I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska vértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novértéjuma zinojumu par flukonazola periodiski atjaunojamiem droSuma
zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir sadi:

Nemot véra zinatniskajas publikacijas pieejamos datus par nevélamiem grutniecibas iznakumiem,
gadijumu zinojumiem un ticamu darbibas mehanismu, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp
flukonazolu un nelabvéligiem gritniecibas iznakumiem ir vismaz pamatota iesp€jamiba. Tapéc PRAC
secinaja, ka flukonazolu saturoSo zalu informacija javeic atbilstosi grozijumi.

CMDh ir izskatijusi PRAC ieteikumu un piekrit PRAC vispar€jiem secinajumiem un ieteikuma
pamatojumam.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par flukonazolu, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalem, kas satur flukonazolu, ir nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh iesaka mainit registracijas nosacijumus.



II pielikums

Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakspunktos (jaunais teksts ir
pasvitrots un treknraksta, dzéstais teksts parsvitrets)

Zalu apraksts
e 4.6. apakspunkts
Informacija par zalu riskiem, lietojot tas gritniecibas laika, ir jagroza, lai apakSpunkta teksts bitu $ads:

Sievietes reproduktiva vecuma

Pirms arstésanas uzsaksanas paciente jainformé par iespéjamo risku auglim.

Péc vienreizéjas devas I|etosanas, ieteicams vienu nedélu ilgs zalu izvadisanas periods (kas

Ilgstosaku arstésanas kursu gadijumos sievietém reproduktiva vecuma arstésanas perioda un
vienu nedélu péc pédéjas devas lietosanas var apsvéert kontracepcijas lietosanu, ja tas ir

nepiecieSsams.

Grutnieciba

NevéreSanas-pétijumatikanoradits_Noverojuma pétijumi liecina, ka sievietém, kuras sanémusas
arstésanu ar flukonazolu griitniecibas pirmaja_un/vai otraja trimestri, ir paaugstinats spontana aborta

risks salidzinajuma ar sievietem, kuras $aja pasa nerloda nav arstétas ar flukonazolu vai

Dati par vairakiem tiikstoSiem griitnieCu, kas gritniecibas pirmaja trimestri sanémusas kumulativo
flukonazola devu < 150 mg, neliecina par augla anomaliju kop€ja riska pieaugumu. Viena liela
novérojuma kohortas pétijuma perorala flukonazola iedarbiba pirmaja trimestri bija saistita ar nelielu
skeleta-muskulu sisteémas anomaliju riska pieaugumu, kas atbilst aptuveni 1 papildu gadijumam uz 1000
sievietém, kuras arstéja ar kumulativam devam < 450 mg, salidzinot ar sievietém, kuras arst€ja ar
lokalajiem azolu grupas lidzekliem, un aptuveni 4 papildu gadijumiem uz 1000 sievietém, kuras sanéma
kumulativas devas virs 450 mg. Pielagotais relativais risks bija 1,29 (95 % TI no 1,05 lidz 1,58) 150 mg
peroralas flukonazola devas gadijuma un 1,98 (95 % TI no 1,23 lidz 3,17) devam virs 450 mg
flukonazola.

trimestri, konstatéja 1,8-2 reizes lielaku sirds anomaliju risku, salidzinot ar flukonazola
nelietosanu un/vai lokalu azolu grupas lidzeklu lietoSanu.

Gadijumu zinojumos aprakstits jaundzimuso defektu veids zidainiem, kuru mates gratniecibas
laika tris meénesus vai ilgdk sanéma lielas flukonazola devas (400-800 mg diena)

kokcidioidomikozes arstésanai. Siem zidainiem novérotie iedzimtie defekti ir brahicefalija, ausu

displazija, liels priekSéjais avotins, augsstilba izliekums un radiohumerdla sinostoze.
Celonsakariba starp flukonazola lietoSanu un Siem iedzimtajiem defektiem nav skaidra.




Flukonazolu parastajas devas un istermina terapiju nedrikst nozimét grutniecibas laika, ja vien tas nav

skaidri nepiecieSams.

Lielas flukonazola devas un/vai ilgstosu terapiju gritniecibas laikd nozimét nedrikst, iznemot tikai
potenciali dzivibu apdraudosu infekciju gadijuma.

Lietosanas instrukcija
e 2. punkts
Gritnieciba, barosana ar krati un fertilitate

Ja esat gritniece vai barojat bérnu ar kriti, ja domajat, ka Jums varétu bat griatnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsulté&jieties ar arstu vai farmaceitu.

Ja planojat gritniecibu, péc vienreizéjas flukonazola devas lietoSanas ieteicams nogaidit
nedélu, pirms gritniecibas iestasanas.

Ilgstosaku flukonazola arstésanas kursu gadijumos konsultéjieties ar arstu par piemérotas

kontracepcijas nepiecieSamibu arstéSanas laika, kas jaturpina vienu nedélu péc pédéjas devas.

Ja esat grutniece, ja domajat, ka Jums varétu but grutnieciba, vai planojat grutniecibu, nelietojiet
flukonazolu, ja vien arsts Jums nav to teicis. Ja Jums iestajas griitnieciba So zalu lietoSanas laika vai
vienas nedélas laika péc pédéjas devas lietosanas, sazinieties ar arstu.

Flukonazols, lietots pirmaja vai otraja gritniecibas trimestri, var palielinat spontana aborta risku.
Flukonazols lietenelielas-devas-pirmaja trimestri var-redaudz palielinat risku, ka bérns piedzimst ar
iedzimtiem defektiem, kas ietekmé sirdi, kaulus un/vai muskulus.

Ir zinots par zidainiem ar iedzimtiem defektiem, kas skar galvaskausu, ausis, ka ari augsstilba

un elkona kaulus, kas dzimusi sievietém, kuras tris ménesus vai ilgak lietojusas lielas
flukonazola devas (400-800 mg diena) kokcidioidomikozes arstésanai. Saistiba star

flukonazolu un sSiem gadijumiem nav skaidra.




III pielikums

Sis vienosanas ieviesanas grafiks



Sis vienosanas ieviesanas grafiks

CMDh vienosanas pienemsana

2023. gada novembra CMDh sanaksme

Vienosanas pielikumu tulkojumu nosGtiSana
valstu kompetentajam iestadém

2023. gada 24. decembris

Vienosanas ievieSana, ko veic dalibvalstis
(registracijas apliecibas ipasnieks iesniedz
izmainu pieteikumu):

2024. gada 22. februaris




