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WNIOSKI NAUKOWE

OGOLNE PODSUMOWANIE OCENY NAUKOWEJ PRODUKTOW LECZNICZYCH
ZAWIERAJACYCH KETOPROFEN DO STOSOWANIA MIEJSCOWEGO
(patrz Aneks I)

Ketoprofen to niesteroidowy lek przeciwzapalny (NLPZ) nalezacy do rodziny propiondw pochodnych
kwasu aryl karboksylowego, o dziataniu przeciwbdlowym i przeciwgorgczkowym.

Ketoprofen jest stosowany ze wzgledu na swoje dziatanie przeciwgoraczkowe, przeciwbdlowe

i przeciwzapalne wywierane poprzez odwracalne hamowanie enzymoéw - cyklooksygenazy-1

i cyklooksygenazy-2 (COX-1 i COX-2) — w wyniku czego zmniejsza sie wytwarzanie prozapalnych
prekursorow prostaglandyn.

Stosowane miejscowo produkty lecznicze zawierajgce ketoprofen sa powszechnie uzywane, takze jako
$rodki stosowane bez zalecenia lekarza w leczeniu mniej powaznych schorzen. Ketoprofen do
stosowania miejscowego jest zwykle zalecany w leczeniu objawowym mniej powaznych urazéw
(skrecenia, siniaki), powierzchownego zapalenia Sciegien, choroby zwyrodnieniowej matych stawow,
ostrego bélu ledzwiowego i zapalenia zyt po zabiegu sklerotyzacji w przypadku nasilonej reakcji
zapalnej.

Ketoprofen jest dostepny w nastepujacych postaciach do stosowania miejscowego: zel, aerozol na
skore, krem, plaster, pianka na skére i roztwdr na skére. Po natozeniu miejscowym ketoprofen jest
powoli wchtaniany przez skore i nie gromadzi sie w istotnym stopniu w organizmie.

Produkty lecznicze zawierajace ketoprofen do stosowania miejscowego sg zatwierdzone we wszystkich
panstwach cztonkowskich EOG, z wyjatkiem Holandii, pod réznymi nazwami firmowymi oraz jako leki
generyczne (wykaz produktéw leczniczych zawierajacych ketoprofen do stosowania miejscowego
zatwierdzonych w UE zamieszczono w Aneksie I).

W dniu 9 grudnia 2009 r. wtasciwy organ we Francji (Afssaps) wprowadzit szybka procedure
ostrzegawcza, powiadamiajac panstwa cztonkowskie, Europejska Agencje Lekow i Komisje Europejska,
zgodnie z art. 107 dyrektywy 2001/83/WE ze zmianami, o decyzji dotyczacej zawieszenia wszystkich
pozwolen na dopuszczenie do obrotu dla produktéw leczniczych zawierajacych ketoprofen do
stosowania miejscowego we Francji w nastepstwie krajowej oceny profilu korzysci do ryzyka
przeprowadzonej w okresie od 2001 r. do 2009 r., w ktdérej wykazano ugruntowane wystepowanie
uczulenia na $wiatto pomimo wszystkich srodkéw minimalizacji ryzyka wdrozonych na szczeblu
krajowym, oraz pojawienie sie nowego czynnika pogarszajgcego profil bezpieczenstwa zeli ketoprofenu
(jednoczesne uczulenie na oktokrylen - chemiczny filtr stoneczny nalezacy do rodziny cynamonianéw,
sktadnik wielu produktow kosmetycznych i higienicznych).

Zanim dokonano ponownej oceny stosunku korzysci do ryzyka we Francji, w tym panstwie
cztonkowskim przeprowadzono dwa krajowe badania sondazowe dotyczace nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii.

CHMP dokonat oceny omawianego problemu na mocy art. 107 ust. 2 dyrektywy 2001/83/WE

ze zmianami w drodze procedury pisemnej, na posiedzeniach plenarnych CHMP w grudniu 2009 r. oraz
w styczniu, maju i lipcu 2010 r.

Bezpieczenstwo

Ketoprofen do stosowania miejscowego jest powszechnie stosowany na terenie Europy. Ryzyko
wystgpienia alergii na $wiatto jest znane w literaturze naukowej od 1983 r. Po pierwszych zgtoszeniach
przypadkow pochodzacych z krajéw srédziemnomorskich obserwowano przypadki w potozonych
bardziej na poétnoc regionach Europy oraz innych krajach pozaunijnych. Rownolegle ze zwiekszeniem
stosowania miejscowego ketoprofenu zwiekszata sie liczba zgtoszen niepozadanych reakcji skérnych
(Bagheri i wsp. 2000). Wiekszo$¢ dziatan niepozadanych ketoprofenu zostata przypisana jego
wilaséciwosciom fotoalergizujacym. Do skérnej postaci nadwrazliwosci na $wiatto naleza dwa rodzaje
reakcji: reakcja fototoksyczna i uczulenie na $wiatto. Reakcja fototoksyczna nie jest zwigzana

z odpowiedzig immunologiczng, natomiast uczulenie na $wiatto - jest. Uwaza sie, ze uczulenie na
$wiatlo wystepuje rzadko, ale doktadna czestos¢ jego wystepowania jest nieznana.
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Od czasu wprowadzenia do obrotu rynkowego, z uwagi na wystepowanie w wielu panstwach
cztonkowskich powaznych reakcji uczuleniowych na $wiatto, bezpieczenstwo produktéw leczniczych
zawierajacych ketoprofen do stosowania miejscowego, a zwtaszcza zwigzane z ich stosowaniem ryzyko
skérne, byto doktadnie monitorowane. Ketoprofen do stosowania miejscowego byt przedmiotem dwoch
krajowych badan sondazowych przeprowadzonych we Francji:

. Badanie sondazowe dotyczace oceny bezpieczenstwa farmakoterapii w zakresie wptywdéw na
skore, przeprowadzone w okresie od 1 marca 1993 r. do 31 sierpnia 1995 r.

. Przedtuzenie pierwszego badania sondazowego na okres od 31 sierpnia 1995 r. do 3 sierpnia
1996 .

. Badanie sondazowe dotyczace oceny bezpieczenstwa farmakoterapii przeprowadzone w okresie

od 1 wrzesnia 1996 r. do 31 sierpnia 2000 r.

W nastepstwie tych dwdch krajowych badan sondazowych wprowadzono na szczeblu krajowym wiele
srodkéw minimalizacji ryzyka, takich jak: zmiany w charakterystyce produktu leczniczego (ChPL)

i ulotce dla pacjenta, pismo informacyjne skierowane do pracownikéw stuzby zdrowia, ostrzezenie

w czarnej ramce i dodanie piktogramu na opakowaniu. Jednak pomimo wprowadzenia tych $rodkéw
minimalizacji ryzyka nadal zgtaszano przypadki reakcji nadwrazliwosci na $wiatto, co doprowadzito do
ponownej oceny stosunku korzysci do ryzyka leku we Francji. Dane dotyczace bezpieczenstwa
przedstawione przez lidera marki we Francji z okresu ponownej oceny (mianowicie od 1 stycznia
2001 r. do 31 stycznia 2009 r.) obejmowaty 371 przypadkdéw (odpowiadajacych 467 zdarzeniom
niepozadanym). 229 przypadkdéw uznano za powazne. Sposréd 467 zdarzen niepozadanych,

386 nalezato w klasyfikacji uktadéw i narzadéw do grupy ,Zaburzenia skéry i tkanki podskérnej”,

a 257 z nich (67%) byto ciezkich. Najczesciej wystepujgcym skdérnym zdarzeniem niepozadanym byto
uczulenie na $wiatto, ktére stanowito 44% ciezkich reakcji skérnych. Ponadto dane dotyczace
bezpieczenstwa wskazaty, ze kontaktowe zapalenie skdry w wyniku uczulenia na $wiatlo wywotane
leczeniem ketoprofenem moze wystgpi¢ nawet wéwczas, gdy niebo jest zachmurzone. To dziatanie
niepozadane, nawet jesli wystepowato rzadko, byto w wiekszosci przypadkéw ciezkie i prowadzito do
hospitalizacji i niezdolnosci do pracy.

Ponadto podczas ponownej oceny stosunku korzysci do ryzyka wykryto nowe zagrozenie zwigzane

z jednoczesnym uczuleniem na oktokrylen. Oktokrylen jest chemicznym filtrem stonecznym nalezacym
do rodziny cynamonianéw, wchodzacym w sktad wielu produktéw kosmetycznych i higienicznych,
takich jak: szampony, ptyny po goleniu, zele pod prysznic i do kapieli, kremy na skoére, szminki, kremy
przeciwko starzeniu sie skory, produkty do usuwania makijazu, aerozole do wiosoéw, stosowanym

w celu opdznienia rozkfadu pod wptywem S$wiatta.

Na podstawie przedstawionych danych i zgodnie ze stanowiskiem samych podmiotéw odpowiedzialnych
CHMP uznat, ze podczas stosowania miejscowych preparatéow ketoprofenu istnieje ryzyko rozwoju
reakcji nadwrazliwosci na swiatto, zwlaszcza ryzyko reakcji uczuleniowych na swiatto.

CHMP zauwazyt takze, ze przypadki nadwrazliwosci na swiatto wywotane miejscowym stosowaniem
ketoprofenu wydaja sie wystepowac po rozpadzie samego ketoprofenu wskutek dziatania
promieniowania UV nawet wowczas, gdy niebo jest zachmurzone. To dziatanie niepozadane jest rzadkie
i w niektorych przypadkach moze by¢ ciezkie, wymagajace hospitalizacji i przerwania pracy oraz moze
prowadzi¢ do statej immunizacji w wyniku immunologicznego mechanizmu uczulenia na swiatto.

W niektdrych panstwach cztonkowskich wdrozono srodki minimalizacji ryzyka, takie jak: zmiany

w ChPL i ulotce dla pacjenta (punkty 4.3, 4.4, 4.8), piktogramy na opakowaniu zewnetrznym i tubce,
pisma informacyjne skierowane do pracownikdw stuzby zdrowia, o$wiadczenia dla prasy i zmiany
kategorii dostepnosci. W niektorych panstwach cztonkowskich przeprowadzono oceny skutecznosci tych
$rodkéw minimalizacji ryzyka, ktérych wyniki byty od siebie rézne. Na przyktad we Francji wiasciwy
organ krajowy uznat, ze pomimo wdrozonych na szczeblu krajowym s$rodkow, reakcje nadwrazliwosci
na $wiatto utrzymujq sie od lat. Z kolei inne wtasciwe organy poparty stanowisko podmiotow
odpowiedzialnych, twierdzac, ze podjete $rodki minimalizacji ryzyka sg skuteczne. CHMP zwrdcit jednak
uwage, ze srodki minimalizacji ryzyka zastosowane w wiekszosci panstw cztonkowskich nie byty
jednakowe, zatem brak jest podobnych danych dotyczacych skutecznosci takich srodkow.

Niektére podmioty odpowiedzialne, dostarczajac odpowiedzi na wystosowang przez CHMP liste pytan
lub wystepujac na sesji wyjasnien ustnych przed CHMP, wyrazity poglad, ze podjete srodki
minimalizacji ryzyka byty skuteczne w Europie, i sktaniaty sie do wprowadzenia dodatkowych srodkdw.

Na podstawie ocenionych danych CHMP uznal, ze istnieje takze ryzyko towarzyszacej reakcji zwigzanej
z oktokrylenem.
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Zdaniem podmiotéw odpowiedzialnych wystepowanie takiego jednoczesnego uczulenia jest nieznane
i na podstawie liczby dotychczasowych zgtoszen dostepnych publicznie (Foti C., 2008; Bennassar A.,
2009) mozna zatozy¢, ze jest rzadkie; totez podmioty odpowiedzialne nie zaproponowaty zadnego
srodka, aby rozwigzac ten problem. Komitet nie popiera stanowiska podmiotéw odpowiedzialnych

i dlatego uwaza, ze konieczne jest rozwigzanie tego problemu poprzez wprowadzenie srodkéw
minimalizacji ryzyka, zwfaszcza w postaci ostrzezenia zamieszczonego w ChPL.

Na podstawie wyzej wymienionych danych CHMP zaleca srodki minimalizacji ryzyka i warunki pozwolen
na dopuszczenie do obrotu dla stosowanych miejscowo produktdéw leczniczych zawierajacych
ketoprofen w celu rozwigzania problemoéw zwigzanych z bezpieczenstwem w postaci nadwrazliwosci na
$wiatlo, w tym reakcji uczuleniowych na $wiatto i ryzyka jednoczesnego uczulenia na oktokrylen.

Dlatego tez CHMP uwaza, ze nalezy wdrozy¢ nastepujace nowe, jednakowe na obszarze catej Europy,
$rodki minimalizacji ryzyka:

- Rutynowe dziatania w celu minimalizacji ryzyka: Zmiany w ChPL, oznakowaniu opakowan
i ulotce dla pacjenta

a.

Punkt ,Przeciwwskazania” ChPL powinien zawiera¢ nastepujgce sformutowania:

i wystepowanie jakiejkolwiek reakcji nadwrazliwosci na $wiatto w przesztosci;

ii. stwierdzone reakcje nadwrazliwosci, jak objawy astmy, alergiczne zapalenie $luzéwek
nosa po stosowaniu ketoprofenu, fenofibratu, kwasu tiaprofenowego, kwasu
acetylosalicylowego lub innego NLPZ;

iii. wystepowanie alergii skornej na ketoprofen, kwas tiaprofenowy, fenofibrat, bloker UV lub
perfumy w przesztosci;

iv. ekspozycja na $wiatto stoneczne, nawet wowczas, gdy niebo jest zachmurzone, wigcznie
Z narazeniem na promieniowanie UV w solarium w czasie leczenia i dwa tygodnie po jego
zakonczeniu.

Punkt ,Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania” ChPL powinien zawierac
nastepujace informacje:

i Po natozeniu produktu leczniczego nalezy doktadnie umy¢ rece.

ii. W przypadku pojawienia sie jakichkolwiek reakcji skérnych, takze reakcji skérnych po
jednoczesnym natozeniu produktow zawierajacych oktokrylen, nalezy niezwtocznie
przerwac leczenie.

iii Aby unikng¢ ryzyka rozwoju nadwrazliwosci na swiatto, zaleca sie ochrone leczonych
powierzchni skéry poprzez noszenie odziezy przez caty okres leczenia i dwa tygodnie po
jego zakonczeniu.

Punkt ,Dziatania niepozadane” ChPL powinien zawiera¢ nastepujgce informacje:

i. Miejscowe reakcje skérne, takie jak rumien, swiad i uczucie pieczenia.

ii. Rzadko obserwowano przypadki ciezszych reakcji, takich jak wyprysk pecherzykowy lub
pryszczykowy, niekiedy rozprzestrzeniajace sie lub uogdlniajace.

iii.  Reakcje nadwrazliwosci

iv.  Zaburzenia dermatologiczne: nadwrazliwos¢ na swiatto.

Umieszczenie piktogramu na opakowaniu zewnetrznym i opakowaniu bezposrednim
Zamieszczenie ostrzezenia na opakowaniu zewnetrznym i opakowaniu bezposrednim

i Podczas leczenia i dwa tygodnie po Jego zakonczeniu nalezy unika¢ ekspozycji leczonych
okolic na $wiatto stoneczne (nawet wowczas, gdy niebo jest zachmurzone), takze na
promieniowanie UV w solarium.

Nalezy wprowadzi¢ zmiany w ulotce dla pacjenta zgodnie z wyzej wymienionymi zmianami
w ChPL (patrz Aneks III).

- Warunki pozwolen na dopuszczenie do obrotu:

a.

Status prawny: Art. 71 ust. 1 dyrektywy 2001/83/WE stanowi, ze produkty, ktére mogg stanowic
bezposrednie lub posrednie zagrozenie, nawet w przypadku prawidtowego stosowania, jezeli
przyjmowane sg bez opieki lekarza, wydawane sg za okazaniem recepty. CHMP uwaza, ze
konieczne jest ograniczenie leczenia wytgcznie do pacjentéw, ktérzy naprawde go wymagaija,
i w ten sposéb umozliwienie pracownikom stuzby zdrowia przekazania pacjentom informacji
dotyczacych wiasciwego stosowania tego leku. Mozna to z kolei uzyska¢ jedynie droga nadania
statusu leku wydawanego na recepte. Zatem jako jeden z warunkdw pozwolen na dopuszczenie
do obrotu CHMP zalecit, aby produkty lecznicze zawierajace ketoprofen do stosowania
miejscowego byty wydawane na recepte.
Dodatkowe dziatania w celu minimalizacji ryzyka:

i Regularne powiadomienia (powtarzane dwa razy w roku): pismo informacyjne skierowane

do pracownikéw stuzby zdrowia informujace o ryzyku nadwrazliwosci na $wiatto wigcznie

27



z reakcjami alergicznymi na $wiatlo, rozsylane do lekarzy dermatologéw, lekarzy
medycyny rodzinnej, reumatologéw, farmaceutéw i fizjoterapeutow;

ii. Wspédtudziat farmaceutéw: dostarczanie materiatdw szkoleniowych pacjentom przy
wydawaniu preparatéw do stosowania miejscowego zawierajacych ketoprofen przez
farmaceute;

iii. Ukierunkowane komunikaty dotyczace ryzyka reakcji nadwrazliwosci na $swiatto wigcznie
z uczuleniem na Swiatto w zwigzku z miejscowym stosowaniem ketoprofenu (np. strony
internetowe towarzystw naukowych, czasopisma specjalistyczne);

iv.  Ankiety do wykorzystania przez lekarzy przepisujacych lek dotyczace oceny zrozumienia,
wiedzy, zachowan i/lub pozgadanych bezpiecznych nawykdw w zwigzku z zagrozeniami
(np. ekspozycja na stonce, mycie rak itp.);

V. Informacje skierowane bezposrednio do pacjentéw (regularne o$wiadczenia dla prasy na
stronach internetowych wiasciwych organéw krajowych).

Podmioty odpowiedzialne powinny wdrozy¢ program szkoleniowy dla specjalistéw opieki zdrowotnej
zgodny z innymi srodkami minimalizacji ryzyka. Projekt takiego programu podmioty odpowiedzialne
powinny przedstawi¢ wtasciwym organom krajowym w ciagu czterech tygodni po ogtoszeniu decyzji
Komisji. Petny program zostanie uzgodniony z wtasciwymi organami krajowymi.

CHMP uwaza, ze ocena skutecznosci wyzej wymienionych dziatan ograniczajacych ryzyko oraz badanie
dotyczace bezpieczenstwa po wprowadzeniu do obrotu powinny stanowi¢ cze$¢ warunkéw pozwolen na
dopuszczenie do obrotu w nastepujacy sposob:

. Raz w roku podmioty odpowiedzialne powinny ztozy¢ raporty PSUR. Raporty PSUR powinny
zawierac specjalng ocene i analize reakcji nadwrazliwosci na $wiatto wigcznie z reakcjami
uczuleniowymi na $wiatlo. Reakcje te powinny by¢ przedstawione facznie dla catego okresu
objetego przez raport PSUR. Szczegdlng uwage nalezy zwrdci¢ na wskazanie do stosowania,
dawkowanie, czas do wystgpienia objawdw, ekspozycje na $wiatto stoneczne oraz czas trwania
leczenia. Roczne raporty PSUR powinny byc¢ przedstawiane do oceny przez wtasciwe organy
krajowe.

. Ponadto w ciagu 3 lat od wydania decyzji przez Komisje podmioty odpowiedzialne powinny
przedstawi¢ CHMP taczna analize reakcji nadwrazliwosci na $wiatto wigcznie z reakcjami
uczuleniowymi na $wiatto wraz z raportem dotyczacym skutecznosci srodkéw minimalizacji
ryzyka wdrozonych po wydaniu decyzji przez Komisje.

. Podmioty odpowiedzialne powinny przeprowadzi¢ badanie obserwacyjne dotyczgce przypadkdow
kontaktowego zapalenia skdry po ekspozycji na Swiatto wymagajqcych hospitalizacji w Europie,
ze szczegdlnym uwzglednieniem stosowanego miejscowo ketoprofenu i innych NLPZ do
stosowania miejscowego, w celu okreslenia czestosci wystepowania wymagajacych hospitalizacji
powaznych reakcji nadwrazliwosci na $wiatto zwigzanych z miejscowym stosowaniem lekow
w réznych regionach geograficznych Europy i oceny mozliwych nastepstw oraz w celu oceny
wplywu strategii minimalizacji ryzyka. Projekt protokotu badania nalezy przedstawi¢ do oceny
przez CHMP do dnia 1 grudnia 2010 r. Wraz z projektem protokotu nalezy przedstawi¢ ramy
czasowe badania i raportu koncowego do uzgodnienia z CHMP. Regularnie raz w roku nalezy
przedstawia¢ CHMP aktualne dane dotyczace postepu badania.

. Po wydaniu opinii przez CHMP nalezy rozesta¢ pisma informacyjne skierowane do pracownikéw
stuzby zdrowia zgodnie z ustalonym planem powiadamiania.

Skutecznos¢

W odniesieniu do skutecznosci ketoprofenu podmioty odpowiedzialne powotaly sie na dostepne
publicznie dane (Patel RK i wsp., 1996; Esparza i wsp. 2007; Moore i wsp., 1998; Mason i wsp., 2004)
dotyczace wzglednej skutecznoséci miejscowo stosowanego ketoprofenu w poréwnaniu z innymi
miejscowo stosowanymi NLPZ. Podczas oceny tych publikacji naukowych CHMP zwrécit uwage, ze
ketoprofen jest jedynym miejscowo stosowanym NLPZ zatwierdzonym we wskazaniu do stosowania
przy ostrym bolu plecéw. Komitet uwaza, ze brak jest dostatecznej ilosci bezposrednich danych, aby
wyciggna¢ wnioski dotyczace wzglednej skutecznosci poszczegdlnych NLPZ w preparatach do
stosowania miejscowego.
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Stosunek korzysci do ryzyka

W Swietle powyzszych danych CHMP uznat, ze istnieje ryzyko nadwrazliwosci na swiatto, zwtaszcza
reakcji uczuleniowych na $wiatto, nalezy zatem wprowadzi¢ $rodki minimalizacji ryzyka. Celem
srodkéw minimalizacji ryzyka, ktére maja zosta¢ wdrozone, jest zapewnienie bezpiecznego stosowania
ketoprofenu do stosowania miejscowego w $cistej zgodnosci z proponowang informacja o produkcie,
oznakowaniem opakowan i ulotka dla pacjenta poprzez zmniejszenie przypadkéw nadwrazliwosci na
Swiatto, zwlaszcza reakcji uczuleniowych na swiatto. Dodatkowe ograniczenia to: nadanie statusu leku
wydawanego wyltacznie na recepte, powiadomienia, materiaty szkoleniowe (dziatania informacyjne
skierowane do przepisujacych lek, farmaceutow, fizjoterapeutéw i pacjentéw) oraz pismo informacyjne
skierowane do pracownikéw stuzby zdrowia. Za 3 lata CHMP przeprowadzi ocene skutecznosci $rodkéw
minimalizacji ryzyka.

Ketoprofen jest stosowany w celu zniesienia bélu towarzyszacego mniej powaznymi urazom
(skrecenia, siniaki) i schorzeniom reumatologicznym, w powierzchownym zapaleniu $ciegien, chorobie
zwyrodnieniowej drobnych stawdw, ostrym bélu ledzwiowym i zapaleniu zyt po zabiegu sklerotyzacji
w przypadku nasilonej reakcji zapalnej. W odniesieniu do skutecznosci podmioty odpowiedzialne

w swoich odpowiedziach twierdza, ze istniejg state istotne przeciwbdlowe i przeciwzapalne wptywy
kliniczne u pacjentéw stosujacych miejscowe preparaty ketoprofenu.

CHMP uznat, ze istnieje ryzyko rozwoju reakcji nadwrazliwosci na $wiatto, w tym reakcji uczuleniowych
na $wiatto zwigzane ze stosowaniem ketoprofenu, ale ze korzysci nadal przewyzszajq ryzyko i ogoélny
stosunek korzysci do ryzyka pozostaje korzystny.

Ogdlnie rzecz biorac, profil korzysci do ryzyka stosowanych miejscowo produktow leczniczych
zawierajgcych ketoprofen pozostaje korzystny i pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dla produktow
leczniczych zawierajgcych ketoprofen do stosowania miejscowego powinny zosta¢ utrzymane, pod
warunkiem wprowadzenia zmian do informacji o produkcie i warunkéw pozwolen na dopuszczenie do
obrotu.
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WNIOSKI NAUKOWE I PODSTAWY DO UTRZYMANIA POZWOLEN NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU POD PEWNYMI WARUNKAMI ORAZ
WPROWADZENIA ZMIAN W CHARAKTERYSTYCE PRODUKTU LECZNICZEGO,
OZNAKOWANIU OPAKOWAN I ULOTCE DLA PACJENTA

Komitet rozpatrzyt wyniki dwdch badan sondazowych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii przeprowadzonych we Francji, ponowng ocene stosunku korzysci do ryzyka
przeprowadzong we Francji, odpowiedzi podmiotow odpowiedzialnych na pytania CHMP oraz dyskusje
przeprowadzong wewnatrz Komitetu.

Zwazywszy, ze:

Komitet rozpatrzyt procedure dotyczacg produktéw leczniczych zawierajacych ketoprofen do
stosowania miejscowego, ktéra zostata przeprowadzona zgodnie z art. 107 dyrektywy
2001/83/WE ze zmianami;

Komitet rozwazyt wszystkie dostepne dane przedstawione na poparcie bezpieczenstwa produktow
zawierajacych ketoprofen;

po ocenie dostepnych danych Komitet uznat, ze w prawidtowych warunkach stosowania
miejscowego ketoprofenu istnieje ryzyko rozwoju nadwrazliwosci na $wiatto, w tym reakcji
uczuleniowych na $wiatto, ktére mogg by¢ powazne;

CHMP uznat takze, iz rzadko wystepuje jednoczesna nadwrazliwo$é na oktokrylen;

Komitet uznat, ze potrzebne sg dalsze $rodki minimalizacji ryzyka majace na celu ograniczenie
ryzyka rozwoju reakcji nadwrazliwosci na swiatto, w tym reakcji uczuleniowych na swiattfo;

CHMP uznat, ze w celu rozwigzania wyzej wymienionych problemoéw w informacji o produkcie dla
stosowanych miejscowo produktow leczniczych zawierajacych ketoprofen nalezy zamiescic
informacje dotyczace bezpieczenstwa, dlatego tez zalecit wprowadzenie zmian w odpowiednich
punktach charakterystyki produktu leczniczego, oznakowania opakowan i ulotki dla pacjenta.
Ponadto nalezy rowniez wprowadzi¢ dodatkowe srodki minimalizacji ryzyka;

w Swietle powyzszego Komitet uznat, ze stosunek korzysci do ryzyka produktéw leczniczych
zawierajacych ketoprofen pozostaje korzystny w prawidtowych warunkach stosowania;

CHMP zalecit utrzymanie pozwolen na dopuszczenie do obrotu dla wszystkich produktéw leczniczych
wymienionych w Aneksie I do niniejszej opinii oraz wprowadzenie zmian w odpowiednich punktach
charakterystyki produktu leczniczego, oznakowania opakowan i ulotki dla pacjenta preparatow
ketoprofenu do stosowania miejscowego, jak przedstawiono w Aneksie III do opinii. Warunki pozwolen
na dopuszczenie do obrotu okreslono w Aneksie IV do niniejszej opinii.
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