Bilag I

Videnskabelige konklusioner og begrundelser for aendring af betingelserne for
markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne



Videnskabelige konklusioner

Under hensyntagen til PRAC's vurderingsrapport om PSUR'en/PSUR'erne for dexketoprofen er de
videnskabelige konklusioner som falger:

Brug efter uge 20 i graviditet for@rsager renal dysfunktion hos fostre, oligohydramnion og nedsat
nyrefunktion hos nyfgdte.

I lyset af tilgeengelige data vedrgrende brugen af non-steroide anti-inflammatoriske laeagemidler
efter uge 20 i graviditeten og risikoen for nyresvigt, oligohydramnion og nedsat nyrefunktion hos
nyfgdte fra informationsmateriale og spontane rapporter, i nogle tilfeelde inkl. et teet tidsmaessigt
forhold, en positiv indstilling af behandling og i lyset af en sandsynlig virkningsmekanisme, mener
PRAC, at der i det mindste er en rimelig mulighed for en 8rsagssammenhaeng mellem brugen af
dexketoprofen efter uge 20 i graviditeten og risikoen for nyresvigt, oligohydramnion og nedsat
nyrefunktion hos nyfgdte. PRAC konkluderede, at produktinformationen for produkter, der
indeholder dexketoprofen, skal aendres tilsvarende, hvis lignende information vedrgrende brugen
under graviditet ikke allerede er inkluderet.

CMDh tilslutter sig PRAC's videnskabelige konklusioner.

Begrundelser for aendring af betingelserne for markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne

P& baggrund af de videnskabelige konklusioner for dexketoprofen er CMDh af den opfattelse, at
benefit/risk-forholdet for det leegemiddel/de laegemidler, der indeholder dexketoprofen, forbliver
uaendret under forudsaetning af, at de foresldede sendringer indfgres i produktinformationen.

CMDh er ndet frem til, at markedsfaringstilladelsen/-tilladelserne omfattet af denne PSUR-vurdering
bgr aendres. I det omfang andre lzegemidler indeholdende dexketoprofen allerede er godkendt eller
sgges godkendt i EU, anbefaler CMDh, at de relevante medlemsstater og ansgger/indehaver af
markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne tager behgrigt hensyn til CMDh'’s indstilling.



Bilag II

FAEndringer i produktinformationen for det/de nationalt godkendte
laegemiddel/laegemidler



FAEndringer, der skal indfgres i de relevante punkter i produktresumeet (ny tekst med
understregning og fed skrift, slettet tekst med gerremstregning)

Produktresumé
. Pkt. 4.6
En advarsel skal 2endres som fglger:

Fra den 20. uge i graviditeten og fremefter kan brug af dexketoprofen fordrsage

oligohydramnion, der skyldes fra nyresvigt hos fosteret. Dette kan forekomme kort efter
behandlingsstart og er som regel reversibelt efter behandlingsophgr. I det fgrste og andet
trimester af graviditeten bgr <x> ikke gives, medmindre det er klart ngdvendigt. Hvis dexketoprofen

anvendes af en kvinde, der forsgger at blive gravid, eller i det fgrste og andet trimester af graviditeten,
skal dosis holdes s& lav og behandlingsvarigheden s& kort som muligt. Overvagning for
oligohydramnion forud for fgdslen skal overvejes efter eksponering for <x> i adskillige dage
fra graviditetens uge 20 og fremefter. <X> skal stoppes, hvis oligohydramnion konstateres.

I tredje trimester af graviditeten kan alle prostaglandinsyntesehaemmere udsaette fosteret for:

- kardiopulmonaer toksicitet (med praematur lukning af ductus arteriosus og pulmonal
hypertension),

- renal dysfunktion (se ovenfor),

I slutningen af graviditeten kan alle prostaglandinsyntesehaemmere udszette moderen og det nyfgdte
barn for:

- Mulig forleengelse af blgdningstiden, en antikoagulerende effekt, som kan forekomme selv ved
meget lave doser,

- Heemning af livmodersammentraekningerne, hvilket fgrer til forsinket eller forleenget fadsel.

Derfor er <x> kontraindiceret i graviditetens tredje trimester (se pkt. 4.3 og 5.3).

Indlaegsseddel
2. Det skal <De> <du> vide, fgr <De> <du> begynder at <tage> <bruge> X
Graviditet, amning og frugtbarhed

- Tag ikke <x>, hvis din graviditet er i de sidste 3 méaneder, da det kan skade dit ufgdte barn

eller forvolde problemer under fgdslen. Det kan forvolde nyre- og hjerteproblemer hos

din ufgdte baby. Det kan pdvirke din og din babys tendens til at blgde og ggre, at
fodslen er senere eller leengere end forventet. Du bgr ikke tage <x> i de fgrste 6

maneder af graviditeten, medmindre det er absolut ngdvendigt og anbefalet af din laege.
Hvis du behgver behandling i denne periode, eller mens du forsgger at blive gravid, bgr den
lavest mulige dosis anvendes i den kortest mulige periode. Fra den 20. uge i graviditeten
kan <X> fordrsage nyreproblemer hos dit ufgdte barn, hvis det tages i mere end
nogle fa dage, hvilket kan fgre til lave niveauer af fostervand, som omgiver babyen
(oligohydramnion). Hvis du behgver behandling i mere end nogle fa dage, kan din
lzege anbefale yderligere overvagning.




Bilag III

Tidsplan for implementering af denne indstilling



Tidsplan for implementering af denne indstilling

Vedtagelse af CMDh's indstilling:

CMDh-mgde juni 2022

Overseettelser af bilagene for indstillingen
fremsendes til de relevante nationale
myndigheder:

07. august 2022

Indstillingen implementeres i medlemsstaterne
(indehaveren af markedsfgringstilladelsen
indsender variationsansggning):

06. oktober 2022




