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 naproksénu, zinatniskie secinajumi ir sadi.

Nemot véra pieejamos zinatniskas literatliras datus, spontanos zinojumus, tostarp gadijumus ar cieSu
saistibu laika un labi dokumentétus, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp naproksénu un DRESS ir
vismaz pamatoti iesp&jama. PRAC secinaja, ka sistémiskai lietoSanai paredzétu naproksénu saturosu
zalu informacija javeic atbilstosi grozijumi.

Turklat, nemot veéra pieejamos datus par fiksétu zalu izraisitu izsitumu (fixed drug eruption - FDE) risku,
kas ieguti daudzos spontanos zinojumos un zinatniskaja literatdra, ar pozitivu reakciju uz atkartotu zalu
lietoSanu vai apstiprinatiem peroralas provokacijas testiem, un nemot véra, ka vairaku sistémiski
lietojamu naproksénu saturosu zalu informacija ir jau minéta S1 nevélama ietekme, PRAC uzskata, ka
célonsakariba starp naproksénu un FDE ir labi pamatota, un secina, ka attiecigi jagroza sistémiski
lietojamu naproksénu saturosu zalu informacija.

Visbeidzot, ka piesardzibas pasakums un, nemot véra pieejamo informaciju par tas pasas terapeitiskas
grupas zalém, pamatojoties uz ticamu darbibas mehanismu, naproksénu saturoSu lokalai lietoSanai
paredzétu zalu informaciju japapildina ar formul&jumu par lietoSanas risku gritniecibas laika saskana ar
formulé&jumu, kas pienemts attieciba uz lokalai lietoSanai paredzétu ketoprofénu, flurbiprofénu un
ibuprofénu, ibuproféna lizinu (nav indicéts ductus arteriosus gadijuma), ibuprofénu / kofeinu.

CMDh piekrit PRAC zinatniskajiem secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par naproksénu, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska
attieciba zalém, kas satur naproksénu, ir nemainiga, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu apraksta.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto novértéjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir redistrétas ari citas zales, kas satur naproksénu, vai tadas tiks registrétas
nakotné, CMDh iesaka saistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedz&js / redistracijas apliecibas
ipasnieki nemt véra So CMDh nostaju.



II pielikums

Grozijumi nacionali registreto zalu informacija



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

1. Ieteikums par zalu izraisitu reakciju ar eozinofiliju un sistémiskiem simptomiem (DRESS) —
sistemiskam zalu formam

Zalu apraksta sistémiskam zalu formam, kas satur aktivo vielu naproksénu, ieteicams veikt Sadas
izmainas (jaunais teksts ir pasvitrots un treknraksta, dzéstais teksts parsvitrots):

Teksta vieta, kur 4.4. apakspunkta esoSaja rindkopa par smagam adas reakcijam ir uzskaititas smagas
adas reakcijas (pieméram, SJS un TEN), japievieno $ads teksts. Ja lidzigs formul&jums vél nav izmantots,
tas batu pilniba jaieklauj. Ja zalu apraksta jau ir ieklauti lidzigi vai stingraki ieteikumi par SCAR, lidzigie
vai stingrakie ieteikumi paliek spéka un batu jasaglaba.

Zalu apraksts

Pieméram, to var pievienot sadi, ja zalu apraksta ir $ads precizs formulé&jums:

. 4.4. apaksSpunkts
Smagas adas blakusparadibas (severe cutaneous adverse reactions - SCAR)

P&c registracijas saistiba ar <zaju nosaukums> terapiju ir zinots par Stivensa-DZonsona sindromu (SJS),
toksisku epidermas nekrolizi (TEN) un_zalu izraisitu reakciju ar eozinofiliju un sistémiskiem
simptomiem (drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms_- DRESS), kas var bat
dzivibai bistami vai letali. Ja paradas pazimes un simptomi, kas liecina par Sim reakcijam, <zaju
nosaukums> lietoSana ir nekavéjoties japartrauc. Ja, lietojot <za/u nosaukums>, pacientam ir attistijies
SJS, TEN vai DRESS, arstésanu ar <zafu nosaukums> nedrikst atsakt, un ta ir pilniba jaizbeidz.

. 4.8. apakspunkts

SOK Adas un zemadas audu bojajumi

Ja DRESS jau ir ieklauta 4.8. apakspunkta ar citu bieZumu, jasaglaba esosais bieZzumes.

Biezums: Nav zinams — Zalu izraisita reakcija ar eozinofiliju un sistémiskiem simptomiem
(DRESS) (skatit 4.4. apaksSpunktu)

LietoSanas instrukcija

Ja atsevisku nopietnu adas reakciju (pieméram, Stivensa-DZonsona sindroms, toksiska epidermas
nekrolize) nosaukumi nav minéti pasreizéja apstiprinata zaju apraksta punkta par nopietnam adas
reakcijam, saja punkta izmainas nav nepiecieSamas (t. i., nav nepieciesams pievienot ari nosaukumu
"zalu izraisita reakcija ar eozinofiliju un sistémiskiem simptomiem (DRESS)").

2. punkts. Kas Jums jazina pirms <zalu nosaukums> lietosanas
Bridinajumi un piesardziba lietosana

Ir zinots par nopietnam adas reakcijam, tostarp Stivensa-DZonsona sindromu, toksisku epidermas
nekrolizi, zalu izraisitu reakciju ar eozinofiliju un sistémiskiem simptomiem (DRESS) saistiba ar
<zalu nosaukums>. Ja pamanat kadu no simptomiem, kas saistiti ar Sim 4. punkta aprakstitajam
nopietnajam adas reakcijam, partrauciet <z3/u nosaukums> lietoSanu un nekavéjoties meklgjiet
medicinisko palidzibu.




4. punkts. Iespéjamas blakusparadibas

Partrauciet lietot <zaJu nosaukums> un nekavéjoties sazinieties ar arstu, ja pamanat kadu no sadam
blakusparadibam:

Nav zinams: biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem

Plasi izplatiti izsitumi, augsta kermena temperatiara, aknu enzimu paaugstinasanas, asins
analizu izmainas (eozinofilija), palielinati limfmezgli un citu kermena organu iesaiste (zalu
izraisita reakcija ar eozinofiliju un sistémiskiem simptomiem, ko dévé ari par DRESS). Skatit
ari 2. punktu.

2. Ieteikums par fiksétiem zalu izraisitiem izsitumiem (FDE) — sistémiskam zalu formam

Zalu apraksta sistémiskam zalu formam, kas satur aktivo vielu naproksénu, ieteicams veikt Sadas
izmainas (jaunais teksts ir pasvitrots un treknraksta, dzéstais teksts parsvitrots):

Zalu apraksts

e 4.8. apakspunkts
Ja FDE jau ir ieklauta 4.8. apakspunkta ar citu bieZumu, jasaglaba esosais bieZums.
SOK Adas un zemadas audu bojajumi

Biezums: Nav zinams: fikseti zalu izraisiti izsitumi

Lietosanas instrukcija

4. punkts. Iespéjamas blakusparadibas

Partrauciet lietot <zaJu nosaukums> un nekavéjoties sazinieties ar arstu, ja pamanat kadu no sadam
blakusparadibam:

Nav zinams: biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem

specifiska adas alergiska reakcija, ko sauc par fiksétiem zalu izraisitiem izsitumiem, kas

v = =

arasti atkartojas taja(-as) pasa(-as) vieta(-as), atkartoti lietojot zales, un var izskatities ka

apali vai ovali apsartumi un adas pietiikums, pisliSu veidoSanas (natrene), nieze;

3. Ieteikums lietosanai gritniecibas laika — lokali lietojamas zalu formas

Ieteicams veikt Sadas izmainas zalu apraksta lokali lietojamam zalém, kas satur aktivo vielu naproksénu
(jaunais teksts ir pasvitrots un treknraksta, dzéstais teksts parsvitrets):

Sis teksts nacionald limeni ir japielago spéka esosajiem zalu apraksta formul&jumiem. Ja z&lu apraksta
Jjau ir ieklauti lidzigi vai stingraki ieteikumi par lietosanu gritniecibas laika, lidzigs vai stingraks ieteikums
paliek spéka un tas ir jasaglaba.

Ja zalu apraksta ir apgalvojumi, kas norada, ka nav teratogénas iedarbibas vai butiskas sistémiskas
iedarbibas, sis teksts ir jasvitro.



Zalu apraksts
e 4.3. apakspunkts
(..)

- grutniecibas tresais trimestris

¢ 4.6. apaksSpunkts
[...] Grutnieciba

Nav _klinisko datu par <zalu nosaukums> lietoSanu griatniecibas laika. Pat, ja sistemiska
iedarbiba ir mazaka, salidzinot ar iekskigu lietoSanu, nav zinams, vai sistémiska [za&lu

nosaukums] iedarbiba, kas tiek sasniegta péc lokalas lietosanas, var kaitét embrnam/auqllm

absoluti nepiecieSams. Ja zales lieto, devai jabut péc iespéjas mazakai un arstésanas ilgumam
péc iespéjas isakam.

Gratniecibas tresa trimestra laika prostaglandinu sintetazes inhibitoru, tostarp <zalu
nosaukums>, sistémiska lietoSana var izraisit kardiopulmonalu un nieru toksicitati auglim.
Griatniecibas beigas gan matei, gan bérnam var pagarinaties asinosanas laiks, un aizkavéties
dzemdibas. Tadél [zalu nosaukums] ir kontrindicéts gritniecibas pédéja trimestri (skatit

4.3. apaksSpunktu).

LietoSanas instrukcija

2. punkts. Kas Jums jazina pirms [zalu nosaukums] <lietoSanas>
Nelietojiet <zalu nosaukums> $ados gadijumos:

Ja Jums ir pédéjie tris gritniecibas ménesi.

Gritnieciba, barosana ar kriti un fertilitate

(..)

<Zalu nosaukums> iekskigi lietojamas zalu formas (pieméram, tabletes) var izraisit
nevélamas blakusparadibas Jisu nedzimusajam bérnam. Nav zinams, vai tads pats risks
attiecinams uz [zalu nosaukums], lietojot tas uz adas.

Ja esat grutniece vai barojat bérnu ar kriti, ja domajat, ka Jums varétu but gratnieciba, vai

lanojat grutniecibu, pirms So zalu lietoSsanas konsultéjieties ar arstu vai farmaceitu.

Nelietojiet <zalu nosaukums> pédéjo tris grutniecibas ménesu laika. Pirmajos seSos
grutniecibas ménesos Jius nedrikstat lietot [zalu nosaukums], ja vien tas nav absolati
nepiecieSams un to nav ieteicis arsts. Ja Jums Saja perioda ir nepiecieSsama arstésana, jalieto
mazaka deva péc iespéjas isaku laiku.




III pielikums

Sis vienosanas ieviesanas grafiks



Sis vienosanas ievieSanas grafiks

CMDh vienoSanas pienemsana CMDh sanaksme 2024. gada aprili

VienoSanas pielikumu tulkojumu nositiSana 2024. gada 9. junija
valstu kompetentajam iestadém:

VienoSanas ieviesana, ko veic dalibvalstis 2024. gada 8. augusta
(registracijas apliecibas Tpasnieks iesniedz
izmainu pieteikumu):
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