






















I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKŲ SANTRAUKA


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gyxiny 25 mikrogramų tabletės


2.	KOKYBINĖ IR KIEKYBINĖ SUDĖTIS

Kiekvienoje tabletėje yra 25 mikrogramų mizoprostolio.

Visos pagalbinės medžiagos išvardytos 6.1 skyriuje.


3.	FARMACINĖ FORMA

Tabletė.

Balta arba beveik balta, 4,5 mm skersmens, plokščia, suapvalintais kraštais tabletė.


4.	KLINIKINĖ INFORMACIJA

4.1	Terapinės indikacijos

Gyxiny skirtas gimdymo sužadinimui.

4.2	Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas
Rekomenduojama Gyxiny dozė yra 25 mikrogramai per burną kas dvi valandas arba 50 mikrogramų per burną kas keturias valandas, atsižvelgiant į ligoninės praktiką / vietines gimdymo sužadinimo gaires. Maksimali paros dozė yra 200 mikrogramų.

Šį vaistinį preparatą rekomenduojama vartoti nuo 37 nėštumo savaitės, kai gimdos kaklelis yra nepasiruošęs (Bishop balas <7).

Ypatingos pacientų grupės
Nėščioms moterims, turinčioms inkstų ar kepenų funkcijos sutrikimų, reikėtų apsvarstyti mažesnę dozę ir (arba) ilgesnius dozavimo intervalus (žr. 4.3, 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaikams
Šio vaistinio preparato saugumas ir veiksmingumas nėščioms moterims, jaunesnėms nei 18 metų, nėra nustatytas. Duomenų nėra.

Vartojimo metodas 
· Gydymą turi skirti tik apmokytas akušerijos personalas ligoninėje, kurioje yra galimybės nuolat stebėti vaisiaus ir gimdos būklę. 
· Prieš skiriant šį vaistinį preparatą, reikia atidžiai įvertinti gimdos kaklelį.
· Tabletes reikia vartoti per burną, užgeriant stikline vandens.


4.3	Kontraindikacijos

· Žinomas padidėjęs jautrumas veikliajai medžiagai arba bet kuriai iš 6.1 skirsnyje nurodytų pagalbinių medžiagų, arba kitiems prostaglandinams.
· Kai prasidėjo gimdymas.
· Kai  įtariama arba yra įrodymų apie vaisiaus būklės pablogėjimą. 
· Kai skiriamas oksitocinas ir (arba) kiti gimdymo sužadinimo vaistiniai preparatai (žr. 4.4 ir 4.5 skyrius)
· Kai įtariama arba yra įrodymų, kad yra gimdos randas, likęs po ankstesnės gimdos ar gimdos kaklelio operacijos, pvz., cezario pjūvio operacijos. 
· Kai gimdymas per makštį yra kontraindikuotinas.
· Esant placentos pirmeigai arba neaiškios kilmės kraujavimui iš makšties po 24 nėštumo savaičių.
· Kai yra inkstų nepakankamumas, kai GFG <15 ml/min/1,73 m2.

4.4	Specialūs įspėjimai ir atsargumo priemonės

Mizoprostolą turi skirti tik apmokytas akušerijos personalas ligoninėje, kurioje yra galimybės nuolat stebėti vaisių ir gimdą, o prieš vartojant vaistinį preparatą reikia atidžiai įvertinti gimdos kaklelį.

Mizoprostolis gali sukelti gimdos hiperstimuliaciją. Tokiu atveju arba jei kyla klinikinis susirūpinimas dėl motinos ar kūdikio, šio vaistinio preparato vartojimas turi būti nutrauktas ir turi būti teikiama palaikomoji priežiūra pagal vietines gaires. 

Mizoprostolis ir oksitocinas gali turėti sinergetinį/adityvų poveikį. Kartu vartoti
(žr. 4.3 skyrių). Prieš skiriant oksitociną, rekomenduojama palaukti 4 valandas po paskutinės mizoprostolio dozės.

Moterims, sergančioms preeklampsija, reikia atmesti vaisiaus pažeidimo požymius ar įtarimus (žr. 4.3 skyrių). Nėra arba yra riboti klinikiniai duomenys apie mizoprostolio vartojimą nėščioms moterims, sergančioms sunkia preeklampsija, kuriai būdingas hemolizinis anemijos, padidėjusių kepenų fermentų, mažo trombocitų skaičiaus (HELLP) sindromas, kitų tikslinių organų pažeidimai arba centrinės nervų sistemos sutrikimai, išskyrus lengvą galvos skausmą.

Dėl chorioamnionito gali prireikti skubiai užbaigti gimdymą. Sprendimus dėl gydymo antibiotikais, gimdymo sužadinimo ar cezario pjūvio operacijos gydytojas priima  savo nuožiūra.

Nėra arba yra riboti klinikiniai duomenys apie mizoprostolio vartojimą moterims, kurių vaisiaus vandenų dangalai plyšo daugiau nei prieš 48 valandas iki mizoprostolio vartojimo.

Nėra arba yra riboti klinikiniai duomenys apie mizoprostolio vartojimą iki 37 nėštumo savaitės (žr. 4.6 skyrių).

Nėra arba yra riboti klinikiniai duomenys apie mizoprostolio vartojimą daugiavaisio nėštumo ir daugkartinio gimdymo atvejais. 

Nėra arba yra riboti klinikiniai duomenys apie mizoprostolio vartojimą nėščioms moterims, kurių Bishop balas (mBS) yra >6.

Mizoprostolis turi būti vartojamas tik tada, kai gimdymo sužadinimas yra klinikinė indikacija.

Pacientėms, kurių gimdymas buvo sužadintas bet kokiu fiziologiniu ar farmakologiniu būdu, aprašyta padidėjusi po gimdyminės diseminuotos intravaskulinės koaguliacijos rizika.

Nėščioms moterims, turinčioms inkstų ar
kepenų funkcijos sutrikimų (žr. 5.2 skyrių).

Kiekvienoje šio vaistinio preparato tabletėje yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.


4.5	Sąveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia sąveika

Nėra atlikta sąveikos tyrimų su mizoprostoliu.

Dėl galimo sustiprėjusio gimdos susitraukimo poveikio draudžiama kartu vartoti oksitocinius vaistinius preparatus  ar kitus gimdymo sužadinimo vaistinius preparatus (žr. 4.3 ir 4.4 skirsnius).

4.6	Vaisingumas, nėštumo ir žindymo laikotarpis

Nėštumas
Mizoprostolis gimdymo sužadinimui vartojamas mažomis dozėmis trumpą laiką pačioje nėštumo pabaigoje. Vartojant šiuo nėštumo laikotarpiu, nėra vaisiaus apsigimimų rizikos. Šio vaistinio preparato negalima vartoti jokiu kitu nėštumo laikotarpiu: pranešta apie triskart padidėjusią vaisiaus apsigimimų (įskaitant Möbius sindromą, amniono juostos sindromą ir centrinės nervų sistemos anomalijas) riziką nėštumo atvejais, kai moterys buvo veikiami mizoprostolu pirmuoju nėštumo trimestru.

Peroralinis mizoprostolis buvo tiriamas nėščioms moterims, kurių nėštumas buvo ≥ 37 savaičių. Todėl mizoprostolis iki 37 nėštumo savaitės turėtų būti vartojamas tik esant medicininei indikacijai (žr. 4.4 skyrių).

Žindymas
Mizoprostolis buvo aptiktas gydytų moterų piene po peroralinio mizoprostolio vartojimo tablečių pavidalu. Farmakokinetiniai tyrimai rodo, kad peroraliai vartojamas mizoprostolis (600 mikrogramų ir 200 mikrogramų dozėmis) išsiskiria į gydytų moterų pieną, o vaisto koncentracija labai greitai kyla ir krinta. Maksimali mizoprostolio rūgšties koncentracija gydytų moterų piene buvo pasiekta per 1 valandą po dozės vartojimo ir buvo 7,6 pikogramų/ml (% CV 37 %) bei 20,9 pikogramų/ml (% CV 62 %) po vienkartinio 200 mikrogramų ir 600 mikrogramų mizoprostolio vartojimo atitinkamai. Pusinės eliminacijos laikas piene vidutiniškai buvo 1,1 valandos. Po 5 pusinės eliminacijos laikotarpių (3,75 val.) gydytų moterų plazmoje randama nereikšmingas mizoprostolio rūgšties kiekis. 

Atsižvelgiant į tai, kad mizoprostolio koncentracija gydytų moterų piene yra labai maža, tikėtina, kad kūdikio suvartotas kiekis nesukels jokio neigiamo poveikio žindomiems kūdikiams. Todėl moterys, kurios buvo gydytos mizoprostoliu, gali žindyti.

Vaisingumas
Vaisingumo ir ankstyvojo embriono vystymosi tyrimai su žiurkėmis parodė, kad mizoprostolis gali turėti įtakos implantacijai ir rezorbcijai (žr. 5.3 skyrių). Tačiau manoma, kad tai nėra svarbu, kai mizoprostolis vartojamas pagal nurodymus vėlyvuoju nėštumo laikotarpiu.

4.7	Poveikis gebėjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Duomenys neaktualūs.

4.8	Nepageidaujamas poveikis

Saugumo profilio santrauka
Toliau pateiktoje lentelėje išvardyti nepageidaujami reiškiniai buvo užregistruoti 38 tyrimuose, kuriuose iš viso 4 403 nėščios moterys vartojo per burną mizoprostolį 20–25 mikrogramų dozėmis kas 2 valandas arba 50 mikrogramų dozėmis kas 4 valandas. Saugumo duomenys apie per burną vartojamą 20 arba 25 mikrogramų mizoprostolį kas 2 valandas gimdymo sužadinimui yra pateikti 11 klinikinių tyrimų metaanalizėje, kurioje 1 459 moterims buvo skiriamas per burną vartojamas 20 arba 25 mikrogramų mizoprostolis kas 2 valandas. Saugumo duomenys apie 50 mikrogramų per burną vartojamą mizoprostolą kas 4 valandas gimdymo sužadinimui yra pateikti 28 klinikinių tyrimų metaanalizėje, kurioje 2 944 moterims buvo skirta 50 mikrogramų per burną vartojamo mizoprostolio kas 4 valandas.
Iš 54 sveikų moterų, kurioms buvo skirta 50 mikrogramų šio vaistinio preparato vienkartinė dozė, nepastebėta jokių nepageidaujamų reiškinių, susijusių su mizoprostolio vartojimu.

Nepageidaujamų reakcijų lentelė
Nepageidaujamos reakcijos pateikiamos pagal MedDRA sisteminių organų klases ir MedDRA dažnio klasifikaciją: labai dažnos (≥ 1/10); dažnos (≥ 1/100, < 1/10); nedažnos (≥ 1/1 000, < 1/100); retos (≥ 1/10 000, < 1/1 000); labai retai (< 1/10 000); nežinoma (negali būti apskaičiuota  pagal turimus  duomenis).
	Organų sistemos klasė
	Labai dažnas (≥1/10)
	Dažnas (nuo ≥1/100 iki <1/10)
	Nedažnas (nuo ≥1/1000 iki <1/100)
	Nežinomas (dažnis negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis)

	Nervų sistemos
sutrikimai
	
	
	
	Svaigulys)
Naujagimių traukuliai (PT: konvulsijos naujagimiams)*2)

	Kvėpavimo sistemos, krūtinės ląstos ir tarpuplaučio sutrikimai
	
	
	Vartojant 50 mikrogramų kas 4 valandas:
Naujagimių asfiksija*3)
	Vartojant 25 mikrogramus kas 2 valandas:
Naujagimių asfiksija*3)
Naujagimių cianozė*4)

	Virškinimo trakto sutrikimai
	Vartojant 50 mikrogramų kas 4 valandas:
Pykinimas5)
Vėmimas5)
	Viduriavimas

Vartojant 25 mikrogramus kas 2 valandas:
Pykinimas 5)
Vėmimas5)
	
	

	Odos ir poodinio audinio sutrikimai
	
	
	
	Bėrimas 1)

	Būklės nėštumo, pogimdyminiu ir perinataliniu laikotarpiu
	50 mikrogramų kas 4 valandas:
mekonijaus priemaiša vaisiaus vandenyse 5)
	Gimdos
hiperstimuliacija6)
Pogimdyminis kraujavimas

Su 25 mikrogramais, kas 2 valandas:
 mekonijaus priemaiša vaisiaus vandenyse 5)
	
	Priešlaikinis placentos atitrūkimas7)
Vaisiaus acidozė*4)
Gimdos plyšimas

	Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pažeidimai
	
	Karščiavimas
Šaltkrėtis 8)
	
	

	Tyrimai
	
	Žemas Apgar balas*
Nenormalus vaisiaus širdies ritmas*
	
	


* Nepageidaujama reakcija naujagimiui.
1)  Pranešta vartojant Cytotec. Atrinktuose tyrimuose, kuriuose buvo tiriamas mizoprostolis, nepageidaujamų reiškinių nepastebėta.
2)  Naujagimių traukuliai buvo pranešti viename klinikiniame tyrime, kai buvo skiriama 25 mikrogramų kas 2 valandas (n = 302 vertintos moterys), ir 4 tyrimuose, kai buvo skiriama 50 mikrogramų kas 4 valandas (n = 473 vertintos moterys).
3)  Naujagimių asfiksija buvo reta, vartojant 50 mikrogramų kas 4 valandas. Tik du klinikiniai tyrimai, kuriuose buvo skiriama 25 mikrogramų kas 2 valandas (n = 377 vertintos moterys).
4)  Atrinktuose tyrimuose, kuriuose buvo tiriamas mizoprostolis, nepastebėta jokių nepageidaujamų reiškinių.
5)  Pykinimas, vėmimas, mekonijaus priemaiša vaisiaus vandenyse buvo dažni vartojant 25 mikrogramus kas 2 valandas ir labai dažni vartojant 50 mikrogramų kas 4 valandas.
6)  Gimdos hiperstimuliacija buvo pranešta tiek su vaisiaus širdies ritmo pokyčiais, tiek be jų.
7)  Apie priešlaikinį placentos atitrūkimą pranešta viename klinikiniame tyrime, kai buvo skiriama 25 mikrogramų kas 2 valandas (n = 128 vertintos moterys), ir viename tyrime, kai buvo skiriama 50 mikrogramų kas 4 valandas (n = 96 vertintos moterys). 
8)  Drebulys buvo pranešamas dviejuose klinikiniuose tyrimuose, kai buvo skiriama 50 mikrogramų kas 4 valandas (n = 140 įvertintų moterų).


Pranešimas apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas
Svarbu pranešti apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebėtas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidžia nuolat stebėti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykį. Sveikatos priežiūros ar farmacijos specialistai turi pranešti apie bet kokias įtariamas nepageidaujamas reakcijas, užpildę ir pateikę pranešimo formą Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/ nurodytais būdais.

4.9	Perdozavimas

Informacijos apie mizoprostolio perdozavimą nėra.
Jei pasireiškia perdozavimo simptomai (pvz., pernelyg didelė gimdos stimuliacija, sukelianti ilgalaikius ar pernelyg dažnus
susitraukimus), mizoprostolio vartojimas turi būti nutrauktas ir pradėta palaikomoji terapija. Galimos gimdos hiperstimuliacijos pasekmės apima vaisiaus širdies ritmo sutrikimus ir asfiksiją; tokiu atveju reikia apsvarstyti cezario pjūvio operacijos galimybę.


5.	FARMAKOLOGINĖS SAVYBĖS

5.1 	Farmakodinaminės savybės

Farmakoterapinė grupė: Kiti ginekologiniai vaistiniai preparatai, gimdos tonizuojantys vaistiniai preparatai, prostaglandinai, ATC kodas: G02AD06.

Veikimo mechanizmas
Mizoprostolis yra sintetinis prostaglandino E1 (PGE1) analogas. Mizoprostolis skatina gimdos kaklelio brendimą ir gimdos raumenų susitraukimus visais gimdymo etapais, imituodamas PGE2 gimdos tonizuojantį poveikį gimdos audiniuose. 

PGE analogai taip pat turi keletą kitų poveikių, pvz., bronchų ir trachėjos raumenų atpalaidavimą, gleivių sekrecijos padidėjimą ir rūgšties bei pepsino sekrecijos sumažėjimą skrandyje, inkstų kraujotakos padidėjimą, adrenokortikotropinio hormono ir prolaktino koncentracijos kraujyje padidėjimą. Manoma, kad šie farmakodinaminiai poveikiai neturi klinikinės reikšmės trumpalaikio gydymo atveju.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Vartojimo dozė 25 mikrogramų kas 2 valandas
Duomenys apie peroralinio mizoprostolio veiksmingumą ir saugumą gimdymo sužadinimui yra gauti iš 11 klinikinių tyrimų metaanalizės, kurioje 1 459 moterims kas 2 valandas buvo skiriama 20 arba 25 mikrogramų peroralinio mizoprostolio.

	Palyginimas 
	Tyrimų skaičius
	Peroralinio mizoprostolio 20 arba 25 mikrogramų kas 2 valandas vartojimas

	Oksitocinas į veną
	3 (1 DB)
	209 (40 DB)

	Dinoprostonas į makštį
	2 (1 DB)
	468 (365 DB)

	Vaginalinis mizoprostolis
	1
	50

	Mechaninis metodas
	2
	454

	Per burną vartojamas mizoprostolis (titravimas)
	3
	278

	IŠ VISO
	11 (2 DB)
	1 459 moterys (405 DB tyrime)


DB: Dvigubai koduotas.


Pagrindiniai įtraukimo į šiuos tyrimus kriterijai yra tokie: 

- Dviejuose iš trijų tyrimų, kuriuose buvo lyginama su intraveniniu oksitocinu, pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas (168 moterys), o kitame tyrime pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas ir priešgimdyminis vaisiaus vandenų nutekėjimas (PROM) (41 moteris).
- Visuose tyrimuose, kuriuose lygintas per burną vartojamas mizoprostolis su makštiniu dinoprostonu, makštiniu mizoprostoliu ir titruotu per burną vartojamu mizoprostoliu, pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo nėštumo pabaiga (796 moterys). 
- Viename tyrime, kuriame buvo lyginama su mechaniniu metodu, pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo nėštumo pabaiga (152 moterys), o kitame tyrime pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo makštinio gimdymo sužadinimas dėl preeklampsijos ar hipertenzijos, ir apie 80 % moterų buvo nėštumo pabaigoje (302 moterys).

Dvigubai koduoti tyrimai Dodd, 2006 m., ir Kashanian, 2020 m., laikomi pagrindiniais ir išsamiai aprašyti toliau:

Dodd, 2006 m. tyrimas buvo atsitiktinių imčių, dvigubai koduotas, aktyviai kontroliuojamas (vaginalinis dinoprostono gelis) tyrimas (N = 365/376). Tyrime galėjo dalyvauti moterys, kurių nėštumas buvo pasiekęs terminą (> 36+6 nėštumo savaičių), esant vienvaisiui nėštumui , esant galvos pirmeigai, be komplikacijų ir su Bishop balais <7. Pagrindiniai galutiniai taškai buvo gimdymas per makštį, nepasiektas per 24 valandas, gimdos hiperstimuliacija su vaisiaus širdies ritmo pokyčiais (FHR) ir cezario pjūvio operacija. Nebuvo statistiškai reikšmingų skirtumų tarp per burną vartojamo mizoprostolio ir makštinio dinoprostono, vertinant gimdymą per 24 valandas (per burną vartojamas mizoprostolis 168/365 (46,0 %) palyginti su dinoprostonu 155/376 (41,2 %); santykinė rizika 1,12, 95 % pasikliautinasis intervalas 0,95–1,32; P = 0,134). Peroralinio mizoprostolio grupėje buvo mažesnė (statistiškai nereikšminga) gimdos hiperstimuliacijos su vaisiaus širdies ritmo pokyčiais, cezario pjūvio operacijos ir cezario pjūvio operacijos dėl vaisiaus distreso rizika. Moterims, gydytoms peroraliniu mizoprostoliu, buvo statistiškai reikšmingai mažesnė gimdos hiperstimuliacijos be vaisiaus širdies ritmo pokyčių rizika. 

Kashanian, 2020 m. atliko atsitiktinių imčių, dvigubai koduotą, aktyviai kontroliuojamą (intraveninis oksitocinas) tyrimą (N = 40/40). Tyrime galėjo dalyvauti nėščios moterys, kurių nėštumas buvo išnešiotas (nėštumo trukmė 40–42 savaitės), esant vienvaisiam nėštumui,  esant galvos pirmeigai, Bishop balas > 5, o tyrimo metu nustatyta palanki dubens forma. Pirminis tyrimo tikslas buvo gimdymų skaičius per pirmąsias 24 valandas po intervencijos. Gimdymų skaičius per 24 valandas buvo didesnis mizoprostolio grupėje (per burną vartojamas mizoprostolis 40/40 (100 %) prieš į veną švirkščiamą oksitociną 36/40 (90 %), P = 0,04). Gimdymų skaičius per 6–12 valandų, 12–18 valandų ir 18–24 valandas po sužadinimo buvo žymiai didesnis mizoprostolio grupėje. Tachisistolijos ir mekonijaus priemaišos vaisiaus vandenyse rizika buvo didesnė mizoprostolio grupėje, palyginti su intraveniniu oksitocinu (atitinkamai 6/40 (15 %) prieš 1/40 (2,5 %), atitinkamai P = 0,04 ir 8/40 (20 %) prieš 2/40 (5 %), P = 0,04), o laikas nuo intervencijos pradžios iki tinkamų susitraukimų buvo ilgesnis mizoprostolio grupėje (262,75 ± 113,92 prieš 69,75 ± 22,67, P < 0,01). 

Vartojimo dozė 50 mikrogramų kas 4 valandas
Veiksmingumo ir saugumo duomenys apie peroralinį mizoprostolą gimdymo sužadinimui yra pateikti 28 klinikinių tyrimų metaanalizėje, kurioje 2 944 moterims buvo skiriamas peroralinis mizoprostolas 50 mikrogramų kas 4 valandas.

	Palyginimas 
	Tyrimų skaičius
	Mizoprostolio 50 mikrogramų vartojimas kas 4 valandas

	Placebo / Laukiamoji 
	3 (2 DB)
	247 (97 DB)

	gydymas
	
	

	Oksitocinas į veną
	3
	143

	Dinoprostonas į makštį
	4
	322

	Vaginalinis mizoprostolis
	12 (3 DB)
	985 (215 DB)

	Mechaninis metodas
	5
	1215

	Per burną vartojamas mizoprostolis (titravimas)
	1 DB
	32 DB tyrime

	IŠ VISO
	28 (6 DB)
	2 944 moterys (344 DB tyrimuose)


DB: Dvigubai koduotu.

Pagrindiniai įtraukimo kriterijai šiuose tyrimuose yra tokie: 

- Pagrindinis įtraukimo kriterijus visuose trijuose placebu kontroliuojamuose tyrimuose buvo PROM.
- Viename tyrime, kuriame buvo lyginama su intraveniniu oksitocinu, pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo PROM (52 moterys). Antrajame tyrime pagrindiniai įtraukimo kriterijai buvo tiek PROM, tiek išnešiotas nėštumas (55 moterys), o paskutiniame tyrime pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas (36 moterys).
- Visi keturi tyrimai, kuriuose buvo lyginama su dinoprostonu, buvo atviri tyrimai. Viename tyrime pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo PROM (31 pacientė), o kituose trijuose tyrimuose (291 moteris) pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo priešlaikinis nėštumas (2 tyrimai) arba išnešiotas nėštumas (1 tyrimas).
- Trys tyrimai, kuriuose buvo lyginama su makštiniu mizoprostoliu, buvo dvigubai koduoti tyrimai (215 moterų). Pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas. Viename atvirame tyrime pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo indikacija gimdymo sužadinimui (nėštumo amžius: geriamasis mizoprostolis 38,6 ± 2,2 prieš makštinį mizoprostolį 39,1 ± 2,0, P = 0,21; 65 moterys), o kitoje klinikinėje studijoje nėštumo trukmė  buvo 39,2 ± 1,27 (110 moterų). Likusios 7 studijos (595 moterys) buvo atviros studijos, kurių pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas, viena iš jų – dėl PROM.
- Visi keturi tyrimai, kuriuose buvo lyginama su mechaniniu metodu, buvo atviri tyrimai, o pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas (dviejuose iš jų – „užsitęsęs nėštumas“).
- Vienas tyrimas, kuriame buvo lyginama su titruotu peroraliniu mizoprostoliu, buvo dvigubai koduotas tyrimas, kurio pagrindinis įtraukimo kriterijus buvo išnešiotas nėštumas.

Dvigubai koduoti tyrimai Bennett 1998, Levy 2007 laikomi pagrindiniais ir jie išsamiai aprašomi toliau.

Bennett 1998 buvo atsitiktinių imčių dvigubai koduotas, aktyviai kontroliuojamas (vaginalinis mizoprostolis) tyrimas (N = 104/102), kuriame buvo lyginamas per burną ir vaginalinis 50 mikrogramų mizoprostolio vartojimas kas 4 valandas. Tyrime galėjo dalyvauti nėščios moterys, kurių nėštumas buvo išnešiotas, vaisiaus vandenų dangalai buvo nepažeisti ir kurioms buvo nustatyta  gimdymo sužadinimo indikacija, suskirstytos į grupes pagal žemą (<7) arba aukštą (≥7) Bishop balų skaičių. Pirminis tyrimo tikslas buvo laikas nuo sužadinimo iki gimdymo per makštį. Laikas nuo sužadinimo iki gimdymo buvo statistiškai reikšmingai trumpesnis vartojant mizoprostolį per makštį, palyginti su per burną vartojamu mizoprostoliu (14,1 val. prieš 17,9 val., p = 0,004).
Dėl kitų rezultatų, pvz., gimdos hiperstimuliacijos rizikos su vaisiaus širdies ritmo pokyčiais ir cezario pjūvio operacija, peroralinio mizoprostolio grupėje rizika buvo mažesnė (statistiškai nereikšminga). 

Levy 2007 m. atliko dvigubai koduotą tyrimą (N = 64/66), kuriame lygino 50 mikrogramų dozę kas 4 valandas su placebu moterims su PROM. Pirminis tyrimo tikslas buvo gimdymas per 24 valandas nuo PROM. Laikas iki gimdymo buvo statistiškai reikšmingai trumpesnis vartojant peroralinį mizoprostolį, palyginti su placebu (atitinkamai 13,7 ± 5,8 prieš 20,3 ± 6,8 val., P < 0,05), o gimdos hiperstimuliacijos dažnis šiek tiek (statistiškai nereikšmingai) padidėjo. Kiti saugumo rodikliai, tokie kaip oksitocino vartojimas, antibiotikų gydymo poreikis ir cezario pjūvio operacijos rizika, buvo mažesni peroralinio mizoprostolio grupėje (cezario pjūvio operacijos atveju statistiškai nereikšmingas skirtumas). Nė vieno naujagimio Apgar balas po 5 min. nebuvo mažesnis nei 7.  

5.2	Farmakokinetinės savybės

Absorbcija
Po peroralinio vartojimo mizoprostolis greitai absorbuojamas, o didžiausia mizoprostolio rūgšties koncentracija plazmoje pasiekiama po maždaug 22 minučių. Vidutinis mizoprostolio rūgšties pusinės eliminacijos laikas plazmoje yra maždaug 40 minučių.

Mizoprostolio vartojimas kartu su maistu nekeičia mizoprostolio rūgšties biologinio prieinamumo, tačiau dėl lėtesnio absorbcijos greičio sumažina didžiausią koncentraciją plazmoje. 

Paskirstymas
Mizoprostolio rūgšties prisijungimas prie serumo baltymų yra mažesnis nei 90 % ir nepriklauso nuo koncentracijos, vartojant terapines dozes. 

Biotransformacija ir eliminavimas
Mizoprostolis, esteras, greitai metabolizuojamas į aktyvų metabolitą – mizoprostolio rūgštį. Plazmoje aptinkama tik mizoprostolio rūgštis. Rūgštis toliau metabolizuojama beta riebalų rūgščių oksidacijos būdu į neaktyvius poliarinius metabolitus, prieš išsiskiriant daugiausia su šlapimu. 

Inkstų ar kepenų funkcijos sutrikimas
Yra tyrimų, rodančių tendenciją didesniam Cmax, AUC ir t½ pacientams, turintiems inkstų ar kepenų funkcijos sutrikimų. Žr. 4.2, 4.3 ir 4.4 skyrius.

5.3	Ikiklinikinių saugumo tyrimų duomenys

Paskelbtoje literatūroje apie mizoprostolio neklinikinius tyrimus, susijusius su saugumu, farmakologija, vienkartinės ir pakartotinės dozės toksiškumu, genotoksiškumu bei kancerogeniniu potencialu, nenustatyta jokios rizikos, vartojant klinikinę dozę. 

Reprodukcinio toksiškumo tyrimai parodė mažą poveikio vyrų ir moterų vaisingumui bei embriotoksiškumo gyvūnams tikimybę, susijusią su siūloma mizoprostolio indikacija. Nebuvo pranešta apie jokį klinikinę reikšmę turintį poveikį žiurkių priešgimdyminiam ir pogimdyminiam vystymuisi.

Vaisingumo ir ankstyvojo embrionų vystymosi tyrimai su žiurkėmis parodė, kad mizoprostolis sukėlė su doze susijusius praradimus prieš ir po implantacijos bei reikšmingą gyvų jauniklių skaičiaus sumažėjimą, vartojant dozes, kurios buvo daugiau nei 19,3 karto didesnės už moterims skirtą klinikinę dozę. Embrionų ir vaisių vystymosi tyrimai patvirtino išvadas dėl padidėjusio rezorbcijos dažnio triušiams, vartojant pakartotines dozes, kurios buvo daugiau nei 29 kartus didesnės už moterims skirtą didžiausią paros dozę. 

Pelių atveju mizoprostolis, skiriamas pirmąją nėštumo pusę, buvo susijęs su gimdymo defektais, pasireiškusiais vartojant klinikinę dozę. Žmonėms taip pat buvo pastebėta apsigimimų ir įgimtų anomalijų, susijusių su vaisiaus mirtimi dėl mizoprostolio poveikio ankstyvuoju nėštumo laikotarpiu (pirmuoju trimestru), rizika, tačiau ši rizika nėra aktuali siūlomai indikacijai (žr. 4.6 skyrių). Manoma, kad šie apsigimimai atsiranda dėl kraujagyslių pažeidimų ir sutrikusio kraujo tiekimo besivystančiam embrionui, atsirandančių dėl gimdos susitraukimų, kuriuos sukelia mizoprostolis, skiriamas nėštumo nutraukimui.


6.	FARMACINĖ INFORMACIJA

6.1	Pagalbinių medžiagų sąrašas

Hipromeliozė
Mikrokristalinė celiuliozė
Karboksimetilkrakmolo A natrio druska 

6.2	Nesuderinamumas

Duomenys nebūtini.

6.3	Tinkamumo laikas

30 mėnesių.

6.4	Specialios laikymo sąlygos

Laikyti išorinėje dėžutėje, kad vaistinis preparatas būtų apsaugotas nuo šviesos ir drėgmės.

Šio vaistinio preparato laikymui specialių temperatūros sąlygų nereikalaujama.

6.5	Talpyklės pobūdis ir jos turinys <bei speciali vartojimo ar implantavimo įranga>

oPA/Alu/PVC//Alu lizdinė plokštelė, kurioje yra 8 tabletės.

6.6	Specialūs reikalavimai atliekoms tvarkyti <ir vaistiniam preparatui ruošti>

Nesuvartotą vaistinį preparatą ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietinių reikalavimų


7.	REGISTRUOTOJAS

Afyx Therapeutics A/S
Slotsmarken 11
2970 Hoersholm
Danija


8.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI) 

LT/1/26/6068/001


9.	REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data: 2026 m. birželio 25 d.


10.	TEKSTO PERŽIŪROS DATA

2026 m. birželio 25 d.


Išsami informacija apie šį vaistinį preparatą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/.
































II PRIEDAS

REGISTRACIJOS SĄLYGOS

A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI




A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ


Gamintojo (-ų), atsakingo (-ų) už serijų išleidimą, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)
Afyx Therapeutics A/S
Slotsmarken 11
Hoersholm 2970
Danija


B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

























III PRIEDAS

ŽENKLINIMAS IR PAKUOTĖS LAPELIS

























A. ŽENKLINIMAS


INFORMACIJA ANT IŠORINĖS PAKUOTĖS

KARTONO DĖŽUTĖ


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gyxiny 25 mikrogramų tabletės
misoprostolum


2.	VEIKLIOJI (-IOS) MEDŽIAGA (-OS) IR JOS (-Ų) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletėje yra 25 mikrogramų mizoprostolio.


3.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ SĄRAŠAS


4.	FARMACINĖ FORMA IR KIEKIS PAKUOTĖJE

Tabletė
8 tabletės


5.	VARTOJIMO METODAS IR BŪDAS (-AI)

Vartoti per burną.
Prieš vartojimą perskaitykite pakuotės lapelį.


6.	SPECIALUS ĮSPĖJIMAS, KAD VAISTINĮ PREPARATĄ BŪTINA LAIKYTI VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR  NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.


7.	KITAS (-I) SPECIALUS (-ŪS) ĮSPĖJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)


8.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP mm/MMMM


9.	SPECIALIOS LAIKYMO SĄLYGOS

Laikyti gamintojo pakuotėje, kad vaistas būtų apsaugotas nuo šviesos ir drėgmės.


10.	SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONĖS DĖL NESUVARTOTO VAISTINIO PREPARATO AR JO ATLIEKŲ TVARKYMO (JEI REIKIA)


11.	 REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Afyx Therapeutics A/S
Slotsmarken 11
2970 Hoersholm, 
Danija


12.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI) 

LT/1/26/6068/001


13.	SERIJOS NUMERIS 

Serija


14.	PARDAVIMO (IŠDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas


15.	VARTOJIMO INSTRUKCIJA


16.	INFORMACIJA BRAILIO RAŠTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio raštu nepateikti.


17.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – 2D BRŪKŠNINIS KODAS

2D brūkšninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.


18.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – ŽMONĖMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC {numeris} 
SN {numeris} 
NN {numeris}  




MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIŲ PLOKŠTELIŲ ARBA DVISLUOKSNIŲ 
JUOSTELIŲ

LIZDINĖ PLOKŠTELĖ

1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gyxiny 25 µg
misoprostolum


2.	REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Afyx Therapeutics A/S


3.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP mm/MMMM


4.	SERIJOS NUMERIS

Lot


5.	KITA



























B. PAKUOTĖS LAPELIS

Pakuotės lapelis: informacija vartotojui

Gyxiny 25 mikrogramų tabletės
mizoprostolis (misoprostolum)


Atidžiai perskaitykite visą šį lapelį, prieš pradėdami vartoti vaistą, nes jame pateikiama Jums svarbi informacija.
-	Neišmeskite šio lapelio, nes vėl gali prireikti jį perskaityti. 
-	Jeigu Jeigu kiltų daugiau klausimų, kreipkitės į akušerę, gydytoją arba slaugytoją.
-	Šis vaistas skirtas tik Jums, todėl kitiems žmonėms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti (net tiems, kurių ligos požymiai yra tokie patys kaip Jūsų).
-	Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis (net jeigu jis šiame lapelyje nenurodytas), kreipkitės į akušerę, gydytoją arba slaugytoją. Žr. 4 skyrių.


Apie ką rašoma šiame lapelyje?

1.	Kas yra Gyxiny ir kam jis vartojamas 
2.	Kas žinotina prieš vartojant Gyxiny
3.	Kaip vartoti Gyxiny 
4.	Galimas šalutinis poveikis 
5.	Kaip laikyti Gyxiny 
6.	Pakuotės turinys ir kita informacija


1.	Kas yra Gyxiny ir kam jis vartojamas

Gyxiny sudėtyje yra veikliosios medžiagos mizoprostolio, kuris priklauso vaistų grupei, vadinamai prostaglandinais.
Gyxiny vartojamas gimdymo (sąrėmių) pradžiai paskatinti.


2.	Kas žinotina prieš vartojant Gyxiny  

Nevartokite Gyxiny, jei:
-	yra alergija mizoprostoliui arba bet kuriai pagalbinei šio vaisto medžiagai (jos išvardytos 6 skyriuje) arba kitems prostaglandinams.
- 	prasidėjo gimdymas.
- 	jūsų akušerė ar gydytojas mano, kad jūsų kūdikio sveikatos būklė nėra gera ir (arba) jis patiria stresą.
- 	jums skiriamas oksitocinas ir (arba) kiti vaistai, skirti gimdymo procesui pradėti ar palengvinti (žr. toliau pateiktas skiltis “Įspėjimai ir atsargumo priemonės“, „Kiti vaistai ir Gyxiny“ bei „Kaip vartoti Gyxiny“).
- 	jums anksčiau buvo atlikta gimdos kaklelio ar gimdos operacija, įskaitant ankstesnę cezario pjūvio operaciją.
-	nerekomenduojamas gimdymas per makštį.
- 	jūsų akušerė ar gydytojas mano, kad placenta uždengia gimdymo kanalą (placentos pirmaeiga), arba jei po 24-osios nėštumo savaitės turėjote nepaaiškinamą kraujavimą iš makšties.
· Jūs sergate inkstų nepakankamumu (glomerulų filtravimo greitis <15 ml/min/1,73 m2 ).


Įspėjimai ir atsargumo priemonės 
Prieš vartodama Gyxiny, pasitarkite su savo akušere, gydytoju ar slaugytoja. 
	
Gyxiny turėtų būti skiriamas tik apmokyto specialisto ligoninėje, kurioje yra įranga jūsų ir jūsų kūdikio stebėjimui. Prieš vartodama Gyxiny, jūsų gimdos kaklelis bus atidžiai įvertintas. 
	
Gyxiny gali sukelti pernelyg didelį gimdos stimuliavimą. 
Jei gimdos susitraukimai užsitęsia arba yra per stiprūs, arba jei gydytojas ar slaugytojas nerimauja dėl jūsų ar jūsų kūdikio, jums nebus skirta daugiau tablečių. Jūsų akušerė ar gydytojas nuspręs, ar jums reikia skirti vaistų, kurie sumažintų susitraukimų stiprumą arba sulėtintų jų dažnį.
	
Šio vaisto poveikis moterims, sergančioms sunkia preeklampsija (būklė, kai nėščios moterys kenčia nuo aukšto kraujospūdžio, baltymų šlapime ir galimų kitų komplikacijų), nebuvo tiriamas. 

Nėra arba yra ribota patirtis vartojant šį vaistą moterims, kurių vaisiaus vandenų maišelis (plėvės) plyšo daugiau nei prieš 48 valandas iki šio vaisto vartojimo. 

Kūdikį supančių membranų infekcijos (chorioamnionitas) gali reikalauti skubaus gimdymo. Jūsų gydytojas priims sprendimus dėl gydymo antibiotikais, gimdymo sužadinimo ar cezario pjūvio operacijos.

Jei gydytojas nuspręs, kad jums reikia gydymo oksitocinu (vaistu, skiriamu gimdymui palengvinti), tai bus kruopščiai apsvarstyta, nes gydymas oksitocinu gali paveikti šio vaisto veikimą. Rekomenduojama palaukti 4 valandas po paskutinės šio vaisto dozės, prieš pradedant vartoti oksitociną (žr. skyrių „Nevartokite Gyxiny“ aukščiau ir skyrius „Kiti vaistai ir Gyxiny“ bei „Kaip vartoti Gyxiny“ žemiau). 

Nėra arba yra ribota patirtis vartojant šį vaistą gimdymo procesui pradėti moterims, kurių nėštumas yra trumpesnis nei 37 savaitės (žr. skyrių „Nėštumas, žindymas ir vaisingumas“ toliau). 
	
Nėra arba yra ribota patirtis vartojant šį vaistą gimdymo procesui pradėti moterims, laukiantiems daugiau nei vieno kūdikio, arba moterims, kurios anksčiau pagimdė 5 ar daugiau kūdikių natūraliai.
	
Šį vaistą turėtumėte vartoti tik tuo atveju, jei jūsų akušerė ar gydytojas nusprendžia, kad jums mediciniškai būtina pagalba gimdymo procesui pradėti.

Nėra arba yra ribota informacija apie šio vaisto vartojimą nėščioms moterims, kurių Bishop balas yra didesnis nei 6 (Bishop balas yra metodas, naudojamas spontaniško gimdymo natūraliais keliais tikimybei prognozuoti). 

Pacientėms, kurių gimdymas buvo sužadintas bet kokiu būdu, aprašytas padidėjęs kraujo krešulių susidarymo mažose kraujagyslėse visame kūne (diseminuota intravaskulinė koaguliacija) po gimdymo rizika.
	
Nėščioms moterims, kurių inkstų ar kepenų funkcija sutrikusi, gali prireikti koreguoti dozę (žr. toliau pateiktą skyrių „Kaip vartoti Gyxiny“).

Vaikams ir paaugliams
Šio vaisto poveikis nėščioms moterims, jaunesnėms nei 18 metų, nebuvo tiriamas.

Kiti vaistai ir Gyxiny
Pasakykite savo akušerei ar gydytojui, jei vartojate, neseniai vartojote ar ketinate vartoti kitus vaistus.
Šio vaisto negalima vartoti kartu su kitais vaistais, skirtais gimdymui sužadinti ar palengvinti (žr. skyrių „Nevartokite Gyxiny“). Prieš vartojant oksitociną, rekomenduojama palaukti 4 valandas po paskutinės mizoprostolio dozės (žr. skyrių „Įspėjimai ir atsargumo priemonės“ aukščiau ir skyrių „Kaip vartoti Gyxiny“ žemiau).

Nėštumas, žindymo laikotarpis ir vaisingumas

Nėštumas
Šis vaistas turėtų būti vartojamas gimdymo sužadinimui tik nuo 37 nėštumo savaitės. Vartojant šį vaistą šiuo nėštumo laikotarpiu, nėra pavojaus, kad kūdikiui atsirastų gimdymo defektų. Jūs neturėtumėte vartoti šio vaisto jokiu kitu nėštumo laikotarpiu, nes jis gali sukelti gimdymo defektus.

Žindymas
Mizoprostolis gali išsiskirti į gydytų moterų pieną, tačiau tikėtina, kad jo koncentracija ir išsiskyrimo trukmė bus labai ribotos, todėl tai neturėtų atidėti žindymo pradžios po gimdymo. 

Vaisingumas
Šio vaisto vartojimas gimdymo sužadinimui nuo 37 nėštumo savaitės neturi įtakos vaisingumui.
	
Gyxiny sudėtyje yra natrio
Kiekvienoje šio vaisto tabletėje yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.


3.	Kaip vartoti Gyxiny

Visada vartokite šį vaistą tiksliai taip, kaip nurodė jūsų akušerė, gydytojas ar slaugytoja. Jei nesate tikra, pasitarkite su savo akušere ar gydytoju. 

Šį vaistą Jums skirs apmokytas specialistas ligoninėje. Prieš vartodama šį vaistą, Jūsų gimdos kaklelis bus atidžiai ištirtas. Gydymo metu bus stebima Jūsų ir Jūsų kūdikio būklė.

Rekomenduojama dozė yra 25 mikrogramai kas dvi valandas arba 50 mikrogramų kas keturias valandas.
Maksimali šio vaisto paros dozė yra 200 mikrogramų. 

Tabletes reikia gerti per burną, užgeriant stikline vandens. Tablečių negalima laužyti. 

Ką daryti pavartojus per didelę Gyxiny dozę
Kadangi šis vaistas Jums skiriamas ligoninėje, labai mažai tikėtina, kad Jūs gausite per didelę dozę. Jei išgėrėte daugiau vaisto, nei turėtumėte, tai gali sukelti pernelyg stiprius ar pernelyg ilgai trunkančius susitraukimus, arba kūdikis gali patirti stresą. Jei manote, kad tai vyksta, turėtumėte apie tai pranešti savo akušerei arba gydytojui, ir šio vaisto vartojimas turi būti nutrauktas. Jūsų akušerė arba gydytojas nuspręs, ar jums reikia skirti vaistų, kurie sumažintų susitraukimų stiprumą arba sulėtintų jų dažnį, ar kūdikis turėtų būti gimdytas atliekant cezario pjūvio operaciją.

Vartojimas pacientėms, kurių inkstų ar kepenų funkcija sutrikusi
Jei turite sutrikusią inkstų ar kepenų funkciją, gali prireikti koreguoti dozę, pvz., sumažinti dozę arba prailginti dozavimo intervalus. Pasitarkite su savo akušere ar gydytoju, jei turite sutrikusią inkstų ar kepenų funkciją.


4.	Galimas šalutinis poveikis

Šis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti šalutinį poveikį, nors jis pasireiškia ne visiems žmonėms.
Vartojant šį vaistą gali pasireikšti šie šalutiniai poveikiai:

Galimi šalutiniai poveikiai nėščioms moterims

Labai dažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti ne rečiau kaip 1 iš 10 asmenų):
· Pykinimas1)
· Vėmimas1)
·  Mekonijaus priemaiša vaisiaus vandenyse (ankstyvos išmatos (išmatos), kurias negimęs kūdikis išskiria į amniono skystį)1)
1)  Pranešta, kad labai dažni, vartojant 50 mikrogramų kas 4 valandas.

Dažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 asmenų):
· Vidurių pūtimas
· Pykinimas2)
· Vėmimas2)
·  Mekonijaus priemaiša vaisiaus vandenyse (ankstyvos išmatos (išmatos), kurias negimęs kūdikis išskiria į amniono skystį)2)
· Per stiprūs, per dažni arba per ilgai trunkantys gimdos susitraukimai3)
· Padidėjęs kraujavimas po gimdymo (prarandama daugiau nei 500 ml kraujo po gimdymo)
· Šaltkrėtis
· Padidėjusi kūno temperatūra
2)  Dažnai pasitaiko vartojant 25 mikrogramų dozę kas 2 valandas.
3)  Gimdos hiperstimuliacija buvo pranešta tiek su vaisiaus širdies ritmo pokyčiais, tiek be jų.

Šalutinio poveikio reiškiniai, kurių dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis):
· Svaigimas 
· Niežtintis bėrimas
· Placentos atsiskyrimas nuo gimdos sienos prieš gimdymą
· Gimdos sienos įtrūkimai (plyšimas)

Galimi šalutiniai poveikiai kūdikiui

Dažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 asmenų):
· Žemas Apgar balas (testas atliekamas kūdikiui praėjus 1 ir 5 minutėms po gimimo; testo balas rodo, kaip kūdikiui sekasi po gimimo).
· Nenormalus vaisiaus širdies ritmas.

Nedažni šalutinio poveikio reiškiniai (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 100 asmenų):
· Kūdikio smegenų ir organų deguonies trūkumas gimdymo metu1)
1)  Pranešta kaip retas reiškinys vartojant 50 mikrogramų kas 4 valandas.

Šalutinio poveikio reiškiniai, kurių dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis):
· Naujagimio odos ir gleivinių pamėlynavimas, dar vadinamas „mėlynojo kūdikio sindromu“. 
· Naujagimio traukuliai.
· Aukštas rūgšties lygis negimusio kūdikio kraujyje.
· Kūdikio smegenų ir organų deguonies trūkumas gimdymo metu2) .
2)  Pranešta, kad nežinoma, vartojant 25 mikrogramų kas 2 valandas.

Pranešimas apie šalutinį poveikį
Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis, įskaitant šiame lapelyje nenurodytą, pasakykite gydytojui arba vaistininkui. Pranešimą apie šalutinį poveikį galite užpildyti ir pateikti Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/ nurodytais būdais arba paskambinti nemokamu telefonu 8 800 73 568. Pranešdami apie šalutinį poveikį galite mums padėti gauti daugiau informacijos apie šio vaisto saugumą.


5.	Kaip laikyti Gyxiny

Šį vaistą laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant kartono dėžutės po „EXP“ nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, šio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinės nurodyto mėnesio dienos.

Laikyti gamintojo pakuotėje, kad vaistas būtų apsaugotas nuo šviesos ir drėgmės.
Šio vaisto laikymui specialių temperatūros sąlygų nereikalaujama.

Vaistų negalima išmesti į kanalizaciją. Kaip išmesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Šios priemonės padės apsaugoti aplinką.


6.	Pakuotės turinys ir kita informacija

Gyxiny sudėtis
· Veiklioji medžiaga yra mizoprostolis. Kiekvienoje tabletėje yra 25 mikrogramų mizoprostolio.

· Kitos pagalbinės medžiagos yra hipromeliozė, mikrokristalinė celiuliozė, karboksimetilkramokolo A natrio druska

Gyxiny išvaizda ir kiekis pakuotėje
Balta arba beveik balta, 4,5 mm skersmens, plokščia, suapvalintais kraštais tabletė.
	
Tiekiama lizdinėse pakuotėse po 8 tabletes.

Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas
Afyx Therapeutics A/S
Slotsmarken 11
2970 Hoersholm, 
Danija

Gamintojas
Afyx Therapeutics A/S
Slotsmarken 11
2970 Hoersholm, 
Danija

Šis vaistas Europos ekonominės erdvės valstybėse narėse registruotas tokiais pavadinimais:
Austrija, Belgija, Danija, Estija, Suomija, Prancūzija, Vokietija, Graikija, Airija, Islandija, Italija, Latvija, Lietuva, Liuksemburgas, Nyderlandai, Norvegija, Lenkija, Portugalija, Ispanija ir Švedija: Gyxiny

Šis pakuotės lapelis paskutinį kartą peržiūrėtas 2026-06-25.

Išsami informacija apie šį vaistą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/.
