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Streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem dla produktu leczniczego
Ketokaps, 25 mg, kapsulki miekkie

Niniejszy punkt stanowi streszczenie Planu Zarzadzania Ryzykiem (RMP) dla produktu
leczniczego Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie. RMP w sposob szczegoétowy przedstawia
kwestie zwigzane z istotnymi zagrozeniami produktu leczniczego Ketokaps, 25 mg, kapsutki
migkkie, w jaki sposob moga by¢ zminimalizowane oraz jak beda zdobywane informacje o
ryzykach i danych niedostgpnych na temat bezpieczenstwa i skutecznosci produktu leczniczego

Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie.

Charakterystyka Produktu Leczniczego i Ulotka dla Pacjenta dla Ketokaps, 25 mg, kapsulki
migkkie stanowig podstawowe 1 wyczerpujace zrodto informacji dla fachowych pracownikow

ochrony zdrowia i dla pacjentow, wzgledem prawidlowego zastosowania leku.

To streszczenie RMP dla Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie powinno by¢ rozpatrywane w

kontek$cie wszystkich informacji, wiacznie z raportem oceny, ktére stanowia czgs¢ EPAR.
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Nowe istotne zagrozenia lub zmiany do obecnej wersji beda dotaczone do zaktualizowane;j

wersji RMP dla Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie.
Produkt leczniczy i wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie podlega rejestracji dla wskazan
obejmujacych: objawowe leczenie ostrego bdlu réznego pochodzenia (np. bdéle migsniowe i
kostno-stawowe, bol glowy, bol zebow, bolesne miesigczkowanie) o nasileniu tagodnym do

umiarkowanego oraz bolu i gorgczki w przebiegu przezigbienia i grypy.

Produkt leczniczy Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie, zawiera ketoprofen jako substancje

czynng w postaci kapsutek miekkich.

Ryzyka zwigzane z produktem leczniczym i aktywnos$ci minimalizujace

ryzyka lub dalsza charakterystyka ryzyk

Istotne ryzyka dla Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie wraz z narz¢dziami minimalizujagcymi
ryzyka i proponowane badania przyczyniajace si¢ do poszerzenia wiedzy na temat ryzyk
zwigzanych ze stosowaniem produktu leczniczego Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie, sa

wyszczegolnione ponizej:

Narzedziami minimalizacji zidentyfikowanego ryzyka dla produktu leczniczego Ketokaps, 25

mg, kapsutki migkkie, s3:

- Szczegdlne informacje, takie jak ostrzezenia, $rodki ostroznosci, zalecenia prawidtowego
stosowania leku, m.in. maksymalna dawka dobowa ketoprofenu oraz zalecenia dotyczace
sposobu przyjmowania produktu leczniczego podczas positkéw 1 popiciu odpowiednig iloscig
ptynu, zawarte w ulotce dotaczonej do opakowania leku oraz Charakterystyka Produktu
Leczniczego, adresowane do pacjentow 1 fachowych pracownikéw ochrony zdrowia,
odnoszace si¢ do stosowania leku u dzieci, kobiet cigzarnych 1 karmigcych piersig, osob w
podesztym wieku, jak rOwniez stosowanie u pacjentdéw z chorobami sercowo naczyniowymi,

uktadu pokarmowego.
- Wazne zalecenia zamieszczone na opakowaniu leku

- Zatwierdzenie odpowiedniej wielkosci opakowania leku, zapewniajace jego wlasciwe

stosowanie.
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Powyzsze narzedzia stanowia rutynowe narzedzia minimalizacji ryzyka.

Informacje o dziataniach niepozadanych leku sg na biezaco zbierane i regularnie analizowane,
tak aby moc podjaé stosowane dziatania wzgledem bezpieczenstwa tak szybko, jak to
konieczne. Narzedzia te stanowig rutynowe aktywnosci w zakresie pharmacovigilance. Jesli
istotne informacje, mogace wplywac na status bezpieczenstwa produktu leczniczego Ketokaps,
25 mg, kapsutki migkkie nie sg dost¢pne — brak tego typu danych — sa one umieszczone w

kategorii ,,Brakujace informacje”.
II.A Lista istotnych ryzyk i brakujace informacje

Istotne ryzyka dla Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie, sa zagrozeniami wymagajacymi
specjalnych aktywnosci w zarzadzaniu ryzykiem, w celu dalszego monitorowania i §ledzenia
bezpieczenstwa i1 skuteczno$ci leku badz minimalizacji ryzyka tak aby podawany produkt
leczniczy spelniat wymogi bezpieczenstwa. Istotne ryzyka zostaty zakwalifikowane do dwoch
grup: zidentyfikowane badz potencjalne ryzyka. Zidentyfikowane ryzyka sg zagrozeniami, dla
ktorych istnieja wyrazne, znane i zdefiniowane obawy zwigzane z uzyciem produktu
leczniczego Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie. Potencjalne ryzyka sa zagrozeniami, ktére
moga by¢ powigzane ze stosowaniem tego produktu leczniczego w oparciu o dostgpne dane,
ale taki zwigzek nie zostat jeszcze jednoznacznie ustalony i potwierdzony oraz wymaga dalszej
oceny. Brakujace informacje odnosza si¢ do informacji o bezpieczenstwie produktu
leczniczego, ktorych brak w chwili obecnej 1 istnieje potrzeba uzyskania tego typu danych, np.
poprzez monitorowanie dlugoterminowego stosowania leku, po wydaniu pozwolenia na

dopuszczenie leku do obrotu.

Podsumowanie zagrozen

- interakcje z lekami: innymi NLPZ (w tym selektywne
inhibitory cyklooksygenazy-2) i duze dawki salicylanow, leki
przeciwzakrzepowe (heparyna i warfaryna) oraz inhibitory
Istotne zidentyfikowane agregacji ptytek (tj. tiklopidyna, klopidogrel), lit, metotreksat,
ryzyka leki moczopedne, inhibitory ACE 1 antagonisci angiotensyny
I1, leki przeciwnadcisnieniowe (beta-adrenolityki, inhibitory
konwertazy angiotensyny, leki moczopgdne), leki
trombolityczne, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego

serotoniny (SSRI), kortykosteroidy, pentoksyfilina,
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Podsumowanie zagrozen

probenecyd, cyklosporyna, takrolimus, doustne leki
przeciwcukrzycowe, niektore leki przeciwpadaczkowe,

glikozydy naparstnicy, antybiotyki z grupy chinolonow,

- reakcje alergiczne zwigzane z nadwrazliwo$cig na
ktorykolwiek sktadnik produktu leczniczego, skorne reakcje

alergiczne, obrzek naczynioruchowy,

- ryzyko szkodliwego wptywu na przebieg cigzy lub rozwoj

zarodka/ptodu,

- reakcje pecherzowe skory, w tym zespot Stevensa-Johnsona i

toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka,

- stosowanie produktu leczniczego przez osoby z dziedziczna

nietolerancjg fruktozy,
- ostra niewydolno$¢ nerek,

- podwyzszone parametry testow czynnosciowych watroby do

wartosci granicznych,
- niewydolnos¢ szpiku kostnego 1 zaburzenia morfologii krwi,

- stosowanie u pacjentow w podesztym wieku — ze wzgledu na

zmniejszong wydolno$¢ watroby 1 nerek,
- zaburzenia widzenia,

- zaostrzenie stanu zapalnego jelita grubego i choroby
Lesniowskiego-Crohna, krwawienie z przewodu pokarmowego
z perforacja, owrzodzenia, czynnosciowa choroba wrzodowa

zoladka i/lub dwunastnicy w wywiadzie, zapalenie trzustki.

Istotne potencjalne

ryzyka

- szkodliwy wplyw na ptodnos¢,

- reakcje anafilaktyczne,
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Podsumowanie zagrozen

- ryzyko przedawkowania produktu leczniczego i naduzycia,

Brakujace informacje

- stosowanie u kobiet karmigcych piersia,

- stosowanie u dzieci ponizej wieku ujetego we wskazaniach

I1.B Podsumowanie istotnych zagrozen

Istotne zidentyfikowane ryzyka

chinolonéow

Interakcje z lekami: innymi NLPZ (w tym selektywne inhibitory cyklooksygenazy -2) i duze dawki
salicylanow, leki przeciwzakrzepowe (heparyna i warfaryna) oraz inhibitory agregacji plytek (tj.
tiklopidyna, klopidogrel), lit, metotreksat, leki moczopedne, inhibitory ACE i antagonisci angiotensyny
I1, leki przeciwnadcisnieniowe (beta-adrenolityki, inhibitory konwertazy angiotensyny, leki
moczopedne), leki trombolityczne, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI),
kortykosteroidy, pentoksyfilina, probenecyd, cyklosporyna, takrolimus, doustne leki

przeciwcukrzycowe, niektore leki przeciwpadaczkowe, glikozydy naparstnicy, antybiotyki z grupy

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Ze wzgledu na duzy odsetek pacjentdéw z chorobami sercowo-
naczyniowymi, przewodu pokarmowego, schorzeniami uktadu
krzepnigcia czy stosujacymi leki z grupy kortykosteroidow,
leczonych przewlekle, ryzyko wynikajace ze stosowania
produktu leczniczego Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie zostato

uznane za istotne.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

W grupie objete] powyzszym ryzykiem sg osoby zazywajace
réwnoczesnie produkt leczniczy z ketoprofenem wraz z innymi
lekami wymienionymi w punkcie ,,Charakterystyka ryzyka”. W
szczegblnosci  dotyczy to osOb starszych, pacjentéw ze
stwierdzonymi chorobami przewodu pokarmowego,
zaburzeniami sercowo-naczyniowymi, niewydolno$cig nerek
czy reakcjami alergicznymi. Stosowanie ketoprofenu u
pacjentow z chorobami blony $luzowej zoladka, jelit,
owrzodzeniami nie jest wskazane, a gdy leczenie jest podjete,

wymaga szczegolnej ostroznosci. Czynnikiem ryzyka sa
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niewatpliwie jednocze$nie stosowane niesteroidowe leki

przeciwzapalne, w tym inhibitory COX-2.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 i 4.7 Charakterystyk Produktu
Leczniczego,

-przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnoS$ci zgltaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego,

Reakcje alergiczne zwiazane z nadwrazliwoscia na ktorykolwiek skladnik produktu

leczniczego, skorne reakcje alergiczne, obrz¢k naczynioruchowy

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Reakcje anafilaktyczne 1 nadwrazliwosci s3 wymienione w
ulotce informacyjnej dla pacjenta i Charakterystyce Produktu
Leczniczego jako mozliwe dziatanie niepozadane ale i jako
przeciwwskazanie do stosowania produktu leczniczego, w
przypadku alergii na jakikolwiek sktadnik produktu leczniczego
Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie. Z tego wzgledu ryzyko
wynikajace z zastosowania leku jest znane, natomiast ryzyko
objawow alergicznych, niekiedy trudnych do przewidzenia
(wlacznie z mozliwa reakcja skurczu oskrzeli 1 astmy) moze by¢

bardzo niebezpieczne w skutkach dla zdrowia 1 zycia pacjenta.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Ryzyko objawow alergicznych, obrzegku, stanu astmatycznego
jest zwiekszone u 0sob, u ktorych w przesztosci wystapita alergia

na jakikolwiek lek badZz u oséb obecnie stwierdzong astma,
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chorobg alergiczna, nadwrazliwoscig na substancj¢ czynna lub

ktéragkolwiek substancje pomocnicza.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 i4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, wlacznie z informacja o nadwrazliwos$ci czy
reakcjach alergicznych w wywiadzie,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego,

Ryzyko szkodliwego wplywu na przebieg ciazy lub rozwoj zarodka/plodu

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Leki przeciwzapalne, np. ibuprofen, indometacyna znalazty
swoje zastosowanie W leczeniu przetrwalego przewodu
tetniczego u noworodkow (Mitra S, Florez 1D, Tamayo ME,
Aune D, Mbuagbaw L, Veroniki AA, Thabane L, ,Effectiveness
and safety of treatments used for the management of patent
ductus arteriosus (PDA) in preterm infants: a protocol for a
systematic review and network meta-analysis.”, BMJ Open.
2016 Jul 25;6(7):e011271. doi: 10.1136/bmjopen-2016-011271).
Zasadniczo, przewdd tetniczy moze ulega¢ zamknigciu
(najczescie] w okoto 18 godzin po porodzie) w okresie okoto 1-
3 miesigcy po narodzinach dziecka, gdy zostaje odseparowane
od krazenia tozyskowego i podejmuje czynnos¢ oddychania

przez ptuca. Jesli po tym czasie przewdd nadal pozostaje drozny,
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okreslany jest mianem przetrwatego. Wtedy nalezy wdrozy¢
leczenie farmakologiczne lub chirurgiczne.

Publikacja Tanaka S, Kanagawa T, Momma K, Hori S, Satoh H,
Nagamatsu T. et al. ,,Prediction of sustained fetal toxicity
induced by ketprofen based on PK/PD analysis using human
placental perfusion and rat toxicity data”, Br J Clin Pharmaco.
2017 on 06 Jun July 2017 opisuje przypadek kobiety stosujacej
ketoprofen w postaci plastrow na skore, w kazdym po 20 mg
ketoprofenu. Pacjenta stosowala lek z powodu silnych bodlu
kregostupa, plecow (w przesztosci wypadek samochodowy —
uraz kregéw szyjnych), w dodatku pacjentka z dodatnim
wywiadem w kierunku astmy. Kobieta stosowata lek w ciazy —
po 32. tygodniu cigzy ilos¢ zastosowanych plastrow leczniczych
mogla wynosi¢ wiecej niz 12. W okolicy 36. tygodnia ciazy
zdiagnozowano u ptodu powigkszony migsien sercowy. Pomimo
tego, pacjentka kontynuowata leczenie ketoprofenem w ilosci 8
plastrow. Po dwdch dniach, po porodzie, serce ptodu wykazato
umiarkowany — $redni przerost prawej $ciany serca. Wykazano
rowniez niedomykalno$¢ zastawki trojdzielnej, nadci$nienie
plucne. Noworodek wymagal podania tlenu, zamknigcie
przewodu tetniczego nastapilo w 12 godzin po urodzeniu. Po
dziesigciu dniach wdrozenia leczenia tlenem, niedomykalnos¢
zastawki trojdzielnej zostata wyleczona. W 16. dniu po porodzie

dziecko zostato wypisane z oddziatu.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

W grupie ryzyka sa kobiety cigzarne, w trzecim trymestrze
cigzy, rowniez te  wymagajace  stosowania lekow
podtrzymujacych cigze oraz cigzarne dtugotrwale stosujace leki

w zwigzku z chorobami przewlektymi.

Narzgdzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktéw 4.4., 4.6 i 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczegolnosci dotyczace stosowania produktu

leczniczego przez kobiety w cigzy,
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- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczegolnosci dotyczacych stosowania
produktu leczniczego przez kobiety w trzecim trymestrze cigzy,
- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnoS$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Reakcje pecherzowe skory, w tym zespol Stevensa-Johsona i toksyczne martwicze

oddzielanie si¢ naskorka

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Objawy skorne, do ktorych zaliczy¢ mozna zesp6t Stevensa-
Johnsona (SJS) i toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka
(TEN), sa objawami opoznionej nadwrazliwosci i stanu
zapalnego. Stanowig cigzkie reakcje niepozadane wywotane
zazytym lekiem 1 stanowig potencjalne zagrozenie zycia.
Istniejg przypadki tego rodzaju stanoéw chorobowych,
spowodowanych nadwrazliwo$cia na ketoprofen.
Nadwrazliwo$¢ ta nosi miano reakcji idiosynkratycznej, czyli
wynikajacej z indywidualnych uwarunkowan, osobniczo
zmiennych reakcji na dzialanie r6znych czynnikow
zewngtrznych. Polekowy SJS wystepuje w 50% przypadkow 1
czegsciej dotyczy osob dorostych. U dzieci, czynnikiem
indukujacym sg przede wszystkim choroby zakazne, czynniki
wirusowe, np. wirus ospy (Chojnicki M, Slynko O, Kowala-
Piaskowska A, ,, Ciezki przebieg zespotu Stevens-Johnsona,
pierwotnie rozpoznanego jako ospa wietrzna — opis

przypadku”, Farmacja Wspotczesna 2013;6:41-46 — opis
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przypadku pacjenta, u ktdrego rozpoznano SJS, btednie
zaklasyfikowany jako ospa wietrzna — pacjent przed przyjgciem
do szpitala przyjmowat leki przeciwbolowe i przeciwzapalne
(tramadol, dexametazon, jak rowniez ketoprofen w dawce 300

mg dziennie.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Najwicksze ryzyko wystapienia ciezkich, skoérnych reakcji
nadwrazliwosci istnieje na poczatku terapii, w wigkszosci w
pierwszym miesigcu stosowania. Gdyby pojawily si¢ pierwsze
objawy wysypki skornej, uszkodzenia bton $luzowych lub
innych objawow nadwrazliwosci — nalezy zaprzesta¢ stosowania
produktu leczniczego. Brak specyficznej grupy ryzyka -
wymienione objawy skoérne moga pojawic¢ si¢ u kazdego 1 maja
niespodziewany charakter. Do czynnikow sprzyjajacych
pojawieniu si¢ tego typu reakcji mozna zaliczy¢ wystapienie
podobnych objawow w przeszto$ci, nadwrazliwo$¢ na

ketoprofen, inne NLPZ, salicylany.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktéw 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczego6lnosci dotyczace reakcji alergicznych w
wywiadzie,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych 1 informacji o sposobie
1 istotnosci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Stosowanie produktu leczniczego przez osoby z dziedziczng nietolerancja fruktozy
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Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Informacje o zachowaniu ostroznos$ci u pacjentdow z dziedziczng
nietolerancja fruktozy s3 wymienione w ulotce informacyjnej dla
pacjenta i Charakterystyce Produktu Leczniczego jako specjalne
ostrzezenia 1 S$rodki ostrozno$ci oraz przeciwwskazania do
stosowania produktu leczniczego w przypadku nadwrazliwosci
na jakikolwiek sktadnik produktu leczniczego Ketokaps, 25 mg,
kapsultki migkkie. Omawiany produkt leczniczy zawiera sorbitol

jako substancje pomocnicza.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Osoby ze stwierdzong nietolerancjg fruktozy, z innymi
chorobami metabolicznymi, z zaburzeniami przemian cukréw
wiacznie — przed podjeciem leczenia zalecana jest konsultacja

lekarska.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktéw 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczego6lnosci informacja w punkcie 4.4 o
zawarto$ci sorbitolu w produkcie leczniczym 1 zachowaniu
ostroznos$ci przez osoby z dziedziczng nietolerancjg fruktozy,

- przeciwwskazania w 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odnosnie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Ostra niewydolnos¢ nerek

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Jednoczesne, dlugotrwate stosowanie réznych  lekow
przeciwbolowych moze prowadzi¢ do uszkodzenia nerek z

ryzykiem niewydolnos$ci nerek (nefropatia postanalgetyczna). U
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pacjentéw z niewydolno$cia serca, marskoscia 1 nerczyca,
pacjentdow otrzymujacych leki moczopedne, pacjentéw z
przewlekta niewydolnoscig nerek, zwlaszcza jesli sg w
podesztym wieku, konieczne jest uwazne kontrolowanie
czynno$ci nerek na poczatku leczenia. Podanie tym pacjentom
ketoprofenu moze spowodowa¢ zmniejszenie perfuzji nerek na
skutek hamowania syntezy prostaglandyn i prowadzi¢ do

dekompensacji czynnos$ci nerek.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Osoby odwodnione, osoby z niewydolnoscig nerek badz innymi

zaburzeniami uktadu moczowego, dzieci i mtodziez.

Narzgdzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odnosnie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczegdlnos$ci mogacymi sprzyjac
niewydolnosci nerek,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie 1
istotnosci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Podwyzszone parametry

testow czynnosciowych watroby do wartos$ci granicznych

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Ketoprofen, podobnie jak wigkszo$¢ lekéw metabolizowany w
watrobie. W przypadku zaburzonego funkcjonowania tego
narzadu, ryzyko jego zniszczenia 1 zwigkszenia ryzyka ogdlnych,
systemowych dziatah niepozadanych wynikajacych z kumulacji

leku zwigksza sie.
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Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Pacjenci z nieprawidtowymi wynikami badan czynnosciowych
watroby, pacjenci z niewydolno$cia watroby 1 innymi
schorzeniami tego narzadu, osoby w podeszlym wieku, osoby
poddawane dlugotrwalemu leczeniu niesteroidowymi lekami

przeciwzapalnymi, paracetamolem, itp.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 i 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczeg6lnosci dotyczacych cigzkiej
niewydolno$ci watroby,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotno$ci zglaszania dzialan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Niewydolnos¢ szpiku kostnego i zaburzenia morfologii krwi

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Polekowe powiklania hematologiczne zwigzane z zazywaniem
ketoprofenu naleza do bardzo rzadko wystepujacych dziatan
niepozadanych.  Anemia  hemolityczna  spowodowana
zazywaniem lekow jest rzadkim schorzeniem, o czestosci 1
przypadek /milion osob. W okoto 15-u procentach indukowana
jest stosowaniem niesteroidowych lekow przeciwzapalnych, a
najwiece] przypadkow zwigzanych jest z przyjmowaniem
antybiotykow beta-laktamowych. Podmiot odpowiedzialny nie
wyszukat publikacji opisujacych przypadki zaburzen morfologii
krwi na skutek zazycia ketoprofenu, natomiast opisane jest

stosowanie dexketoprofenu w konteks$cie tych dziatan
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niepozadanych: Zabala S, Calpe MJ, Pérez G, Lerin FJ,
Mouronval L, ,Neutropenia, thrombocytopenia and hepatic
injury associated with dexketoprofen trometamol therapy in a
previously healthy 35-year-old woman.”, J Clin Pharm Ther.
2008 Feb;33(1):79-81. doi: 10.1111/5.1365-2710.2008.00881.x.-
przypadek 35 letniej kobiety z objawami goraczki, neutropenti,
trombocytopenii i podwyzszonymi markerami watrobowymi w
dziesie¢ dni po rozpoczeciu leczenia dexketoprofenem z
trometamolem. Ponadto w piSmiennictwie problem zaburzen
krwi 1 szpiku kostnego pojawia si¢ w kontekscie leczenia innymi
NLPZ: (Lindblad R, Rodjer S, “A case of severe pancytopenia
caused by ibuprofen.”; J Intern Med. 1991 Mar;229(3):281-3).
Lesko SM, Mitchell AA., ,Pediatric ibuprofen and
leukopenia.”, JAMA. 1996 Apr 3;275(13):986; Barbaryan A,
lyinagoro C, Nwankwo N, Ali AM, Saba R, Kwatra SG, Hussain
N, Uzoka CC, Prueksaritanond S, Mirrakhimov AE,
,» Ibuprofen-induced hemolytic anemia.”, Case Rep Hematol.
2013;2013:142865. doi: 10.1155/2013/142865. Epub 2013 Apr
21.) W piSmiennictwie sg rowniez publikacje opisujace
przypadki obnizenia liczby ptytek krwi na skutek zazywania
produkt leczniczy z NLPZ: Razi MT, Javed I, Choudry MZ,
Khan MT, Mukhtar N, ,Effect of ketoprofen on lactic
dehydrogenase from human platelets”, Adv Clin Exp
Med.2014 May-Jun 23(3):377-80.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Osoby starsze, pacjenci przyjmujacy leki zaburzajace liczbe
elementow morfotycznych krwi, wplywajace na szpik kostny
(cytostatyki, leki immunosupresyjne), pacjenci  z
nieprawidlowymi wynikami morfologii krwi, przewlekle
stosowane leki przeciwzapalne, przewlekle spozywanie

alkoholu, osoby ze skaza krwotoczng.

Narzgdzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu

Leczniczego,



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2007846
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- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, - redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie
4.2 Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Stosowanie u pacjentéw w podeszlym wieku — ze wzgledu na zmniejszona wydolnos¢

watroby i nerek

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Pacjenci w starszym wieku wykazuja zaburzony metabolizm
lekowy, zmniejsza si¢ przeptyw watrobowy, masa watroby,
aktywnos$¢ enzyméw odpowiedzialnych zwlaszcza za procesy
utleniania. Redukcji ulega rowniez klirens watrobowy. Z kolei
biologiczny okres poltrwania moze ulec przedluzeniu dla lekow
metabolizowanych catkowicie lub gtownie w watrobie podczas
procesow I fazy. Natomiast procesy metaboliczne 11 fazy
(wigzanie lekow lub ich metabolitow z kwasem glukuronowym,
siarkowym, acetylacja) nie podlegaja istotnym zmianom u 0séb
w podesztym wieku. Proces wydalania lekow réwniez ulega
modyfikacji wzgledem wieku pacjenta. Dzieje si¢ to z powodu
zmniejszenia masy narzadu nerek, zmniejszonej filtracji
ktebuszkowej, zdolno$ci nerek do zaggszczania i1 rozcienczania
moczy, wydalania kanalikowego 1 wchtaniania zwrotnego
(Wiela-Hojenska A., ,, Niepozgdane dziatania lekéw- rodzaje,
podzial, przyczyny i skutki ekonomiczne”, Farm Pol, 66(4)275-
288;
https://www.umed.wroc.pl/sites/default/files/struktura/farmacja/

farmakologia/farmakoterapia_u_osob_w_starszym_wieku.pdf).
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Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Osoby starsze, osoby z niewydolno$cig nerek i/lub watroby,

0soby starsze stosujace politerapig.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczeg6lnosci informacji o uwzglednieniu
leczenia choréb wspdtistniejacych 1 kondycji narzadow watroby
i nerek u 0sob starszych,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotno$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Zaburzenia widzenia

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

W piSmiennictwie opisano przypadki zaburzen widzenia w
zwigzku z zazywaniem NLPZ-6w, np. koksybow. Zazwyczaj
objaw ten wystepuje na skutek dlugotrwalego stosowania leku
badz zbyt duzych dawek. Coulter DM, Clark DW, “Disturbance
of vision by COX-2 inhibitors.”, Expert Opin Drug Saf. 2004
Nov;3(6):607-14.) przedstawiono 35 przypadkow ostrego,
odwracalnego zaburzenia widzenia uzyciem celekoksybu i
rofekoksybu. Wsrdéd zdarzen niepozadanych znalazly sie:
Slepota, defekt pola widzenia, niewyrazne widzenie,
zmniejszone i nienormalne widzenie, mroczki przed oczami,
btyski w oku. Najczegsciej znikaly w ciggu 3 dni po odstawieniu
leku. Nie byly one zwigzane z wiekiem, picig, dawka czy

wskazaniami do stosowania. Czesto$¢ wystgpowania okreslano
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na poziomie 5/10,000 pacjentow. Najbardziej prawdopodobnym
mechanizmem jest zaburzone dostarczanie krwi do siatkowki

poprzez zredukowang produkcje prostanoidow.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Pacjenci  starsi, z zaburzeniami wzroku, np. jaskra,

nadci$nieniem tetniczym.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 i 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Zaostrzenie stanu zapalnego jelita grubego i choroby Lesniowskiego-Crohna,

krwawienie z przewodu pokarmowego z perforacja, owrzodzenia, czynnosciowa

choroba wrzodowa zoladka i/lub dwunastnicy w wywiadzie, zapalenie trzustki

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

W przypadku wszystkich NLPZ opisywano wystepowanie
krwawienia z przewodu pokarmowego, owrzodzenia lub
perforacji (z mozliwym skutkiem $miertelnym), ktore moga
wystepowaé w dowolnym momencie leczenia, rOwniez bez
objawow zwiastunowych lub ciezkich zdarzen dotyczacych
przewodu pokarmowego w wywiadzie. Najczesciej dochodzi
do tego wtedy, gdy lek jest stosowany przewlekle, badz w
duzych dawkach, niekiedy w skojarzeniu z innym lub innymi
lekami z tej samej grupy farmakologicznej. U pacjentéw z

predyspozycja do wystgpienia tego rodzaju objawdw badz z
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obecnie trwajaca choroba wrzodowa, zazycie produkt leczniczy
z ketoprofenem moze ten proces indukowac badz nasili¢ jego

objawy.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Zaleca si¢ ostroznos¢ w przypadku pacjentow otrzymujacych
jednoczes$nie leki, ktore mogg zwigkszac ryzyko owrzodzenia
lub krwawienia z przewodu pokarmowego, jak np. doustne
kortykosteroidy, leki przeciwzakrzepowe, SSRI lub leki
przeciwptytkowe, jak np. kwas acetylosalicylowy. Pacjenci z
zaburzeniami krzepnigcia, u ktorych konieczne jest jednoczesne
stosowanie niskich dawek kwasu acetylosalicylowego lub
innych lekow potencjalnie zwigkszajacych ryzyko powiktan
przewodu pokarmowego, nalezy wzig¢ pod uwage podawanie
lekéw o dziataniu ochronnym, np. mizoprostolu lub inhibitorow
pompy protonowej. Do czynnikdéw ryzyka, poza stosowaniem
lekoéw potencjalnie indukujacych badz predysponujacych do
wymienionych dziatan niepozadanych, mozna zaliczy¢ rowniez
obecno$¢ w przewodzie pokarmowym bakterii Helicobacter
pylori, stosowanie uzywek, jak alkohol, papierosy, kawa oraz
nieprawidlowo skomponowang diete, uboga w antyoksydanty,

btonnik i ,,dobre” tluszcze.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczegolnosci choroby przewodu
pokarmowego, krwawienia i owrzodzenia przewodu
pokarmowego w wywiadzie,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu

Leczniczego,
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- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i1 informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Istotne potencjalne ryzyka

Szkodliwy wplyw na plodnosé

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Istnieja doniesienia prezentujace wpltyw stosowania lekow
hamujacych synteze prostaglandyn na przebieg owulacji u
kobiet. Dziatanie zaburzajagce plodno§¢ ma charakter
przemijajacy 1 ustepuje po zakonczeniu terapii produktem
leczniczym, zawierajacym w skladzie wyzej wspomniang

czasteczke farmakologiczng.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Do grupy ryzyka mozna zakwalifikowaé kobiety planujace
cigze, majace trudnosci z zajsciem w cigzg (np. z zespotem
policystycznych jajnikow), poddawane diagnostyce
nieptodnosci badz stymulacji hormonalnej, wywolujacej proces

owulacji, itd.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczegolnosci dotyczacych rozwazenia
zaprzestania leczenia w przypadku kobiet majacych trudnosci z
zaj$ciem w cigze badz diagnozowanych/leczonych z powodu
nieptodnosci

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, w szczegolnosci z informacjami dotyczacymi
wplywu ketoprofenu na ptodnos¢,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odnosnie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu

Leczniczego,
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- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- propagowanie informacji na temat metod zwigkszania
bezpieczenstwa stosowania leku za posrednictwem

przedstawicieli medycznych i farmaceutycznych.

Reakcje anafilaktyczne

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

W publikacji Topal E., Celiksoy MH, Catal F, Gamze Sayan Y,
Sancak R., ,, The value of the clinical history for the diagnosis
of immediate non-steroidal anti-inflammatory  drug
hypersensitivity and safe alternative drugs in children. Allergy
and asthma proceedings”, 2016;37(1):57-63 opisano przypadek
kobiety, u ktorej wystapito powazne dzialanie niepozadane w
postaci natychmiastowej nadwrazliwo$ci na ketoprofen.
Pacjentka zaczeta stosowanie ketoprofenu w nieznanej dawce i
w nieznanym wskazaniu. Wykonana byta préba prowokacyjna
na ketoprofen, skutkujaca pokrzywka, zaczerwienieniem skory 1

swigdem.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Osoby ze stwierdzong nadwrazliwoscig, alergia na ktorykolwiek
ze sktadnikéw produkt leczniczy, osoby uczulone na salicylany,

NLPZ i inne leki, astmatycy.

Narzedzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktéw 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego, - przeciwwskazania w punkcie 4.3
Charakterystyki Produktu Leczniczego, w szczego6lnosci z
informacjami dotyczacymi mozliwos$ci wystapienia reakcji
anafilaktycznej,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2

Charakterystyki Produktu Leczniczego,
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- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnosci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Ryzyko przedawkowania produktu leczniczego i naduzycia

Podstawy wigzace
wystepowanie ryzyka z

zazyciem leku

Ze wzgledu na dostgpno$¢ produktu leczniczego z
ketoprofenem bez wskazan lekarskich (OTC), nie mozna
wykluczy¢ potencjalnego zagrozenia naduzyciem i
przedawkowaniem produktu leczniczego Ketokaps, 25 mg,
kapsutki migkkie. Dziatania niepozadane (podobnie jak w
przypadku innych NLPZ dostepnych bez recepty, np. naproxen,
diklofenak czy meloksikam) zawieraja w sobie niekiedy
zagrazajace zyciu pacjenta przypadki zdarzen niepozadanych,
np. reakcja anafilaktyczna czy krwawienie wewngtrzne z
przewodu pokarmowego 1 pacjentow bedacych w ,,grupie

ryzyka”.

Czynniki ryzyka i grupy
ryzyka

Osoby z chorobami nerek 1 watroby, u ktérych metabolizm
lekowy moze by¢ zaburzony, predysponujacy do wystapienia
dzialan niepozadanych, dzieci, osoby starsze, osoby zazywajace
leki przeciwbolowe 1 przeciwzapalne, niekiedy o tym samym
badz podobnym sktadzie, pacjenci leczeniu z powodu bolow
np. pooperacyjnych, reumatycznych, ktorzy w celu uwolnienia
si¢ od dolegliwos$ci boélowych sg bardziej sktonni do zazycia

wigkszej dawki niz rekomendowana.

Narzgdzia minimalizacji

ryzyka

- informacje z punktow 4.4, 4.6 1 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,
- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki Produktu

Leczniczego,
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- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych interakcji z
innymi lekami w punkcie 4.5 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie informacji o objawach i zalecanym
postepowaniu w przypadku przedawkowania produktu
leczniczego w punkcie 4.7 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania produktu
leczniczego w punkcie 4.2 Charakterystyki Produktu
Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji o sposobie
1 istotnos$ci zglaszania dziatan niepozadanych w punkcie 4.8

Charakterystyki Produktu Leczniczego

Brakujace informacje

Stosowanie u kobiet karmiacych piersia

Narzedzia minimalizacji ryzyka - informacje z punktow 4.4, 4.6 14.7
Charakterystyki Produktu Leczniczego, w
szczegblnosci o braku dostgpnych informacji
sugerujacych bezpieczenstwo stosowania produktu
leczniczego przez kobiety karmiace piersia,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki
Produktu Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie
4.2 Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych
interakcji z innymi lekami w punkcie 4.5
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania
produktu leczniczego w punkcie 4.2

Charakterystyki Produktu Leczniczego,
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- zamieszczenie dziatan niepozadanych i informacji
0 sposobie i istotnosci zgltaszania dziatan
niepozadanych w punkcie 4.8 Charakterystyki

Produktu Leczniczego

Stosowanie u dzieci ponizej wieku ujetego we wskazaniach

Narzedzia minimalizacji ryzyka - informacje z punktow 4.4, 4.6 14.7
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- przeciwwskazania w punkcie 4.3 Charakterystyki
Produktu Leczniczego,

- redukcja dawki dobowej ketoprofenu w punkcie
4.2 Charakterystyki Produktu Leczniczego oraz
zamieszczenie informacji o niestosowaniu
ketoprofenu u dzieci ponizej 12 lat (25 mg) i 15 lat
(50 mg),

- zamieszczenie informacji odno$nie mozliwych
interakcji z innymi lekami w punkcie 4.5
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- informacje dotyczace sposobu przyjmowania
produktu leczniczego w punkcie 4.2
Charakterystyki Produktu Leczniczego,

- zamieszczenie dziatan niepozadanych 1 informacji
0 sposobie 1 istotnos$ci zglaszania dziatan
niepozadanych w punkcie 4.8 Charakterystyki

Produktu Leczniczego

11.C Plan rozwoju po wydaniu pozwolenia

I1.C.1 Badania bedace warunkami na wydanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

Brak badan bedacych warunkami na wydanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu produktu
leczniczego albo specjalnych zobowigzan wzgledem Ketokaps, 25 mg, kapsutki migkkie.

Produkt leczniczy w trakcie procesu rejestraciji.

11.C.2 Inne badania w planie rozwoju w okresie po-rejestracyjnym
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Brak badan wymaganych 1 planowanych dla produktu leczniczego Ketokaps, 25 mg, kapsutki
migkkie.



