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I priedas

Mokslinés iSvados ir registracijos paZyméjimo (-u) salygy keitimo pagrindas



Mokslinés iSvados

Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komitetas (PRAC), atsizvelgdamas j PRAC parengta
metotreksato periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padaré
toliau i8déstytas mokslines i§vadas.

Atsizvelgiant | turimus literattiros duomenis ir spontaninius praneSimus apie epidermio nekrozg,
jskaitant kai kuriuos atvejus, tarp kuriy yra glaudus laiko rySys ir kuriais nustatyta teigiama reakcija j
pakartotinj vaistinio preparato vartojimo nutraukima, bei atsizvelgiant j tikéting veikimo mechanizma,
PRAC nuomone, yra bent pagrista priezastinio rysio tarp metotreksato ir epidermio nekrozés galimybe.
PRAC padar¢ iSvada, kad reikia atitinkamai pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra
metotreksato, informacinius dokumentus.

Perziiiréjes PRAC rekomendacija, Zmonéms skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP) pritaria
PRAC bendrosioms iS§vadoms ir argumentams, kuriais pagrjsta §i rekomendacija.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas
Remdamasis mokslinémis iSvadomis dél metotreksato, CHMP laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra metotreksato, naudos ir rizikos santykis yra nepakites su salyga,

kad bus padaryti pasiiilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CHMP rekomenduoja pakeisti registracijos pazymeéjimo (-y) salygas.



II priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-y) vaistinio (-iu) preparato (-u)
informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti j atitinkamus vaistinio preparato informaciniy dokumenty
skyrius (naujas tekstas pabrauktas ir paryskintas, iStrintas tekstas — perbrauktas)

Preparato charakteristiky santrauka

Visi vaistinial preparatai, kuriy sudétyje yra metotreksato:

o 4.4 skyrius
Reikia jtraukti toliau pateikta ispéjima:

Toksinis poveikis odai

[Jeigu jau yra jtrauktas kitoks, bet panaSus skyriaus pavadinimas, papildomgq tekstq reikia jrasyti po
atitinkamu pavadinimu. ]

Gydant metotreksatu, gauta praneSimu apie epidermio nekroze, dazniausiai kartu
pasireiSkiandia leukopenija, trombocitopenija ir gleivinés paZeidimais (7r. 4.8 skyriu). Si odos
reakcija klinikiniu poZiiiriu gali biiti panas$i j Stivenso-DZonsono sindroma (SDS) arba toksine
epidermio nekrolize (TEN). Pacientus reikia informuoti apie sunkiu nepageidaujamu odos
reakciju poZymius ir simptomus bei nurodyti nedelsiant Kreiptis i gydytoja pastebéjus bet
kokius Sias reakcijas rodancius pozymius ar simptomus. PasireiSkus Sias reakcijas leidZiantiems
jtarti poZymiams ir simptomams, metotreksato vartojima reikia nedelsiant nutraukti ir pradéti
tinkama gydyma. Literatiiroje aprasyta, kad epidermio nekrozés atvejais buvo taikytas sydymas
folino rugstimi. Metotreksato vartojimo negalima atnaujinti, kol nebus atmesta SDS ir TEN

diagnozé.

o 4.8 skyrius

Toliau nurodyta nepageidaujama reakcijg reikia jtraukti j organy sistemy klas¢ ,,0Odos ir poodinio
audinio sutrikimai‘, kurios daznis — neZinomas:

epidermio nekrozé

[Jeigu odos nekrozé jau yra jtraukta, 4.8 skyriaus atnaujinti jtraukiant epidermine nekroze nereikia.]

Pakuotés lapelis
2 skyrius
Isp¢jimai ir atsargumo priemonés

Sis vaistas gali sukelti sunkiu odos reakciju. Nutraukite <vaistinio preparato pavadinimas>
vartojima ir nedelsdami kreipkités medicininés pagalbos, jeigu pastebéjote bet Kurij i§ 4 skyriuje
aprasSytu simptomu, susijusiu su Siomis sunkiomis odos reakcijomis.

4 skyrius

Nutraukite <vaistinio preparato pavadinimas> vartojima ir nedelsdami kreipkités medicininés

pagalbos, jeigu pastebéjote bet kurij i§ toliau nurodytuy sunkiy odos reakciju simptomu:

e sunku odos irima ir odos lupimasi, daZnai kartu pasireis§kiant skausmingoms burnos ar kity
gleiviniy opoms (epidermio nekrozé).
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