki 1 mm ST segmento pokycio pradzios ir laikas
iki kriitinés anginos atsiradimo pradzios), nei klinikiniy vertinamyjy baigéiy atvejais. Vis délto,
simptominiy pacienty (n = 1574) grupéje trimetazidinas (140 mg) reik§mingai pagerino bendraja
fiziniy pratimy trukme (+23,8 s lyginant su 13,1 s (placebo), p = 0,001) ir laika iki krtitinés anginos
atsiradimo pradzios (+ 46,3 s lyginant su +32,5 s (placebo); p=0,005).

B. Pakuotés lapelis

[toliau esantis tekstas turi biuti jterptas atitinkamuose skyriuose]

1. Kas yra <(Sugalvotas) pavadinimas> ir kam jis vartojamas

Sis vaistas yra skirtas vartoti derinyje su kitais vaistais kriitinés anginai (3irdies kraujagysliy ligy
sukeltam skausmui) gydyti.

2. Kas Zinotina pries§ vartojant <(Sugalvotas) pavadinimas>

<(Sugalvotas) pavadinimas> vartoti negalima

- jeigu yra alergija trimetazidinui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos 6
skyriuje);

- jeigu sergate Parkinsono liga: tai galvos smegeny liga, pasireiskianti judesiy sutrikimu (drebéjimu,
sustingimu, judesiu sulétéjimu, koju vilkimu, sutrikusia eisena);

- jeigu sergate sunkiomis inksty ligomis.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Prie§ vartodami <(Sugalvotas) pavadinimas> pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.
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Sis vaistas gali sukelti arba pasunkinti tokius simptomus kaip drebulys, sustingimas, judesiy
sulétéjimas ir koju vilkimas, ypac senyviems pacientams. Sie simptomai turi biiti tiriami ir apie juos
reikia pranesti gydytojui, kad jis galéty i§ naujo jvertinti gydyma.

[...]

Vaikams ir paaugliams
<(Sugalvotas) pavadinimas> nerekomenduojama vartoti jaunesniems kaip 18 mety vaikams.

[...]

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

[...]

Jeigu esate néscia, zindote kuidiki, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Sis vaistas gali sukelti svaigulj ir mieguistuma. Tai gali turéti poveiki gebéjimui vairuoti ir valdyti
mechanizmus.

3. Kaip vartoti <(Sugalvotas) pavadinimas>

Visada vartokite §j vaista tiksliai, kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i gydytoja arba
vaistininka.

Rekomenduojama <(Sugalvotas) pavadinimas> 20 mg dozé yra 1 tableté 3 kartus per para valgio
metu.

Rekomenduojama <(Sugalvotas) pavadinimas> 20 mg/ml doz¢ yra 20 lasy geriamojo tirpalo 3 kartus
per parg valgio metu.

Jeigu sergate inksty ligomis arba esate vyresni kaip 75 mety, gydytojas gali pakeisti rekomenduojama
doze.
[...]

4. Galimas Salutinis poveikis

Dazni:
Svaigulys, galvos skausmas, pilvo skausmas, viduriavimas, nevirS§kinimas, pykinimas, vémimas,
bérimas, niezulys, dilgéliné ir silpnumas.

Reti:

Greitas ar nereguliarus Sirdies plakimas (kitaip vadinamas palpitacijomis), Sirdies permusimai,
pagreitéjes Sirdies plakimas, kraujospiidzio sumazéjimas atsistojus, kuris sukelia svaiguli, galvos
sukimasi arba silpnuma, negalavima (paprastai bloga savijauta), svaigulys, kritimai, veido ir kaklo
paraudimas.
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Daznis nezinomas:

Ekstrapiramidiniai simptomai (nejprasti judesiai, iskaitant dreb¢jima ir ranky bei pirsty drebéjima,
sukamuosius kiino judesius, koju vilkima, ranky ir kojy sustingima), kurie paprastai iSnyksta nutraukus
gydyma.

Miego sutrikimai (negaléjimas uzmigti, mieguistumas), viduriy uzkietéjimas, stiprus is$plites odos
bérimas raudonomis démémis su piislémis, veido, liipy, burnos, liezuvio arba gerklés tinimas, dél kurio
sunku ryti ar kvépuoti.

Sunkus baltyjy kraujo lasteliy skai¢iaus sumazéjimas, dél kurio padidéja infekcijuy tikimybée,
trombocity (kraujo ploksteliy) skai¢iaus sumazéjimas kraujyje, dél kurio padidéja kraujavimo ar
mélyniy atsiradimo rizika.

Kepeny liga (pykinimas, vémimas, apetito praradimas, bloga savijauta, kars¢iavimas, niezulys, odos ir
akiu pageltimas, Sviesios iSmatos, tamsuss Slapimas).

Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis, {skaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.
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