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Streszczenie Planu Zarzqdzania Ryzykiem

Czesc VI: Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem

Streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu
leczniczego Apap migrena, 250 mg + 250 mg + 65 mg,
tabletki powlekane (Acetylsalicylic acid + Paracetamol +
Caffeine)

To jest streszczenie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego Apap migrena, 250 mg + 250
mg + 65 mg, tabletki powlekane. Dokument opisuje w szczegdétowy sposéb istotne ryzyka zwigzane ze
stosowaniem produktu Apap intense, w jaki sposdb ryzyko mozna ograniczy¢, i jak pozyskaé wiecej
informacji o zagrozeniach i danych na temat brakujacych informacji zwigzanych z przyjmowaniem
produktu leczniczego Apap migrena.

Charakterystyka produktu leczniczego Apap migrena i ulotka dla pacjenta zawiera najwazniejsze
informacje dla os6b wykonujacych zawody medyczne i dla pacjentow, jak produkt leczniczy Apap
migrena powinien by¢ stosowany.

I. Informacje o produkcie i wskazaniach do jego stosowania

Produkt leczniczy Apap migrena jest wskazany do stosowania u dorostych w doraznym leczeniu bdlu
gtowy oraz napaddéw migreny (objawdw takich jak: bdl gtowy, nudnosci, nadwrazliwos¢ na sSwiatto i
dzwiek oraz zaburzenia codziennego funkcjonowania) z aurg lub bez aury. Produkt leczniczy zawiera
kwas acetylosalicylowy, paracetamol i kofeine jako substancje czynne, podawany jest doustnie.

II. Ryzyko zwiagzane ze stosowaniem produktu leczniczego
i aktywnosci jakie nalezy podja¢ w celu zmniejszenia ryzyka lub
dalszego jego scharakteryzowania

Istotne ryzyka produktu leczniczego Apap migrena, tacznie z dziataniami podejmowanymi w celu
zmniejszenia tych ryzyk i propozycje badan umozliwiajgcych lepsze poznanie zagrozen zwigzanych ze
stosowaniem produktu leczniczego Apap migrena wymieniono ponizej.

Dziatania podejmowane w celu zmniejszenia ryzyka to:

e Specjalne informacje, takie jak ostrzezenia i specjalne $rodki ostroznosci, zalecenia odnoszace sie do
prawidtowego sposobu stosowania, zamieszczone w ulotce dla pacjenta, w Charakterystyce produktu
leczniczego przeznaczonej dla oséb wykonujacych zawody medyczne;

e Wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku;
e Zatwierdzenie odpowiedniej wielkosci opakowania leku, zapewniajace jego wlasciwe stosowanie;

e Nadanie wiasciwej kategorii dostepnosci leku — sposéb w jaki pacjent nabywa lek (np. z lub bez recepty)
moze zminimalizowad ryzyko zwigzane z jego stosowaniem.
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Wszystkie te dziatania to rutynowe srodki minimalizacji ryzyka.

W przypadku produktu leczniczego Apap migrena powyzsze dziatania sg uzupetniane dodatkowymi
$rodkami minimalizacji ryzyka ustalonymi dla konkretnych istotnych zagrozern wymienionych ponizej.

W uzupetnieniu do tych dziatan, regularnie gromadzi sie i analizuje informacje o niepozadanych
dziataniach produktu leczniczego Apap migrena, wiaczajac w to ocene okresowych raportéw o
bezpieczenstwie PSUR, aby w razie potrzeby niezwtocznie podjac konieczne kroki. Dziatania te stanowig
rutynowe aktywnosci nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii.

I1.A Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji
Istotne ryzyka zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego Apap migrena to ryzyka, ktére wymagaja
specjalnych dziatan z zakresu zarzadzania ryzykiem, w celu dalszego zbadania lub podjecia krokow
minimalizujacych ryzyko, w taki sposob zeby produkt leczniczy mogt by¢ bezpiecznie przyjmowany.
Istotne ryzyka moga odnosic¢ sie do ryzyka zidentyfikowanego lub potencjalnego. Zidentyfikowane ryzyka
odnoszg sie do sytuacji, w ktorych w wystarczajacy sposéb mozemy udowodnic¢ zaleznos¢ ryzyka od
stosowania produktu Apap migrena. Potencjalne ryzyka odnoszg sie do sytuacji, w ktérych zwigzek
zagrozenia ze stosowaniem leku jest oceniany jako mozliwy, po wzieciu pod uwage dostepnych danych,
ale ten zwigzek nie jest dotychczas w petni ustalony i wymaga dalszej oceny. Brakujace informacje
odnoszg sie do informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania leku, ktorych obecnie brakuje i
wymagaja zgromadzenia niezbednych danych (np. dotyczace bezpieczenstwa podczas dtugotrwatego
stosowania leku).

Lista istotnych zagrozen i brakujacych informacji

Istotne zidentyfikowane | ¢ Pogorszenie czynnosci nerek

ryzyka e Hepatotoksycznos$é/ nieprawidtowa czynnos$¢ watroby (w tym
stosowanie u pacjentédw z wczesniej wystepujacg chorobg
watroby, przewlektym alkoholizmem, niedozywieniem,
odwodnieniem, niedowagaq)

¢ Krwawienia, w tym krwawienie z przewodu pokarmowego i
krwawienie wewnatrzczaszkowe

e Wrzdd zotadka lub dwunastnicy

e Zastosowanie w 3. trymestrze cigzy

¢ Ciezka niedokrwisto$¢ hemolityczna i skaza krwotoczna

e Reakcje nadwrazliwosci, w tym ciezkie reakcje skorne (zespot
Stevensa Johnsona i toksyczna martwica naskérka)

e Bodle gtowy wynikajace z naduzywania lekow

Istotne potencjalne ryzyka e Zastosowanie w 1. i 2. trymestrze cigzy

e Zastosowanie w czasie laktacji

e Zespot Reye'a

e Przedawkowanie (niezamierzone i celowe)

e Zastosowanie u 0séb starszych

e Zastosowanie poza wskazaniami (dtuzej niz 3 dni; stosowanie
u dzieci i mtodziezy ponizej 18 lat)

e Przejsciowe zaburzenia ptodnosci u kobiet
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I1.B Podsumowanie informacji o istotnych ryzykach

Istotne zidentyfikowane ryzyko 1: Pogorszenie czynnosci nerek

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Po spozyciu wysokich dawek leku dochodzi
wyczerpania zapaséw glutationu, oraz masowej produkcji metabolitow,
ktore wigzg sie z toksycznym dziataniem na nerki, pozostawiajac duze

do powazniejszego

ilosci zwigzkéw reaktywnych niezwigzanych [5]. Produkt leczniczy nie
powinien by¢ stosowany w duzych dawkach lub przez dtugi okres.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e Przedawkowanie,
¢ Niewydolnos¢ nerek
Grupy ryzyka:
o Pacjenci z chorobami nerek

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.2, 4.3, 4.4, 4.5, 4.9

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 2i 3

Istotne zidentyfikowane ryzyko 2: Hepatotoksycznos$é¢/ nieprawidlowa czynno$¢ watroby
(w tym stosowanie u pacjentow z wczesniej wystepujacg chorobg watroby, przewlektym alkoholizmem,
niedozywieniem, odwodnieniem, niedowagq)

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Przedawkowanie paracetamolu jest gtdwna, ciqgle wrastajaca, przyczyng
ostrej niewydolnosci watroby w Stanach Zjednoczonych i innych krajach
zachodnich.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e zwiekszona czestotliwo$¢ przyjmowania paracetamolu,
e dlugotrwate przyjmowanie leku,
e dtugotrwate i intensywne spozywanie alkoholu,
e terapia lekami indukujacymi enzymy watrobowe,
e niedozywienie

Grupy ryzyka:

e pacjenci przedawkowujacy lub dtugotrwale stosujacy produkt
leczniczy,

e pacjenci objeci diugoterminowym leczeniem $rodkami, ktére
indukuja =~ enzymy mikrosomalne watroby, np. leki
przeciwdrgawkowe,

e pacjenci, ktérzy regularnie spozywajg alkohol,

e pacjenci niedozywieni
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Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.2, 4.3, 4.4, 4.5, 4.8, 4.9, 5.3

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 2, 3, 4

Istotne zidentyfikowane

ryzyko 3: Krwawienia, w tym krwawienie z przewodu

pokarmowego i krwawienie wewnatrzczaszkowe

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Powtarzajgce sie dawki aspiryny, poza dziataniem draznigcym na btone
$luzowg zotadka, wywierajg skumulowany wptyw na czynnos$¢ plytek
Potaczenie draznigcego i przeciwzakrzepowego
determinuje tendencje do krwawien, ktére sq powszechnie obserwowane
w przypadku aspiryny.

krwi. dziatania

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e krwawienie lub perforacja uktadu zotadkowo-jelitowego,
e jednoczesne stosowanie alkoholu, kortykosteroidéw i innych
NLPZdow

Grupy ryzyka:
e pacjenci z czynng chorobg wrzodowgq zotadka,
e pacjenci regularnie spozywajacy alkohol,
e pacjenci leczeni kortykosteroidami lub innymi NLPZami

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe s$rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.3, 4.4, 4.5, 4.6, 4.8

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 2i 4

Istotne zidentyfikowane ryzyko 4: Wrzdd zotadka lub dwunastnicy

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Powtarzajace sie dawki aspiryny, poza dziataniem draznigcym na btone
Sluzowg zotadka, wywierajg skumulowany wptyw na czynnos$¢ ptytek
Potgczenie draznigcego i przeciwzakrzepowego
determinuje tendencje do krwawien, ktére sg powszechnie obserwowane
w przypadku aspiryny.

krwi. dziatania

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e Czynna choroba wrzodowa zofadka lub jelit,
e krwawienie lub perforacja uktadu zotadkowo-jelitowego,
e jednoczesne stosowanie alkoholu, kortykosteroidéw i innych
NLPZow
Grupy ryzyka:
e pacjenci z czynng choroba wrzodowa zotadka,
e pacjenci regularnie spozywajacy alkohol,
e pacjenci leczeni kortykosteroidami lub innymi NLPZami

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.3, 4.4, 4.5, 4.8
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Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 2i 4

Istotne zidentyfikowane ryzyko 5: Stosowanie w 3. trymestrze ciazy

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Narazenie na kwas acetylosalicylowy w pdznej ciagzy moze wywotywac
szkodliwe skutki zaréwno dla ptodu (toksycznos$¢ sercowo-ptucna z
przedwczesnym zamknieciem przewodu tetniczego i nadcisnieniem
ptucnym, jak i szkodliwy wptyw na nerki) i matki (wydiuzenie czasu
krwawienia i dziatanie hamujgce na skurcze macicy). Raporatowano, ze,
stosowanie paracetamolu w trzecim trymestrze cigzy zwieksza ryzyko
stanu przedrzucawkowego, a w drugim i trzecim trymestrze wigze sie z
czestszymi chorobami zakrzepowo-zatorowymi.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynnik ryzyka:
e cCigza
Grupa ryzyka:
e kobiety w cigzy

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.3, 4.6, 5.3

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punkcie: 2

Istotne zidentyfikowane ryzyko 6: Ciezka niedokrwisto$¢ hemolityczna i skaza krwotoczna

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Osoby z niedoborem dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej nie
wykazujq zadnych objawdéw choroby, dopdki ich czerwone krwinki nie
zostang narazone na dziatanie niektorych substancji chemicznych w
zywnosci lub lekach, badz na stres. Muszg one $cisle unika¢ czynnikéw
wywotujacych epizod.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e pte¢ meska,
e niedobdr dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej w wywiadzie
rodzinnym
Grupy ryzyka:
e pacjenci z niedoborem dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej,
e pacjenci z tendencjg do krwawienia

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe s$rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punkcie: 4.3 i 4.4

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punkcie: 2

Istotne zidentyfikowane ryzyko 7: Reakcje nadwrazliwosci, w tym ciezkie reakcje skérne
(zespot Stevensa Johnsona i toksyczna martwica naskorka)
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Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Terapia z uzyciem NLPZow jako grupg lekéw, wigze sie z reakcjami
nadwrazliwosci. Praktycznie dla wszystkich NLPZéw publikowano
doniesienia na temat przypadkow reakcji nadwrazliwosci. NLPZy sg
czestg przyczyna niepozadanych reakcji na leki, ktére mogg przejawiac
sie w wielu postaciach. Ostre reakcje mogg by¢ uktadowe (anafilaksja),
oddechowe (zaostrzona przez aspiryne choroba drég oddechowych) i
skérne (pokrzywka i obrzek naczynioruchowy).

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynnik ryzyka:

¢ Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub inne niesteroidowe leki
przeciwzapalne,

e plec zenska,

e miody wiek,

o atopia,

e nieregularne stosowanie NLPZéw w celu tagodzenia objawdw
ostrego bdlu

Grupy ryzyka:
e pacjenci z astma oskrzelowa,

pacjenci z polipami nosa,

pacjenci z przewlektg pokrzywka,

pacjenci z alergia,

pacjenci z przewlekta pokrzywka idiopatyczng

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.3, 4.4, 4.8

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 2i 4

Istotne zidentyfikowane ryzyko 8: Bole glowy wynikajace z naduzywania lekéw

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Niewtasciwe stosowanie lekéw do objawowego leczenia bdléw gtowy,
moze paradoksalnie prowadzi¢ do bdlow gtowy wynikajgce z naduzywania
lekéw. Wszystkie leki przeciwbdlowe, wiaczajac te specyficzne dla
migreny (tryptany i ergotaminy) i te niespecyficzne (leki przeciwbdlowe,
opioidy, mogg powodowac bdl gtowy wynikajacy z naduzywania.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e dtugotrwate stosowanie,
e naduzywanie
Grupy ryzyka:
e pacjenci podatni na bdle gtowy,
e pacjenci z migreng lub z migreng w wywiadzie rodzinnym

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe s$rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.2, 4.4, 4.8, 4.9

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 2i 4
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Istotne potencjalne ryzyko 1: Zastosowanie w 1. i 2. trymestrze ciazy

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Stwierdzono, ze narazenie na kwas acetylosalicylowy w pierwszym
trymestrze cigzy zwieksza okoto 2- do 3-krotnie ryzyko wytrzewienia.
Stosowanie paracetamolu w drugim trymestrze cigzy wigzato sie z
czestszymi chorobami zakrzepowo-zatorowymi.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynnik ryzyka:
e C(Cigza
Grupa ryzyka:
e kobiety w cigzy

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punkcie: 4.6

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punkcie: 2

Istotne potencjalne ryzyko 2: Zastosowanie w czasie laktacji

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Kwas acetylosalicylowy i jego metabolity, kofeina i paracetamol
przenikajg do mleka matki. Nalezy zachowal ostrozno$s¢ u matek
karmigcych ze wzgledu na mozliwos¢ wystapienia negatywnego wptywu
na niemowle.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynnik ryzyka:
e karmienie piersig,

Grupa ryzyka:
e kobiety karmigce piersigq

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punkcie: 4.6

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punkcie: 2

Istotne potencjalne ryzyko 3: Zespoét Reye’a

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Badania epidemiologiczne z wczesnych lat 80-tych ubiegtego wieku
sugeruja zwigzek miedzy wystepowaniem zespotu Reye'a, a stosowaniem
kwasu acetylosalicylowego. Zespot Reye'a jest stanem
charakteryzujacym sie encefalopatiq i sttuszczeniem watroby, zwykle po
grypie lub ospie wietrznej.
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Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:

o wiek,

e choroba watroby
Grupa ryzyka:

e populacja pediatryczna

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.4 i 4.6

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punkcie: 2

Istotne potencjalne ryzyko 4: Przedawkowanie (niezamierzone i celowe)

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Ze wzgledu na powszechng dostepnosc, lek moze by¢ przedawkowywany.
Objawy tagodnego zatrucia salicylanami (150 do 300 mikrogramoéw/ml)
obejmujg zawroty gtowy, szum w uszach, gtuchote, nadmierne pocenie
sie, nudnosci i wymioty, bdl gtowy i splatanie. Objawami ciezkiego
przedawkowania (stezenia powyzej 300 mikrograméw/ml) sa
hiperwentylacja, goraczka, niepokdj, ketoza, =zasadowica ukfadu
oddechowego i kwasica metaboliczna.

Przedawkowanie paracetamolu (> 10 g u dorostych lub> 150 mg / kg w
jednym spozyciu) moze wywotaé rozpad komoérek watrobowych, ktoéra
moze doprowadzi¢ do catkowitej i nieodwracalnej martwicy
(niewydolno$¢ watroby, kwasica metaboliczna, niewydolno$¢ nerek), a
ostatecznie do $pigczki i prawdopodobnie $mierci.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
e stosowanie zbyt wysokich dawek
e dlugotrwate stosowanie
e uzaleznienie
Grupy ryzyka:
e pacjenci z przewlektymi bdlami gtowy,
e pacjenci z bardzo silnymi bélami gtowy

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.4, 4.9, 5.3

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach: 3i 4

Istotne potencjalne ryzyko 5: Zastosowanie u os6b starszych

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Zgodnie z ogo6lnymi zaleceniami lekarskimi, u oséb w podesztym wieku
(szczegolnie o niskiej masie ciata), produkt leczniczy nalezy stosowac z
zachowaniem szczegoélnej ostroznosci, poniewaz moga, wystapic¢ bardziej
powazne dziatania niepozadane.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:
o wiek
Grupa ryzyka:
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e o0soby starsze

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.2 i 4.5

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach:2i 4

Istotne potencjalne ryzyko 6: Zastosowanie poza wskazaniami (dtuzej niz 3 dni; stosowanie
u dzieci i mlodziezy ponizej 18 lat)

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Produkt leczniczy jest przeznaczony do doraznego stosowania w
migrenie, maksymalnie do 3 dni, poniewaz diugotrwate przyjmowanie
lekow przeciwbdlowych stosowanych w leczeniu boléw gtowy moze
powodowac ich nasilenie

Istnieje mozliwy zwigzek pomiedzy kwasem acetylosalicylowym a
wystepowaniem zespotu Reye'a u dzieci i mtodziezy, dlatego nalezy
unikac stosowania tego produktu leczniczego u dzieci i mtodziezy w wieku
ponizej 18 lat.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:

e Wiek

e Pacjenci cierpigcy z powodu diugotrwatego bdlu
Grupa ryzyka:

e Dzieci i mtodziez ponizej 18 lat

e Dtugotrwaty bol

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe srodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.2 i 4.4

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punktach:2 i 3

Istotne potencjalne ryzyko 7: Przejsciowe zaburzenia ptodnosci u kobiet

Dowody wskazujace na
istnienie zwigzku
przyczynowo-skutkowego
miedzy stosowaniem leku
a istnieniem danego
zagrozenia

Istniejg doniesienia, ze produkty lecznicze zawierajace inhibitory
cyklooksygenazy/syntezy prostaglandyn mogg powodowaé zaburzenia
ptodnosci kobiet poprzez wptyw na owulacje. Dziatanie to ustepuje po
zaprzestaniu stosowania produktu

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Czynniki ryzyka:

e ptec
Grupa ryzyka:
e kobiety

Srodki minimalizacji
ryzyka

Rutynowe s$rodki minimalizacji ryzyka
Proponowany tekst w ChPL w punktach: 4.6 i 5.3

Proponowany tekst w Ulotce dla Pacjenta w punkcie:2
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II.C Plan przewidywanego rozwoju po dopuszczeniu produktu do
obrotu

II.C.1 Badania, ktérych przeprowadzenie stanowi warunek uzyskania
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego

Brak badan stanowigcych warunek dopuszczenia produktu leczniczego do obrotu lub bedgcych wynikiem
specyficznych zobowigzan dotyczacych produktu leczniczego Apap migrena.

II.C.2 Inne badania porejestracyjne uwzglednione w planie rozwoju
produktu leczniczego

Brak badan, ktorych przeprowadzenie jest wymagane w odniesieniu do produktu leczniczego Apap
migrena.
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