I PIELIKUMS

PIESKIRTO ZALU NOSAUKUMU, ZALU FORMU, STIPRUMU, LIETOSANAS VEIDU UN
REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKU SARAKSTS DALIBVALSTIS (EEZ)



Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipaSnieks | PieSkirtais Stiprums Zalu forma LietoSanas veids
nosaukums
Austrija Dermapharm GmbH Parfenac - Creme 50 mg/g Kréms LietoSanai uz adas
TiirkenstraBe 25/12
A-1090 Wien
Austria
Austrija Dermapharm GmbH Parfenac - 50 mg/g Uz adas lietojama | LietoSanai uz adas
TiirkenstraB3e 25/12 dermatologische emulsija
A-1090 Wien Emulsion
Austria
Austrija Dermapharm GmbH Parfenac - 50 mg/g Ziede LietoSanai uz adas
TiirkenstraBe 25/12 Fettsalbe
A-1090 Wien
Austria
Austrija Dermapharm GmbH Parfenac - Salbe 50 mg/g Ziede LietoSanai uz adas
TiirkenstraBe 25/12
A-1090 Wien
Austria
Bulgarija Stada Arzneimittel AG, Mastu S Forte Bufexamac 250 mg, Supozitorijs Rektalai lietoSanai
Stadastrasse 2-18 Bismuth subgallate 100 mg,
61118 Bad Vilbel Titanium dioxide 100 mg,
Germany Lidocaine hydrochloride 10
mg
Bulgarija Stada Arzneimittel AG Mastu S Bufexamac 50 mg/g, Bismuth | Rektala ziede Rektalai lietoSanai
Stadastrasse 2-1 subgallate 50 mg/g, Titanium
861118 Bad Vilbel dioxide 50 mg/g, Lidocaine
Germany hydrochloride 5Smg/g




Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipasSnieks | Pieskirtais Stiprums Zalu forma LietoSanas veids
nosaukums
Cehijas STADA Arzneimittel AG MASTU S FORTE | Bufexamac 250 mg, Supozitorijs Rektalai lietosanai
Republika Stadastrasse 2-18 Bismuth subgallate 100 mg,
61118 Bad Vilbel Titanium dioxide 100 mg,
Germany Lidocaine hydrochloride 10
mg
Cehijas STADA Arzneimittel AG MASTU S Bufexamac 50 mg/g, Rektala ziede Rektalai lietosanai
Republika Stadastrasse 2-18 Bismuth subgallate 50 mg/g,
61118 Bad Vilbel Titanium dioxide 50 mg/g,
Germany Lidocaine hydrochloride 5
mg/g
Francija Pierre Fabre Medicament BUFAL 5 POUR 5¢g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
45 place Abel Gance CENT, créme en
92654 Boulogne cedex tube
France
Francija Coopération Pharmaceutique BUFEXAMAC 5g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
Francgaise COOPER 5 pour
Place Lucien Auvert cent, créme
77020 Melun cedex
France
Francija Wyeth Pharmaceuticals France BUFEXAMAC 5¢g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
Cceeur Défense Tour A NOVALIS 5 pour
la Défanse 4 cent, créme

92931 Paris La Défense Cedex
France




Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipasnieks | PieSkirtais Stiprums Zalu forma LietoSanas veids
nosaukums
Francija Wyeth Pharmaceuticals France CALMADERM, 5¢g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
Cceeur Défense Tour A créme pour
la Défanse 4 application
92931 Paris La Défense Cedex cutannée
France
Francija Wyeth Pharmaceuticals France PARFENAC 5 5¢g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
Cceeur Défense Tour A POUR CENT,
la Défanse 4 creme
92931 Paris La Défense Cedex
France
Francija Wyeth Pharmaceuticals France PARFENOIDE, 5¢g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
Cceeur Défense Tour A créme pour
la Défanse 4 application locale
92931 Paris La Défense Cedex
France
Ungarija Stada Arzneimittel AG Mastu S 50mg Bufexamac Ziede LietoSanai uz adas
Stadastrasse 2-18 (+5mg Lidocaine)/ 1g
61118 Bad Vilbel
Germany
Ungarija Stada Arzneimittel AG Mastu S Forte 250mg Bufexamac, Supozitorijs Rektalai lietosanai
Stadastrasse 2-18 +10mg Lidocaine
61118 Bad Vilbel
Germany




Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipasnieks | PieSkirtais Stiprums Zalu forma LietoSanas veids
nosaukums
Italija Farmigea spa FANSAMAC 5¢g/100 g Kréms LietoSanai uz adas
Via Giovan Battista Oliva 6/8
56121 PISA
Italy
Latvija Stada Arzneimittel AG, Mastu S ointment | Bismuthi subgallas 50 mg, Ziede Rektalai lietoSanai and
Stadastrafe 2-18 Bufexamacum 50 mg, LietoSanai uz adas
61118 Bad Vilbel Titanii dioxidum 50 mg
Germany Lidocaini hydrochloridum 5
mg/g
Latvija Stada Arzneimittel AG Mastu S forte Titanii dioxidum 250 mg, Supozitorijs Rektalai lietosanai
Stadastralle 2-18 suppositories Lidocaini hydrochloridum100
61118 Bad Vilbel, mg,
Germany Bismuthi subgallas 100 mg,
Bufexamacum 10 mg
Lietuva Stada Arzneimittel AG Mastu S Bufexamac 50 mg/g, Ziede LietoSanai uz adas
Stadastrasse 2-18 Bismuth subgallate 50 mg/g,
61118 Bad Vilbel Titanium dioxide 50 mg/g,
Germany Lidocaine hydrochloride

monohydrate5 mg/g




Dalibvalsts | Registracijas apliecibas ipasnieks | PieSkirtais Stiprums Zalu forma LietoSanas veids
nosaukums
Lietuva Stada Arzneimittel AG Mastu S forte Bufexamac 250 mg, Supozitorijs Rektalai lietosanai
Stadastrasse 2-18 Bismuth subgallate 100 mg,
61118 Bad Vilbel Titanium dioxide 100 mg,
Germany Lidocaine hydrochloride
monohydratel1 0 mg
Luksemburga | PF MEDICAMENT BUFAL 5g/100g Kréms LietoSanai uz adas
45, Place Abel Gance
92654 Boulogne Cedex
France
Portugale Home Products de Portugal, Lda. Parfenac 50mg/g Ziede LietoSanai uz adas
Rua Dr. Anténio Loureiro Borges
2 - Arquiparque - Miraflores
1495-131 Algés
Portugal
Rumanija STADA ARZNEIMITTEL AG PROCTOSAN 250 mg Supozitorijs Rektalai lietoSanai
Stadastrasse 2-18 FORTE,
61118 Bad Vilbel suppository
Germany
Rumanija STADA ARZNEIMITTEL AG PROCTOSAN, 50 mg Rektalais kréms Rektalai lietosanai
Stadastrasse 2-18 rectal cream
61118 Bad Vilbel
Germany




Dalibvalsts Registracijas apliecibas ipasSnieks | Pieskirtais Stiprums Zalu forma LietoSanas veids
nosaukums

Slovakijas STADA Arzneimittel AG MASTU S S0mg/1lg Rektala ziede Rektalai lietoSanai
Republika Stadastrasse 2 - 18

61118 Bad Vilbel

Germany
Slovakijas STADA Arzneimittel AG MASTU S forte 250 mg Supozitorijs Rektalai lietoSanai
Republika Stadastrasse 2 - 18

61118 Bad Vilbel

Germany




II PIELIKUMS

ZINATNISKIE SECINAJUMI UN PAMATOJUMS REGISTRACIJAS APLIECIBU
ATSAUKSANALIL KO IESNIEGUSI EIROPAS ZALU AGENTURA



ZINATNISKIE SECINAJUMI

BUFEKSAMAKU SATUROSU ZALU ZINATNISKA NOVERTEJUMA VISPAREJS
KOPSAVILKUMS (skatit I pielikumu)

Bufeksamaks ir nesteroids pretiekaisuma lidzeklis (NSPL), kas registréts $adu dermatologisku un
proktologisku slimibu lokalai arstésanai:

- Dermatologija:
e lai mazinatu adas iekaisuma simptomus neirodermatita un hroniskas ekzémas gadijuma;
e ekzéma;
e nieze;
e hroniska dermatoze;
e dermatits, hronisks un subaktiits;

e hiperkeratotiski traucg&jumi, hroniski un subakiiti.
- Proktologija:
aktti un hroniski anala apvidus adas iekaisuma simptomi;
analas fistras;
akiita un hroniska anala ekzéma;
analas atveres un taisnas zarnas ieckaisuma stavokli;
1. un 2. pakapes hemoroidu simptomu mazina$anai.

Bufeksamaku saturo$as zales ir registrétas divpadsmit Eiropas Savienibas dalibvalstis ziedes, kréma
un/vai supozitoriju veida (ES registréto bufeksamaku saturo$u zalu sarakstu skatit I pielikuma).

2010. gada 12. janvari Federalais Zalu un medicinisko iericu institits (Bf4ArM) izplatija steidzamu
bridindjuma zinojumu, kura informéja dalibvalstis, Eiropas Zalu agenttru un Eiropas Komisiju
saskana ar grozitas Direktivas 2001/83/EK 107. pantu par Iémumu atsaukt registracijas apliecibas
bufeksamaku saturo§am zalém lokalai lietoSanai Vacija, jo konstatéts palielinats smaga alergiska
kontaktdermatita risks un kontaktsensibilizacijas riska faktori, lietojot bufeksamaku.

Vacijas atbildigas iestades l@mums bija balstits uz vairakam publikacijam un spontaniem zinojumiem
par kontaktalergijas reakcijam péc bufeksamaku saturosu zalu lietoSanas un neseniem publicétiem
datiem par kontaktsensibilizacijas riska faktoriem, lietojot bufeksamaku.

CHMP izskatija So jautajumu saskana ar grozitas direkttvas 2001/83/EK 107. panta 2. punktu
2010. gada aprila plenarsédes laika.

Risks

Bufeksamaks ir nesteroids pretiekaisuma lidzeklis lokalai vairaku dermatologisku un proktologisku
slimibu arstésanai. Zalu blakusparadibu datu bazes apkopoti vairaki gadijumu zinojumi par alergisku
kontaktdermatitu péc bufeksamaka lictoSanas, dala gadijumu bija smagi un generaliz&ti vai to dé] bija
nepiecieSama hospitalizacija. Sensibilizacijas risks ir p&tits dazados p&dejos gados publicetos
petijumos.

Kops registracijas apliecibu izsnieg8anas valstu limeni veikti vairaki vértéjumi §tm zalém, kuru
rezultata veiktas izmainas zalu apraksta, markejuma teksta un lietoSanas instrukcija vai mainita
izsniegSanas kartiba no bezrecepsu uz recepsu zalém. Neskatoties uz dazadas dalibvalstis valstu I[imeni
veiktajiem pasakumiem, lietojot bufeksamaku saturosas zales lokalai lietoSanai, aizvien konstat&tas
adas reakcijas un galvenokart kontaktalergijas izpausmes — dazos gadijumos smagas, generalizEtas vai
tadas, kuru d&| nepiecieSama hospitalizacija.

Atjauninati pecregistracijas dati par smagu alergisku kontaktdermatitu, lietojot bufeksamaku, un nesen
publicétie dati par So jautajumu (piemeéram, Schnuch A et al.: A common and insidious side-effect:
Allergic contact dermatitis caused by bufexamac used in the treatment of dermatitis. Results from the



Information Network of Departments of Dermatology (IVDK). Deutsche Medizinische Wochenschrift
2005; Vol 130, 50: 2881-2886) pierada paliclinata alergiska kontaktdermatita risku vispargja
populacija pacientiem, kuri lieto bufeksamaku. Papildu dati par kontaktalergijas sastopamibu pret
bufeksamaku liecinaja, ka no aptuveni 40 000 ar plaksteri parbauditiem pacientiem 1,4 % radas
sensibilizacija pret bufeksamaku. Ar nozimigi palielinatu sensibilizacijas risku pret bufeksamaku bija
saistiti §adi faktori: anogenitala ekzémas lokalizacija, cita veida sensibilizacija, atopisks dermatits,
kaju ekzéma, sievie$u dzimums un geografiskie faktori.

Turklat lielaka dala no aptuveni 450 gadijumu zinojumiem, lietojot bufeksamaku, valsts atbildigas
iestades (BfArM, Vacija) zalu blakusparadibu (ZBP) datu bazg ir saistiti ar adas vai imiinas sistémas
blakusparadibam, tostarp ir 189 kontaktdermatita gadijumi. Par $adiem gadijumiem zinojumi sanemti
arT citas dalibvalstts, kuru dél veiktas regulativas darbibas. Daudzos zinojumos aprakstitas masivas,
generalizétas reakcijas, dazam no tam bija nepiecieSama sist€miska arstésana ar kortikosteroidiem vai
hospitalizacija.

Janem véra ar1, ka nozimigas atskiribas starp epidemiologiskiem datiem un spontano zinojumu skaitu
par kontaktdermatitu dazadas farmakovigilances datu bazes skaidri liecina par nepietiekamu zinosanu
nozimiga apjoma un, iesp&jams, par nepietieckami novertétu kontaktalergisku reakciju biezumu.

Nemot vera iepriek§ min&tos datus un, jo 1pasi So blakusparadibu kliniskas izpausmes, salidzinot ar
arstéjamiem simptomiem, CHMP secina, ka nevélamo blakusparadibu kliniska aina (alergiska
kontaktekz&€ma) ir identiska vai loti [idziga arst€jamas slimibas simptomiem (kas veicina nepareizas
diagnozes noteikSanu, pareizas diagnozes vélaku noteikSanu un slimibas paildzinasanos). Turklat dazu
arstejamo slimibu iepriek$gja pastavesana var bt riska faktors bufeksamaka izraisitai sensibilizacijai.
Tadel CHMP uzskata, ka bufeksamaka iedarbiba palielina kontaktalergisku reakciju risku un dazos
gadijumos pat pagarina slimibas ilgumu.

Registracijas apliecibas Tpasnieki sava atbildes dokumenta uz komitejas izveidoto jautdjumu sarakstu
ierosinaja veikt tadus riska mazinasanas pasakumu ka izmainas zalu apraksta (kontrindikaciju
apakSpunkta un pastiprinot bridinajumus) un/vai ierobezot pieejamibu. Tom&r CHMP aizvien uzskata,
ka ierosinatie riska mazinasanas pasakumi nav pietickami, lai buitiski mazinatu kontaktalergijas risku
vai izvairitos no ta pacientiem, kurus arst€ ar bufeksamaku saturosam zaleém.

Tade] CHMP uzskata, ka bufeksamaks ir sp&cigs sensibiliz&joss Iidzeklis lielai pacientu dalai, kuri
paklauti preparata iedarbibai, pat péc Tslaicigas iedarbibas izraisot blakusparadibas (kontaktalergijas,
dazos gadijumos smagas vai generaliz&tas), ko kliniski nav iesp&jams skirt no arsté§jamam slimibam,
ka dg] tiek noteikta nepareiza diagnoze, vai pareiza alergijas diagnoze tiek noteikta v€lu, un lidz ar to
pasliktinas arst€jamas slimibas gaita. Turklat CHMP norada, ka dazu minéto slimibu, kas arstejamas ar
bufeksamaku, esamiba ir riska faktors bufeksamaka sensibilizacijai.

Teguvumi/risks

Bufeksamaku lieto ka nesteroidu pretiekaisuma Iidzekli lokalai dermatologisku un proktologisku
slimibu arstésanai. Kontrol&tos p&tijumos bufeksamakam pieradita vajaka efektivitate neka aktiviem
salidzinoSiem Iidzekliem vai atSkiribu neesamiba, salidzinot ar placebo. Parskatot So kontroleto
petijumu pieradijumus, CHMP uzskata, ka pieradijumi par bufeksamaka efektivitati iepriekS minéto
indikaciju gadijuma ir loti ierobezoti. Turklat nesenas publikacijas par kontaktalergiju (pieméram,
Gniazdowska 1999, Waltermamm 2009) apstipringja, ka bufeksamaka efektivitate adas slimibu
arstéSana ir apSaubama.

Jaunakie pEcregistracijas pieredzes rezultati par smagu alergisku kontaktdermatitu, lietojot

bufeksamaku, un dati no nesenam publikacijam par $o tematu liecina, ka bufeksamakam ir apSaubama
efektivitate saistiba ar izteiktu alerg€nisko iedarbibu.
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Turklat nozimigas atSkiribas starp epidemiologiskiem datiem un spontano zinojumu skaitu par
kontaktdermatitu dazadas farmakovigilances datu bazes skaidri liecina par nepietiekamu zinoSanu
nozimiga apjoma un, iesp&jams, nepietickami noveértétu kontaktalergisku reakciju biezumu.

Nemot véra visus Sos elementus, CHMP secinaja, ka bufeksamaku saturosas zales lokalai lietoSanai
parastos lietoSanas apstaklos ir kaitigas un ka bufeksamaka ieguvumu/riska attieciba nav uzskatama
par labvéligu. Tadél komiteja ieteica atsaukt registracijas apliecibas I pielikuma min&tajam zalém.

PAMATOJUMS REGISTRACIJAS APLIECIBU ATSAUKSANAI
Ta ka:

. komiteja n€ma véra saskana ar grozitas direktivas 2001/83/EK 107. pantu veikto procediiru
bufeksamaku saturo$am zalém;

. komiteja péc pieejamo datu parskatiSanas secinaja, ka bufeksamaks lokalai lietosanai parastos
lietoSanas apstak]os ir kaitigs lictoSanai sakara ar ta ietekmi uz adu un jo ipasi kontaktalergisku
reakciju dél, kas dazos gadijumos bijusa smagas, generaliz&tas vai to d€] bijusi nepiecieSama
hospitalizacija. IpaSas bazas izraisa tas, ka nevélamo blakusparadibu kliniska aina (alergiska
kontaktekzéma) ir identiska vai loti lidziga arstéjamai slimibai, un ta dél tiek noteikta nepareiza
diagnoze vai ar1 pareiza diagnoze tiek noteikta novéloti un slimiba ieilgst;

. komiteja né€ma veéra, ka dazu identisku ar bufeksamaku arst€jamo slimibu esamiba var izraist
riska faktorus bufeksamaka izraisitai sensibilizacijai un smagam paaugstinatas jutibas reakcijam;

. komiteja néma vera bufeksamaka ieguvumu un riska attiecibu normalos lietoSanas apstak]os un
uzskatija, ka iepriek$ min&tais pieraditais alergisku kontaktreakciju risks nav pienemams, jo
bufeksamaka efektivitate dermatologisku un proktologisku slimibu arsté$ana ir ierobezota.
Turklat komiteja uzskatija, ka ierosinatie riska mazinasanas pasakumi nav piemeéroti, lai
mazinatu risku [1dz pienemamam Iimenim;

. nemot vera iepriek§ min€tos konstatéjumus, komiteja secinaja, ka bufeksamaku saturoso zalu
lokalai lietosanai ieguvumu/riska attieciba parastos lietoSanas apstaklos nav labvéliga.

Saskana ar grozitas Direktivas 200/83/EK 107. panta 2. punktu agenturas Cilvékiem paredz&to zalu

komiteja (CHMP) iesaka atsaukt registracijas apliecibas visam I pielikuma minétajam bufeksamaku
saturo$am zaleém.
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