I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi
Nemot véra Farmakovigilances riska verteSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novertéjuma zinojumu par fenitoina periodiski atjaunojamiem droSuma

zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir $adi.

LietoS$ana griitniecém un sievietém ar reproduktivo potencialu

Zinosanas laika perioda tika public@ta meta analize, kura bija novertets tadu iedzimtu malformaciju
riska lielums, kuras saistitas ar fenitoina lictosanu griitniecibas laika. Pamatojoties uz pasreiz
pieejamiem pieradijumiem, zalu informacija jaatspogulo to malformaciju raksturs, par kuram zinots
saistiba ar fenitoina lietoSanu griitniecibas laika. Tika parskatiti arT pieejamie dati par nervu sisteémas
attistibas traucg€jumu risku p&c fenitoina iedarbibas dzemdg, un, lai gan petijuma rezultati ir pretrunigi,
risku nevar izslégt. Tapec tika nolemts, ka pasreizgjie pieradijumi ir jaatspogulo zalu apraksta. Turklat,
lai uzsvertu svarigu informaciju par riskiem, kas saistiti ar zalu lietoSanu griitniecibas laika, un
nepiecieSamibu lietot efektivu kontracepciju sievietém ar reproduktivo potencialu, ka arT iesp&jamo
mijiedarbibu ar hormonalo kontracepciju, kas var izraisit efektivitates zudumu, tiek uzskatits par
nepiecieSamu visam fenitoinu saturo$am zalém ieklaut Tpasu bridinajumu zalu apraksta

4.4. apakSpunkta.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.4. un 4.6. apaks$punkts, pievienojot bridinajumu par zalu lietoSanu
griitniecibas laika un sievietem ar reproduktivo potencialu. Attiecigi ir jaatjaunina lietoSanas

instrukcija.

Geneétiskie faktori, kas saistiti ar smagu adas blakusparadibu un toksicitates risku

Pamatojoties uz literatiira pieejamajiem datiem par palielinatu smagu adas blakusparadibu rasanas
risku CYP2C9*3 aléles nésatajiem un palielinatas toksicitates risku vidgji specigiem vai vajiem
CYP2C9 substratu metabolizgtajiem, vadosa dalibvalsts secindja, ka ir attiecigi jagroza informacija par
zalem, kas satur fenitoinu.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.4. apakSpunkts, lai pievienotu bridinajumu par palielinatu smagu adas
blakusparadibu rasanas risku CYP2C9*3 aléles n€satajiem un palielinatu toksicitates risku videji
specigiem vai vajiem CYP2C9 substratu metabolizétajiem. Attiecigi ir jaatjaunina lietoSanas
instrukcija.

Mijiedarbiba ar tieSajiem peroralajiem antikoagulantiem

Pamatojoties uz literatiira publictajiem gadijumu zinojumiem, kuros aprakstita mijiedarbiba starp
fenitoinu un dabigatranu, un fenitoinu un rivaroksabanu, ka ar mijiedarbibas mehanismu, kas izraisa
tieSo peroralo antikoagulantu samazinatu koncentraciju plazma, vadosa dalibvalsts uzskatija, ka ir
pamatoti atjauninat zalu informaciju atbilstosi Eiropas Savieniba apstiprinato tieSo peroralo
antikoagulantu zalu informacijai.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.5. apakSpunkts, lai pievienotu mijiedarbibu ar tieSajiem peroralajiem
antikoagulantiem. Attiecigi ir jaatjaunina lietoSanas instrukcija.

Mijiedarbiba ar lakozamidu

Pamatojoties uz datiem, kas iegtiti farmakokingtikas pétijumos, kuros atklaja, ka fenitoins un enzimu
inducgjosas pretepilepsijas zales, ieskaitot fenitoinu, samazina lakozamida koncentraciju seruma un lai
saskanotu ar Eiropas Savieniba registréto lakozamidu saturo$o zalu informaciju, vadosa dalibvalsts
uzskatija, ka ir pamatoti atjauninat zalu informaciju.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.5. apak$punkts, lai pievienotu mijiedarbibu ar lakozamidu. Attiecigi ir
jaatjaunina lietoSanas instrukcija.



Mijiedarbiba ar tikagreloru

Attieciba uz Brilique (tikagrelora) zalu apraksta 4.5. apakSpunkta ming&to bridinajumu par CYP3A
induktoriem, fenitoins ir noradits ka CYP3A induktora piemé&rs, kas paredzami var samazinat
tikagrelora iedarbibu, potenciali samazinot ta efektivitati. Fenitoins tiek uzskatits par spécigu CYP3A4
induktoru, tap&c, nemot véra biologisko ticamibu, tiek uzskatits, ka ir pamatoti atjauninat zalu
informaciju, lai atspogulotu So mijiedarbibu, saskanojot ar Eiropas Savieniba apstiprinato tikagreloru
saturoSu zalu informaciju.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.5. apak$punkts, lai pievienotu mijiedarbibu ar tikagreloru. Attiecigi ir
jaatjaunina lietoSanas instrukcija.

Mijiedarbiba ar valproatu

Publicetaja literattira tika noteikta saistiba starp fenitolna un valproata/valproiskabes vienlaicigu
lietoSanu un palielinatu hiperamon&mijas risku. Ir izteiktas vairakas hipot€zes par mehanismu, kada
fenitoins var palielinat ar valproatu saistitu hiperamon&mijas risku. Lai gan atsevisku zalu informacija
var€tu biit norades par iesp&jamu mijiedarbibu starp fenitoinu un valproatu, nav konkrétas norades par
hiperamon@mijas iesp&jamibu §1s mijiedarbibas rezultata. Vadosa dalibvalsts uzskatija, ka,
pamatojoties uz kliiskajos petijjumos iegiitajiem datiem un ticamiem mehanismiem, ir pamatoti
atjauninat zalu informaciju.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.5. apakSpunkts, lai pievienotu mijiedarbibu starp fenitonu un valproatu.

Izoléta sarkanas rindas Stinu aplazija

Nemot veéra literatlira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par izol€tu sarkanas rindas §tinu
aplaziju, ieskaitot dazos gadijumos ciesu saistibu laika, simptomu izzusanu pec zalu lietoSanas
partraukSanas un/vai simptomu atjaunoSanos péc zalu lietoSanas atsakSanas, vadosa dalibvalsts
uzskatija, ka c€loniska saistiba starp fenitoinu un izoletu sarkanas rindas $iinu aplaziju ir vismaz
sapratigi iespgjama. Vadosa dalibvalsts secinaja, ka ir attiecigi jagroza fenitoinu saturosu zalu
informacija.

Jaatjaunina zalu apraksta 4.8. apak$punkts, lai pievienotu nevélamo blakusparadibu “izoléta sarkanas
rindas §tinu aplazija” ar biezumu “nav zinami”. Attiecigi ir jaatjaunina lietoSanas instrukcija.

Humano zalu savstarpgjas atzisanas un decentraliz&to procediiru koordinacijas grupa (Coordination
Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures-Human — CMDh) piekrit PRAC
zinatniskajiem secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par fenitoinu, CMD#h uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalém, kas satur aktivo vielu fenitotnu, paliek nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas
zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto noveértéjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir registr&tas ar citas zales, kas satur fenitoinu, vai tadas tiks registrétas
nakotn&, CMDh iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedzgjam/registracijas apliecibas
Tpasniekiem nemt véra So CMDh nostaju.



II pielikums

Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



<Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakSpunktos (jaunais teksts ir pasvitrots
un treknraksta, dz&stais teksts parsvitrots)>

Zalu apraksts

[Sis atjauninajums ir vajadzigs registracijas apliecibam, kuram nav Iidzigs teksts (zalu apraksts
un lietotaja instrukcija)]

Fenitoina peroralam zalu formam:
e 4.4, apakSpunkts

Ir japievieno $ads bridinajums:

Sievietes ar reproduktivo potencialu

Fenitoins, ja to lieto griitnieces, var radit kaitejumu auglim. Fenitoina iedarbiba pirms
dzimS$anas var palielinat nozimigu iedzimtu malformaciju un citu nelabvéligu attistibas
iznakumu risku (skatit 4.6. apakSpunktu).

X nedrikst lietot sievietém ar reproduktivo potencialu, ja vien péc riipigas piemérotu alternativu
arstéSanas iespéju apsversanas netiek uzskatits, ka iesuvums atsver risku.

Pirms fenitoina terapijas uzsaksSanas sievietei ar reproduktivo potencialu ir jaapsver
griitniecibas testa veikSana.

Sievietém ar reproduktivo potencialu ir jasniedz pilna informacija par iespéjamo risku auglim,
ja griitniecibas laika lieto fenitoinu.

Sievietes ar reproduktivo potencialu ir jainformeé par nepiecieSamibu konsultéties ar arstu,
tiklidz tas plano griitniecibu, lai pirms bérna ienems$anas un kontracepcijas partraukSanas
apspriestu zalu nomainu uz alternativu terapiju (skatit 4.6. apakSpunktu).

Sieviete ar reproduktivu potencialu ir jainformeé, ka vinai ir nekavéjoties jasazinas ar arstu, ja
vinai iestajas griitnieciba vai vina doma, ka vinai varétu biit griitnieciba, un vina lieto fenitoinu.

Sievietém ar reproduktivo potencialu arstéSanas laika un vienu ménesi péc arstéSanas
partraukSanas ir jalieto efektiva kontracepcija. Enzimu indukcijas del X var izraisit hormonalas
kontracepcijas terapeitiska efekta zudumu, tapéec sievietes ar reproduktivo potencialu ir
jakonsulté par citu efektivu kontracepcijas lidzeklu lietoSanu (skatitu 4.5. un 4.6. apakSpunktu).

. 4.6. apakspunkts
Ir japievieno $ads bridinajums:

Griitnieciba



Fenitoins §kérso cilvéka placentaro barjeru.

Fenitoina iedarbiba pirms dzemdibam var palielinat iedzimtu malformaciju un citu nevélamu
attistibas iznakumu risku. Cilvékiem fenitoina ietekme griitniecibas laika ir saistita ar nozimigu
malformaciju ras§anas bieZzumu, Kkas ir 2 Iidz 3 reizes lielaks neka visparéja populacija, kura
biezums ir 2-3%. Ir zinots par tadam malformacijam ka mutes un sejas Skeltnes, sirds defekti,
galvaskausa un sejas defekti, nagu un pirkstu hipoplazija, un augsanas traucéjumi (tostarp
mikrocefalija un prenatalas augSanas deficits) gan atseviski, gan ka dala no fetala hidantoina
sindroma bérniem, kas dzimusi sievietém ar epilepsiju, kuras lietoja fenitoinu griitniecibas laika.
Bérniem, kas dzimusSi sievietém ar epilepsiju, kuras griitniecibas laika lietoja fenitoinu
monoterapija vai kopa ar citiem pretepilepsijas lidzekliem, ir zinots par nervu sistémas
attistibas traucéjumiem. Pétijumi par nervu sistémas attistibas traucejumu risku bérniem, kuri
griitniecibas laika tika paklauti fenitoina iedarbibai, ir pretrunigi, un risku nevar izslegt.

X nedrikst lietot grutniecibas laika, iznemot gadijumus, kad péc riipigas piemérotu alternativu
arstéSanas iespéju izvérteSanas tiek izlemts, ka ieguvums atsver risku. Sievietém ir jasniedz pilna
informacija par fenitoina lietoSanas risku griitniecibas laika un jaapzinas Sis risks.

Ja péc riipigas riska un ieguvumu izvertéSanas, alternativas terapijas izvéle nav piemérota un
tiek turpinata arstéSana ar X, jalieto mazaka efektiva fenitoina deva. Ja sieviete plano
griitniecibu, ir japieliek visas piiles, lai pirms bérna ienemsSanas un kontracepcijas
partraukSanas arstéSanu zales nomainitu uz piemérotu alternativu terapiju. Ja fenitoina
lietoSanas laika sievietei iestajas grutnieciba, vina ir janosiita pie specialista fenitoina terapijas
atkartotai izvértéSanai un alternativu arsté$anas iespéju apsvérsanai.

Sievietes ar reproduktivo potencialu

X nedrikst lietot sievietém ar reproduktivo potencialu, ja vien péc riipigas piemerotu
alternativu arstéSanas iespéju apsverSanas netiek uzskatits, ka iespéjamais ieguvums atsver
risku. Sievietém ir jasniedz pilna informacija par iespéjamo Kaitéjumu auglim un jaapzinas
risks, ja fenitoinu lieto griitniecibas laika, un attiecigi par griitniecibas planoSanas svarigumu.
Pirms X terapijas uzsakSanas sievietém ar reproduktivo potencialu ir jaapsver griitniecibas
testa veikSana.

Sievietem ar reproduktivo potencialu arstéSanas laika un vienu ménesi péc arstéSanas
partraukSanas ir jalieto efektiva kontracepcija. Enzimu indukcijas dél X var izraisit hormonalas
kontracepcijas terapeitiska efekta zudumu, tapéc sievietes ar reproduktivo potencialu ir
jakonsulté par citu efektivu Kontracepcijas lidzeklu lietoSanu (skatitu 4.5. apakSpunktu). Ir
jalieto vismaz viena efektiva kontracepcijas metode (pieméram, dzemdes spirale) vai divi
papildinoSi kontracepcijas veidi, ieskaitot barjeras metodi. Katra gadijuma ir jaizverte
individuali apstakli, kontracepcijas metodes izvéles diskusija iesaistot pacientu.

Fenitoina parenteralam zalu formam:

[Sis atjauninajums ir vajadzigs registracijas apliecibam, kuram nav lidzigs teksts (zalu apraksts
un lietotaja instrukcija)]

e 4.4, apakSpunkts

Sievietes ar reproduktivo potencialu

Lietojot fenitoinu griitniecém, var tikt nodarits Kaitéjums auglim. Fenitoina iedarbiba pirms
dzimS$anas var palielinat nozimigu iedzimtu malformaciju un citu nevélamu attistibas iznakumu




risku (skatit 4.6. apakSpunktu). Lietojot fenitoinu istermina (arkartas gadijumos), nav zinams,
cik liels ir risks auglim.

X nedrikst lietot sievietém ar reproduktivo potencialu, iznemot gadijumus, kad péc ta ir Kliniska
vajadziba, un, kad vien iespéjams, sieviete ir jainformeé par iespéjamo risku auglim, kas ir
saistits ar fenitoina lietoSanu griitniecibas laika. Arkartas gadijumos kaitéjuma risks auglim ir
jaizverté, nemot vera [lietoSanas indikacijas] risku auglim un griitniecei.

Pirms fenitoina terapijas uzsaksSanas sievietei ar reproduktivo potencialu ir jaapsver
griitniecibas testa veikSana.

Enzimu indukcijas deél X var izraisit hormonalas kontracepcijas terapeitiska efekta zudumu
(skatit 4.5. un 4.6. apakSpunktu).

e 4.6. apakSpunkts

Fenitoins §kérso cilvéka placentaro barjeru.

Fenitoina iedarbiba pirms dzemdibam var palielinat iedzimtu malformaciju un citu nevélamu
attistibas iznakumu risku. Cilvékiem fenitoina ietekme griitniecibas laika ir saistita ar nozimigu
malformaciju ras§anas bieZzumu, Kkas ir 2 Iidz 3 reizes lielaks neka visparéja populacija, kura
biezums ir 2-3%. Ir zinots par tadam malformacijam ka mutes un sejas $keltnes, sirds defekti,
galvaskausa un sejas defekti, nagu un pirkstu hipoplazija un augSanas patologijas (tostarp
mikrocefalija un prenatalas augSanas deficits) gan atseviski, gan ka dala no fetala hidantoina
sindroma bérniem, kas dzimusi sievietém ar epilepsiju, kuras lietoja fenitoinu griitniecibas laika.

Bérniem, kas dzimusi sievietém ar epilepsiju, kuras griitniecibas laika lietoja fenitoinu
monoterapija vai kopa ar citiem pretepilepsijas lidzekliem, ir zinots par nervu sistémas
attistibas traucéjumiem. Pétijumi par nervu sistémas attistibas traucejumu risku bérniem, kuri
griitniecibas laika tika paklauti fenitoina iedarbibai, ir pretrunigi un risku nevar izslégt.

X nedrikst lietot gritniecibas laika, iznemot gadijumus, kad péc ta ir kliniska vajadziba, un, kad
iespéjams, sieviete tiek informéeta par iespéjamo kaiteéjuma risku auglim.

Lietosanas instrukcija
Fenitoina peroralam formam
e 2. punkts

=2

ApakSpunkts: “Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Lietojot X griitniecibas laika, pastav risks nodarit kaitejumu nedzimuSam bérnam. Sievietém
reproduktivaja vecuma X arstéSanas laika ir jalieto efektiva kontracepcija (skatit sadalu
“Griitnieciba un barosana ar kriuti”).

ApakSpunkts “Griutnieciba <un> <> baro$ana ar krati <un fertilitate>"

X var izraisit nozimigus iedzimtus defektus. Ja griitniecibas laika lietojat X, Jiisu bérnam ir
3 reizes lielaks risks iegiit iedzimtus defektus neka sievietem, kas nelieto pretepilepsijas zales. Ir




zinots par nozimigiem iedzimtiem defektiem, ieskaitot augSanas, galvaskausa, sejas, nagu,
pirkstu un sirds patologijam. DaZas no §im patologijam var izpausties ka dala no fetala
hidantoina sindroma.

Bérniem, kas dzimuS$i matem, kas griitniecibas laika lietoja fenitoinu, ir zinots par problémam
ar nervu sistémas (smadzenu) attistibas traucéjumiem. DaZos petijumos ir demonstréts, ka
fenitoins negativi ietekme nervu sistémas attistibu bérniem, kas dzemde ir bijusi paklauti
fenitoina iedarbibai, bet citos pétijumos $§ada ietekme nav atrasta. Nevar izslégt fenitoina
varbiitéjo ietekmi uz nervu sistémas attistibu.

Ja Jiis esat sieviete reproduktiva vecuma un neplanojat griitniecibu, Jums ir jalieto efektiva
kontracepcija laika, kad sanemat arsteSanu ar X. X var ietekmét hormonalo kontraceptivo
Iidzeklu, pieméram, kontracepcijas (pretapauglo$anas) tableSu, darbibu un samazinat to
efektivitati griitniecibas novér§ana. Konsultéjieties ar arstu, kur§ ar Jums parrunas
piemérotako kontracepcijas veidu, kuru izmantot X lietoSanas laika.

Ja Jus esat sieviete reproduktiva vecuma un planojat griitniecibu, pirms kontracepcijas
partraukSanas un griitniecibas iestaSanas konsultéjieties ar arstu par pareju uz citu piemérotu
arstéSanu, lai izvairitos no nedzimusa bérna paklausanas fenitoina iedarbibai.

Ja Jiis esat griitniece vai domajat, ka Jums varetu biit griitnieciba, nekavéjoties pastastiet
arstam. Jis nedrikstat partraukt lietot savas zales, kamer neesat to apspriedusi ar arstu. Zalu
lietoSanas partraukSana, nekonsultéjoties ar arstu, var izraisit krampjus, kas var biit bistami
Jums un Jiisu nedzimusajam bérnam. Arsts var izlemt nomainit Jiisu ziles.

Lietosanas instrukcija
Fenitoina zalu parenteralam formam
- 2. punkts

Apakspunkts: “Bridinajumi un piesardziba lietosana”

Lietojot X griitniecibas laika, pastav risks nodarit kaitéjumu nedzimuSam bérnam. Sievietém
reproduktivaja vecuma X arstéSanas laika ir jalieto efektiva kontracepcija (skatit sadalu
“Gritnieciba <un> <,> baros$ana ar kriiti <un fertilitate>").

Apak$punkts “Gritnieciba <un> <.> baroSana ar kriiti <un fertilitate>"

X var izraisit nozimigus iedzimtus defektus. Ja griitniecibas laika lietojat X, Jusu bérnam ir

3 reizes lielaks risks iegiit iedzimtus defektus neka sievietém, kas nelieto pretepilepsijas zales. Ir
zinots par nozimigiem iedzimtiem defektiem, ieskaitot augSanas, galvaskausa, sejas, nagu,
pirkstu un sirds patologijam. DaZas no §SIm patologijam var izpausties ka dala no fetala
hidantoina sindroma.

Bérniem, kas dzimus$i matém, kuras griitniecibas laika lietoja fenitoinu, ir zinots par problémam
ar nervu sistémas (smadzenu) attistibas traucéjumiem. DaZos péetijumos ir demonstréts, ka
fenitoins negativi ietekme nervu sistémas attistibu bérniem, kas dzemde ir bijusi paklauti
fenitoina iedarbibai, bet citos pétijumos $ada ietekme nav atrasta. Nevar izslégt iespéjamibu par
fenitoina ietekmi uz nervu sistémas attistibu.




Visam zalu formam (piemeram, peroralam un parenteralam fenitoina zaleém)

Zalu apraksts

° 4.4. apakSpunkts

Genoma méroga saistibas pétijumos ar gadijumu kontroli taivanieSu, japanu, malaizieSu un taju
pacientiem ir konstatets palielinats smagu nevelamu adas blakusparadibu risks CYP2C9*3
samazinatas funkcijas varianta nesatajiem.

CYP2C9 metabolisms

Fenitoinu metabolize CYP450 CYP2C9 enzims. Pacientiem, kas ir CYP2C9*2 vai CYP2C9*3
samazinatas funkcijas variantu nésataji (vidéji spécigi vai vaji CYP2C9 substratu
metabolizétaji) var but palielinatas fenitoina koncentracijas plazma un sekojoSas toksicitates
risks. Pacientiem, kas ir zinami ka CYP2C9*2 vai *3 samazinatas funkcijas alélu nesataji, ir
ieteikta rupiga kliniskas atbildes reakcijas novéro$ana un var but nepiecieSams uzraudzit
fenitoina koncentraciju plazma.

. 4.5. apakSpunkts
Ir japievieno $ada mijiedarbiba:
Vienlaiciga fenitoina un valproata lietoSana ir saistita ar palielinatu risku, ka pacientam var

rasties ar valproata saistita hiperamonémija. Pacienti, kas vienlaicigi lieto $is abas zales, ir
jauzrauga, lai novérotu, vai neparadas hiperamonémijas pazimes un simptomi.

Zales, kuru koncentraciju seruma un/vai iedarbibu var samazinat fenitoins

Peroralie antikoagulanti (pieméram, rivaroksabans, dabigatrans, apiksabans, edoksabans)

lakozamids
tikagrelors
. 4.8. apakSpunkts

Organu sistemu klasifikacijas sadala “Asins un limfatiskas sist€mas traucgjumi” ir japievieno $ada
nevélama blakusparadiba ar biezumu “nav zinami”:

Izoléta sarkanas rindas $iinu aplazija

Lietosanas instrukcija

2. punkts. Kas Jums jazina pirms X lietoSanas



ApakSpunkts: “Bridinajumi un piesardziba lietosana”

Pirms X lietoSanas konsult&jieties ar arstu

Ja Jums ir taivanieSu, japanu, malaizieSu vai tajieSu izcelsme un ir veikti testi, kas parada, ka
Jus esat CYP29*3 genétiska varianta nésatajs.

ApakSpunkts: Citas zales un X

<Pastastiet <arstam> <vai> <farmaceitam> par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis
vai varétu lietot.>

- antikoagulanti, pieméram, rivaroksabans, dabigatrans, apiksabans, edoksabans

- lakozamids

- tikagrelors

4. punkts. lesp&jamas blakusparadibas

samazinats noteikta veida sarkano asins Sinu skaits (izoléta sarkanas rindas §iinu aplazija).

10



1T pielikums

Sis vienoSanas ievieSanas grafiks
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Sis vienoSanas ievieSanas grafiks

CMDH vienosanas pienemsana 2021. gada aprila CMDh sanaksme

Vienos$anas pielikumu tulkojumu nosiitisana 2021. gada 6. jlinijs
valstu kompetentajam iestadém

Vieno$anas ieviesana, 2021. gada 5. augusts
ko veic dalibvalstis (registracijas apliecibas
1pasnieks iesniedz izmainu pieteikumu)
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