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ProtopyProtopy yra dermatologinis vaistas, kurio sudétyje yra kalcineurino inhibitoriaus takrolimo;
vaistas gaminamas 0,1 proc. ir 0,03 proc. koncentracijos. 0,1 proc. koncentracijos Protopy skirtas
vidutinio sunkumo ir sunkaus suaugusiyjy atopinio dermatito (AD) gydymui tais atvejais, kai pacienty
tinkamai neveikia jprastiné terapija, o 0,03 proc. koncentracijos Protopy skirtas vidutinio sunl%) ir
sunkaus vaiky (2 mety arba vyresniy) AD gydymui tais atvejais, kai pacienty tinka a@ 1kia
iprastiné terapija. g‘\'

pareikalavo CHMP nuomonés apie Protopy naudos ir pavojaus santyki. Vykd as §i reikalavima,
CHMP perzitréjo turimus duomenis, susijusius su §iuo saugumo aspektu, igk askaitas po vaisto
patekimo i rinka, neklinikiniy tyrimy, klinikiniy tyrimy ir epidemiologinhi ; i duomenis.

Limfoma yra pripazintas ir itrauktas i sarasus neigiamas somati'@t vartojamy kalcineurino
inhibitoriy poveikis. Manoma, kad $is poveikis atsiranda dél imgumtigio slopinimo, kuri savo ruoztu
sukelia somatinis gydymas §iuo vaistu. Somatinis poveikis.ygaribotas dél tos priezasties, kad
takrolimas vartojamas vietiskai, taciau negalima atmesti @ imunosupresinio poveikio per oda

2005 m. balandzio 21 d. Europos Komisija, atsizvelgdama i galima Véiin@kgimq rizika,

galimybeés.

Klinikinio tobulinimo metu ir po vaisto patekimo { s k&o gauti pranesSimai apie véziniy susirgimy
atvejus (iskaitant odos vézi, odos T-lasteliy Li a (OTLL), ne HodZkinso limfoma (NHL) ir
somatinius vézinius susirgimus), vartojant P @Pagal pateiktus duomenis nebuvo matyti aiSkaus
rySio su limfoma ar kokiu nors kitu vézini &gimu. Taciau atrodé, kad pacienty, serganciy OTLL,
skaiCius santykinai didesnis uz progno c%q. CHMP patvirtino, kad $iy odos véziniy susirgimy
diagnoze nustatyti sunku ir kad jie % Gti panasiis | AD. Taciau, perzitréjgs turimus duomenis,
CHMP nusprendée, kad ne visus a alima priskirti anksciau prasidéjusiam véziniam susirgimui,
todél kai kuriais atvejais negalir@@esti sarysio su takrolimo vartojimu tikimybés.

Odos vézio atvejy klausi MP nusprendé, kad néra tikétina, jog gydymas takrolimu sukélé Sias
odos piktybines ligas. Tacrag, ivertinant ta aplinkybe, kad takrolimo veikimas pagristas T lasteliy,
kurios dalyvauja imx'1 sistemos veikloje, slopinimu, yra tikimybé, jog takrolimas galéjo paveikti
ty odos pazeidjmy; e arba buvo prieSvéziniai, arba ankstyvosios vézinés stadijos, vystymosi eiga.
Takrolimo pey8ikis pagristas nuo kalcio priklausomy signaly transdukcijos kanaly blokavimu T
lastelese,, 0 g Itatas - IL-2, IL-3, IL-4, IL-5 ir kity citokiny transkripcijos ir sintezés slopinimas.
Kadangi @imas yra veiksmingas imunosupresinis vaistas, kuris veikia, slopindamas odos T

HMP pareiské nuomong, kad negalima atmesti takrolimo poveikio ivairiy odos

limf 1@.
pazgidimy iSsivystymui ar progresavimui galimybés.

Perzitréjes turimus duomenis, CHMP nusprendé, kad Protopy naudos ir pavojaus santykis gali buti
laikomas teigiamu. Atsizvelgdamas i susirfipinimg dél saugumo rySium su véziniy susirgimy atvejais,
CHMP pateikeé iSvada, kad | produkto informacija turi buti itraukti isp€jimai, atspindintys véziniy
susirgimu atvejus ir nurodantys bitinybe stebéti pacientus, gydomus Protopy. CHMP pabrézé, kad
siekiant sumazinti klaidingy diagnoziy tikimybg ir geriau uZztikrinti tinkama vaisto vartojima, produkto
informacijoje turi biiti nurodyta, kad nustatyti prading diagnoze ir paskirti vaista turi gydytojai, turintys
AD gydymo patirties. Be to, CHMP padaré¢ iSvada, kad Protopy draudziama vartoti suaugusiems ar
vaikams su imuninés sistemos sutrikimais, ir kad Protopy draudziama vartoti gydant opas, kurios gali
biiti vézinés arba pries§vézings, ir kad gydymo pradzioje nustatyta limfodenopatija turi buti tiriama ir
nuolat stebima.



CHMP taip pat iSreiSké susiriipinima dél Protopy vartojimo (nepatvirtinto) vaikams, neturintiems 2
mety, kuriy imuniné sistema dar tik formuojasi, masto. Todél CHMP pareikalavo, kad registravimo
liudijimo turétojas imtysi atitinkamy priemoniy, uztikrinanciy, kad Protopy nebiity vartojamas Sioje
amziaus grupe¢je.

Be to, CHMP pateiké iSvada, kad reikalingi papildomi duomenys, suteikiantys galimybe¢ geriau
iSsiaiskinti ilgalaiki Protopy sauguma jo sarySio su véziniais susirgimais poziiiriu. CHMP pritaré
vykdomiems registro tyrimams, kuriuos pateiké registravimo liudijimo turétojas — APPLES tyrimams
(pediatrijos registras). CHMP pareikalavo, kad registravimo liudijimo turétojas 6 ménesius kas ménesi
pateikty atnaujinta informacija apie pacienty atrinkimo Siems tyrimams eiga. CHMP taip pat pateiké
i8vada, kad odos véziniy susirgimy rizika turi biti jvertinta atlikus kontroliuojamy atvejy tyrimus.
CHMP taip pat nusprendé¢, kad galima takrolimo itaka OTLL patogenezei turéty biiti toliau ti%ma,

atliekant mechanistinius tyrimus.
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- Komitetas apsvarsté procediira, aprasyta Reglamento (EB& 6/2004 dél Protopy 20

straipsnyje. @

- Komitetas pripazino, kad buvo pranesta apie paci gydytuy Protopy, véziniy susirgimy
atvejus (iskaitant odos vézi ir limfoma). “@inéqu turimus duomenis (jskaitant
priesklinikinius, klinikinius ir epidemiologinius)@P padaré iSvada, kad galimo tokiy atveju
ry$io su Protopy vartojimu atmesti negalimagtodél reikalingi papildomi duomenys, leidziantys
uztikrinti priimtinas ilgalaikio saugumo ¢ istikas.

- Todél Komitetas nusprendé, kad i @kto charakteristiky santrauka ir atitinkamas Protopy
Ka ta tokia informacija:

informacinio lapelio dalis turi ba
e Gydyma Pro ;ali skirti tik gydytojai, turintys atopinio dermatito diagnozés
nustatymo mo patirties.

. Gyd;@&uri biti su pertriikiais, ne istisinis.

. ‘@dymas, pabréziant, kad takrolima draudziama vartoti gydant odos
S \0 zeidimus, laikomus potencialiai véziniais arba prie§véziniais.
[ ]

6 Protopy draudziama vartoti suaugusiems pacientams ar vaikams su imuninés

<
A@S sistemos sutrikimais.

Isp¢jimas, nurodantis, kad bet koks limfodenopatijos atvejis, nustatytas pries
pradedant gydyma, turi biti istirtas ir periodiskai vertinamas.

e Nurodymas, kad Protopy draudziama skirti vaikams iki 2 mety.
e Ataskaita apie véziniy susirgimy atvejus, uzfiksuotus po vaisto patekimo i rinka.

CHMP rekomendavo pataisyti Protopy registravimo liudijimo salygas, kurios iSdéstytos pataisytoje
produkto charakteristiky santraukoje ir informaciniame lapelyje, atitinkamai I ir IIIB prieduose.





