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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Polfilin 400 mg pailginto atpalaidavimo tabletés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Vienoje pailginto atpalaidavimo tabletéje yra 400 mg pentoksifilino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Pailginto atpalaidavimo tablete
Baltos spalvos, apvali, abipusiai iSgaubta pailginto atpalaidavimo tablete.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Periferiniy arterijy okliuzinés ligos (Fontaine IIb stadijos) simptomy lengvinimas.
4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Suaugusiems pacientams
Iprastiné dozé yra 400 mg pentoksifilino 3 kartus per parg (1200 mg pentoksifilino per parg).

Pacientams, kuriy kraujospiidis yra maZzas arba svyruoja, §j vaistinj preparatg gali tekti dozuoti
individualiai. Tokiems pacientams paros doz¢e turi biiti maZesné ir didinama palaipsniui, taip kaip ir
pacientams, kuriems kraujospiidzio sumazéjimas kelia didesnj pavojy (pvz., sergantiems sunkia
koronarine Sirdies liga ar kraujagysliy, apriipinan¢iy smegenis, stenoze).

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), reikia skirti 30-50%
jprastinés paros dozés (atsizvelgiant | tai, kaip pacientas toleruoja vaistinj preparatg), pavyzdziui, po 1
modifikuoto atpalaidavimo plévele dengta tablete 1 arba 2 (o ne 3) kartus per parg.

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi
Jeigu yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, dozg¢ reikia mazinti. Kokia doze gydyti, sprendzia

gydytojas, atsizvelgdamas j ligos sunkuma ir j tai, kaip pacientas toleruoja vaistinj preparata.

Senyviems pacientams
Jeigu inksty ir kepeny funkcija nesutrikusi, dozés koreguoti nereikia.

Vaiky populiacija
Polfilin vartojimo vaikams patirties néra.

Vartojimo metodas

Pailginto atpalaidavimo tablete reikia nuryti nepazeista, po valgio, uzgeriant dideliu kiekiu skyscio.



Gydymo trukmé priklauso nuo paciento klinikinés buklés. Jg nustato gydytojas.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai, metilksantinams (kofeinui, teofilinui, teobromidui) arba bet kuriai 6.1
skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

Didelé tinklainés hemoragija.

Gausus kraujavimas.

Uminis miokardo infarktas.

Sunkus Sirdies ritmo sutrikimas.

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Pasireiskus pirmiesiems anafilaksinés ar anafilaktoidinés reakcijos pozZymiams, reikia nedelsiant
nutraukti pentoksifilino vartojimg ir informuoti gydytoja.

Pacientus, kuriems yra hipotenzija ar sunki kriitinés angina, pentoksifilinu reikia gydyti labai atsargiai,
kadangi gali pasireiksti trumpalaiké hipotenzija, kuri pavieniais atvejais gali pabloginti Sirdies
vainikine kraujotaka.

Mazomis dozémis gydymas turi biiti pradétas tiems pacientams, kuriems pasireiskia hipotenzija ar
kuriy kraujo cirkuliacijos reguliacija yra nestabili, taip pat tokiems pacientams, kuriems biidinga
didelé kraujo spaudimo sumazéjimo rizika (pvz., pacientams, sergantiems sunkia iSemine Sirdies liga
arba kraujagysliy, apriipinan¢iy smegenis, stenoze). Tokiais atvejais dozé turi biiti didinama
laipsniskai. Zr. 4.2 skyriy.

Ypatingai atidi priezitira buitina pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi. Pacientams, kuriy inksty
funkcija sutrikusi (kreatinino klirensas mazesnis nei 30 ml/min), gali reikéti mazinti pentoksifilino
paros dozg ir vengti jo kaupimosi organizme, zr. 4.2 skyriy. Pacientams, sergantiems sunkiu kepeny
funkcijos sutrikimu, dozg taip pat gali reikéti sumazinti, zr. 4.2 skyriy.

Ypatingai atidi priezitra taip pat reikalinga:

- Pacientams, sergantiems Sirdies aritmijomis.

- Pacientams, patyrusiems miokardo infarkta.

- Pacientams, kuriems pasireiskia hipotenzija.

- Pacientams, kuriems yra padidéjusi kraujavimo rizika dél, pavyzdziui, antikoagulianty
vartojimo ar kreséjimo sutrikimy. Daugiau informacijos apie padidéjusja kraujavimo rizikg yra
4.3 skyriuje.

- Pacientams, gydomiems pentoksifilinu kartu su vitamino K antagonistais (taip pat zr. 4.5
skyriy).

- Pacientams, gydomiems pentoksifilinu kartu su vaistiniais preparatais nuo cukrinio diabeto
(taip pat zr. 4.5 skyriy).

Hipoglikeminis insulino ar geriamyjy vaistiniy preparaty nuo diabeto poveikis gali sustipréti. Todél
rekomenduojama atidziai stebéti pacientus, vartojancius vaistinius preparatus nuo diabeto.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Didelés leidziamo pentoksifilino dozés retais atvejais sustiprina insulino ir geriamyjy gliukozés kiekj
kraujyje mazinanciy vaistiniy preparaty poveikj. Taciau insulino i$siskyrima keiciantis poveikis
nebuvo pastebétas po geriamo pentoksifilino pavartojimo. Rekomenduojama atidziai stebéti pacientus,
vartojanéius vaistinius preparatus nuo diabeto.



Pentoksifilinas gali sustiprinti antihipertenziniy vaistiniy preparaty ir kitokiy vaistiniy preparaty,
kuriems gali buti budingas kraujosptidj mazinantis veikimas, poveikj.

Po vaistinio preparato patekimo j rinka nustatyta antikoaguliacinio aktyvumo padidéjimo atvejy
pacientams, kurie vartojo pentoksifiling kartu su vitamino K antagonistais. Pradéjus vartoti
pentoksifiling arba pakeitus jo dozg, rekomenduojama atidziai stebéti tokiy pacienty kraujo kre$éjima.

Kai kuriy pacienty kraujyje gali padidéti kartu su pentoksifilinu vartojamo teofilino koncentracija. Dél
tokios priezasties padidéja teofilino nepageidaujamo poveikio rizika.

Ypatingai atidi prieziira biitina pacientams, vartojantiems vaistinius preparatus, galin¢ius padidinti
kraujavimg (antikoaguliantus ir trombocity agregacija slopinancius vaistinius preparatus, pavyzdziui,
aspiring).

Pentoksifilino negalima vartoti kartu su ketorolaku, kadangi padidéja kraujavimo pavojus ir/arba
pailgéja protrombino laikas.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas
Polfilin nerekomenduojama vartoti nésc¢iosioms, kadangi Sio vaistinio preparato vartojimo néstumo
laikotarpiu patirties nepakanka (zr. 5.3 skyriy).

v

Zindymas

Zindymo laikotarpiu pentoksifilino isiskiria su motinos pienu, tadiau j kiidikio organizma $io
vaistinio preparato patenka labai mazai, todél poveikio jam neturéty pasireiksti. Vis délto gydytojas
turi atidziai jvertinti rizikos ir naudos santykj, prie§ skiriant pentoksifiling, kadangi jo vartojimo
zindymo laikotarpiu patirties nepakanka.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Pentoksifilinas gali sukelti nepageidaujama poveikj CNS, pavyzdziui, galvos svaigima, kuris gali
paveikti gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Nepageidaujamo poveikio daznis, suskirstytas pagal organy klases, apibtidinamas taip: labai daznas (>
1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki
< 1/1000), labai retas (< 1/10 000) ir neZinomas (negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis).

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
Labai retas: trombocitopenija.

Imuninés sistemos sutrikimai

Retas: anafilaksiné reakcija, anafilaktoidiné reakcija, niezulys, eritema ir dilgéliné. Pavieniais atvejais
buvo sunkiy padidéjusio jautrumo reakcijy, pasireiskusiy per kelias minutes po pavartojimo
(angioneuroziné edema, bronchy spazmas, anafilaksinis Sokas). PasireiSkus pirmiesiems padidéjusio
jautrumo reakcijos pozymiams, pacientas turi nutraukti vaisto vartojimg ir nedelsdamas susisiekti su

gydytoju.

Psichikos sutrikimai
Labai retas: sujaudinimas, nemiga, neramumas, miego sutrikimai.

Nervy sistemos sutrikimai
Retas: galvos svaigimas, galvos skausmas.



Labai retas: aseptinis meningitas*.

Sirdies sutrikimai

Retas: Sirdies aritmija, tachikardija.

Labai retas: kriitinés angina.

Paprastai nepageidaujami poveikiai atsiranda tada, kai vaistinis preparatas vartojamas didelémis
dozémis.

Kraujagysliy sutrikimai
Nedaznas: kar$¢io pylimas.
Labai retas: hipotenzija, hemoragija**.

Virskinimo trakto sutrikimai
Nedaznas: virSkinimo sutrikimas, pykinimas, vémimas, pilvo pttimas, epigastriumo diskomfortas,
viduriavimas.

Kepeny, tulzies puslés ir lataky sutrikimai
Labai retas: intrahepatiné cholestazé.

Tyrimai
Labai retas: padidéjes kepeny fermenty (transaminaziy, Sarminés fosfatazés) aktyvumas kraujyje.

* Daugiausiai praneSimy apie aseptinio meningito atvejus buvo pacientams, sergantiems gretutiniais
jungiamojo audinio sutrikimais.

**Buvo uzfiksuoti keli kraujavimo (t.y. odos, gleivinés) atvejai pacientams, kurie buvo gydomi vienu
pentoksifilinu arba pentoksifilinu kartu su antikoaguliantais arba ploksteliy (trombocity) agregacijos
inhibitoriais. Rimti atvejai koncentruojasi virskinimo trakte, lytinéje ir Slapinimosi sistemoje
daugybiniy ar chirurginiy zaizdy vietose ir yra susijusios su kraujavimo rizikos veiksniais. Priezastinis
rySys tarp kraujavimo ir gydymo pentoksifilinu neissivysto. Keletu atvejy pasireiské trombocitopenija.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebétas po vaistinio preparato pateikimo j
rinka, nes tai leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros
specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas, uZpilde interneto
svetainéje http://www.vvKkt.It/ esanéig forma, ir atsiysti ja pastu Valstybinei vaisty kontrolés tarnybai
prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos, Zirmiiny g. 139A, LT 09120 Vilnius, faksu
8 800 20131 arba el. pastu NepageidaujamaR@vvkt.lt.

49 Perdozavimas

Aprasyta apsinuodijimo pentoksifilinu atvejy ir suaugusiesiems, ir vaikams. Apsinuodijimo simptomai
ir pozymiai priklausé nuo vaistinio preparato dozés.

44 pacientams, kurie i§géré didele pentoksifilino dozeg, imaus apsinuodijimo simptomy paprastai
pasireiské pragjus 4-5 valandoms po vaistinio preparato iSgérimo ir tgsési 12 valandy. DidZiausia
iSgerta dozé buvo 80 mg/kg.

Perdozavimo (apsinuodijimo) simptomai

Paraudgs veidas, hipotenzija, traukuliai, galvos svaigimas, pykinimas, tachikardija, mieguistumas,
sutrikusi sgmoné, arefleksija, vémimas panasSiu i kavos tir§¢ius turiniu, aritmija, kar§¢iavimas ir
sujaudinimas; visi pacientai pasveiko.

Vienam pacientui, kuris tyc¢ia iSgéré 4—6 g pentoksifilino, pasireiské sunki bradikardija (3040 sirdies
susitraukimy per minute), I laipsnio atrioventrikuliné blokada (kuri tgsési 18 valandy po
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perdozavimo), II laipsnio atrioventrikuliné blokada, hipokalemija, epigastriumo skausmas, pykinimas,
vémimas ir stiprus sujaudinimas.

Apsinuodijimo gydymas

Specifinio pentoksifilino antidoto néra. Perdozavus vaistinio preparato reikéty iSplauti skrandj, skirti
simptominj kvépavima ir Sirdies veiklg palaikantj gydyma, taip pat slopinti traukulius. Pentoksifilino
rezorbcijai sumazinti reikia skirti aktyvintosios anglies. Pacientams, kurie yra komos busenos, kuriems
pasireiskia traukuliy ar néra ryklés reflekso, plauti skrandj galima tik prie$ tai intubavus.

Uminio perdozavimo gydymo ir komplikacijy prevencijos atveju gali prireikti ir bendrosios ir
specifinés intensyvios medicininés stebésenos bei terapijos priemoniy.

Skubiosios priemonés pasireiskus sunkiai padidéjusio jautrumo reakcijai (Sokui)

Atsiradus pirmiesiems padidéjusio jautrumo reakcijos poZymiams (pvz., odos reakcijai: dilgélinei,
veido paraudimui dél kraujo priplidimo, nenustygimui vietoje, galvos skausmui, priepuoliniam
prakaitavimui ar pykinimui), vaistinio preparato vartojimga reikia nutraukti ir taikyti jprastines
skubiosios pagalbos priemones: pacientg paguldyti, pakelti jo kojas auksciau, palaikyti kvépavimo
taky pracinamuma, duoti kvépuoti deguonies.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — periferiniai vazodilatatoriai, ATC kodas — CO4A DO03.

Pentoksifilinas yra sintetinis ksantiny darinys.

Pentoksifilinas ir jo metabolitai gerina kraujo tékme mazindami kraujo klampumga. Pacientams,
kuriems yra létinis arterijy pazeidimas, padidéja kraujo pritekéjimas j ligos paZeistas sritis, pageréja
audiniy oksigenacija. Vaistinio preparato veikimo mechanizmas tiksliai neiSaiskintas. Pentoksifilinas,
mazindamas kraujo klampuma, keicia reologines kraujo savybes, gerina eritrocity elastinguma.
Tyrimuose su gyvinais ir Zmonémis nustatyta, kad vaistinis preparatas taip pat keicia ir leukocity
savybes. Pentoksifilinas didina leukocity geb¢jima deformuotis ir slopina neutrofily adhezija bei
aktyvacija.

Pacienty, kuriems pazeistos periferinés kraujagyslés, audiniuose didéja deguonies koncentracija.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Atlikti biologinio prieinamumo tyrimai, lyginant Polfilin 400 mg pailginto atpalaidavimo tabletés su
atitinkamu standartiniu preparatu, skiriant 24 sveikiems savanoriams nuo 18 iki 41 mety
persikryziuojanciu biidu. Pusei tiriamyjy buvo skirta vienkartiné dozé, o kitai pusei — daugkartinés
dozés.

Absorbcija

Beveik visas pentoksifilinas rezorbuojamas i§ virskinimo trakto. Po to vaistas ,,pirma karta
biotransformuojamas* kepenyse. Keletas metabolity kraujo plazmoje nustatoma netrukus po vaisto
iSgérimo.

I$gérus pailginto atsipalaidavimo vaisto formga, didZiausia koncentracija, kuri yra 153,1 + 65,6 ng/ml,
pasiekiama po 2,04 + 0,89 val.

Maisto jtaka AUC reikSmei nenustatyta.

Pasiskirstymas
Ar pentoksifilino ir jo metabolity praeina pro placentos barjera, nezinoma. Kita vertus, pentoksifilino
ir jo metabolity iSsiskiria ] motinos pieng.



Biotransformacija

I$ tabletés atsipalaidaves pentoksifilinas rezorbuojasi greitai ir beveik visas, taciau kadangi deél
aktyvaus prieSsisteminio metabolizmo biologinis prieinamumas yra tik 20-30 %.

Pentoksifilinas biotransformuojamas eritrocituose ir kepenyse, daugiausia redukcijos, oksidacijos ir
demetilinimo procesy. Svarbiausi metabolitai yra 1-[5-hidroksiheksil]-3,7-dimetilksantinas ir 1-[3-
karboksipropil]-3,7-dimetilksantinas; jy koncentracija plazmoje yra 5—8 kartus didesné nei
pentoksifilino.

Eliminacija

Kai inksty ir kepeny funkcija normali, per 24 valandas su §lapimu ekskretuojama apie 95 % iSgertos
vaistinio preparato dozés daugiausia metabolity pavidalu (50-80 % metabolity yra 1-[3-
karboksipropil]-3,7-dimetilksantinas, 0 20 % — kiti metabolitai). Pentoksifilino pusinés eliminacijos
laikas plazmoje yra mazdaug 1,6 val. Tik nezymus pentoksifilino kiekis pasalinamas nepakitusiu
pavidalu. Maziau nei 4% iSgerto vaistinio preparato pasalinama su iSmatomis.

Vaisto kumuliacijos organizme néra.

Ypatingos populiacijos
Sutrikusi inksty funkcija
Farmakokinetiniy tyrimy pacientams, kuriy sutrikusi inksty funkcija, neatlikta.

Sutrikusi kepeny funkcija

Didziausia pentoksifilino ir jo metabolito 1-[3-karboksipropil]-3,7-dimetilksantino koncentracija bei
tmax buvo reikSmingai didesni pacientams, sergantiems kepeny ciroze, nei tiems, kuriy kepeny funkcija
nesutrikusi. Vaistinio preparato eliminacija taip pat buvo pailgéjusi. Todél pacientams, kuriy kepeny
funkcija sutrikusi, pentoksifilino dozg reikia mazinti.

Senyvi pacientai
Senyviems pacientams didéja AUC reik§mé ir mazéja eliminacijos konstanta.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Uminis toksiskumas

Per burng pavartota 80 mg/kg kiino svorio dozé gyviinams sukelia tokius pat kaip Zmonéms
simptomus, iSvardytus 12 skirsnyje.

Umin;j toksinj poveikj peléms ir Zziurkéms sukelianti pentoksifilino dozé priklauso nuo vaistinio
preparato vartojimo biido: susvirksto j vena yra 0,17-0,23 g/kg kiino svorio, ] pilvaplévés ertme —
0,24-0,37 g/kg kuino svorio, pavartoto per burng — daugiau kaip 1,2-2,1 g/kg kiino svorio.

Létinis toksiskumas

Tiriant létinj toksiSkuma, vienerius metus pentoksifilino buvo maiSoma j édalg Ziurkéms iki 1000
mg/kg kiino svorio ir Sunims iki 100 mg/kg kiino svorio paros dozémis. Su vaistiniu preparatu
susijusio toksinio organy pazeidimo nenustatyta. Pavieniams Sunims, kurie vienerius metus su édalu
gaudavo 320 mg/kg kiino svorio ar daugiau pentoksifilino per para, sutriko judesiy koordinacija,
pasirei§ké kraujotakos nepakankamumas, kraujavimas, plauc¢iy edema, séklidése rasta gigantiniy
lasteliy.

Galimas kancerogeninis ir mutageninis poveikis

Literattiros duomeny apie mutageninj ar kancerogeninj pentoksifilino poveikj Zzmonéms néra.
Tyrimais in vitro (Ames testu) mutageninio poveikio nenustatyta. Vaistinis preparatas neturéjo jokio
kancerogeninio poveikio peléms, kurioms 18 ménesiy buvo skirta 570 mg/kg geriamoji pentoksifilino
paros dozé.

Moteriskos lyties ziurkéms, kurioms 18 ménesiy buvo skirta didesné nei 570 mg/kg pentoksifilino
paros dozé, dazniau pasireiské gerybiné kriities adenofibroma, ta¢iau nebuvo jrodyta, kad tai susij¢ su



vaistiniu preparatu, kadangi kriities adenofibromos vystési ir pentoksifilino negavusioms vyresnéms
moteriskos lyties ziurkéms.

Toksinis poveikis reprodukcijai

Toksinis poveikis reprodukcijai tirtas Sio vaistinio preparato duodant Ziurkéms, peléms, triuSiams ir
Sunims. Duomeny, rodanciy teratogeninj poveikj, embriotoksinj poveikj ar jtaka vaisingumui, negauta.
Padidéjusi vaisiaus rezorbcija buvo stebima ziurkéms, vaikingumo laikotarpiu vartojusioms dozes,
kurios yra 25 kartus didesnés uz geriamg teraping dozg, rekomenduojamg vartoti zmogui.
Pentoksifilino ir jo metabolity i$siskiria j motinos pieng.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Tabletés branduolys:

Hipromeliozé

Metakrilo rtigsties ir etilakrilato 1:1 kopolimeras (Eudragit RL 100)
Metakrilo rugsties ir metakrilato 1:1 kopolimeras (Eudragit L 100)
Magnio stearatas

Talkas.

Tabletés plévelé:

Hipromeliozé

Makrogolis 6000

Titano dioksidas (E171)

Talkas.

6.2  Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §viesos ir drégmeés.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Kartono dézuté, kurioje yra 20, 60 arba 120 pailginto atpalaidavimo table¢iy aliuminio/PVC folijos
lizdinése plokstelése (atitinkamai 2, 6 arba 12 lizdiniy ploksteliy po 10 pailginto atpalaidavimo
tableciy) ir pakuotés lapelis.

Gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés

6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms naikinti

Specialiy reikalavimy néra.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS



Pharmaceutical Works POLPHARMA SA

Pelplinska g. 19, 83-200 Starogard Gdanski, Lenkija

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
N20 - LT/1/01/1931/001

N60 - LT/1/01/1931/002

N120 - LT/1/01/1931/003

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA
Rinkodaros teisé pirma karta suteikta 2001 m. spalio mén. 08 d.
Rinkodaros teisé pirma kartg suteikta 2010 m. kovo mén. 19 d.
10. TEKSTO PERZIUROS DATA

2015-04-02

ISsami informacija apie §j vaistinj preparata pateikiama Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos prie
Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje http://www.vvkt.It
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