Prilog I.

Znanstveni zakljucci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za staviljanje
lijeka u promet
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Znanstveni zakljucci

Uzimajudi u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjes¢a o neskodljivosti lijeka (PSUR)
za klorokrezol/klorheksidin/heksamidin, znanstveni zakljucci su sljededi:

S obzirom na dostupne podatke o preosjetljivosti na klorokrezol iz literature, ukljuc¢ujuéi u nekim
sluCajevima blisku vremensku povezanost, te s obzirom na vjerojatan mehanizam djelovanja, PRAC
smatra da je uzro¢na veza izmedu klorokrezola/klorheksidina/heksamidina i reakcija preosjetljivosti,
ukljucujuci kontaktni dermatitis, barem razumna mogucnost. PRAC je zakljucio da informacije o lijeku
za lijekove koji sadrze klorokrezol/klorheksidin/heksamidin treba na odgovarajuéi nacin izmijeniti.

Nakon pregleda PRAC-ove preporuke, CMDh je suglasan sa sveukupnim zaklju¢cima koje je donio
PRAC i razlozima za takvu preporuku.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljuaka za klorokrezol/klorheksidin/heksamidin, CMDh smatra da je
omjer koristi i rizika lijeka(ova) koji sadrzi(e) klorokrezol/klorheksidin/heksamidin nepromijenjen, uz
predloZene izmjene informacija o lijeku.

CMDh preporucuje izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet.
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Prilog II.

Izmjene informacija o lijeku nacionalno odobrenog(ih) lijeka(ova)
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Izmjene treba unijeti u odgovarajuce dijelove informacija o lijeku (novi tekst je podcrtan i
podebljan, izbrisani tekst je preertan)

Sazetak opisa svojstava lijeka
Dio 4.4.
Upozorenje treba izmijeniti na sljedeci nacin:

[...]

Prijavljen je kontaktni dermatitis (ukljucujucdi alergijski) s heksamidinom,_klorheksidinom i
klorokrezolom te dvjema pomoc¢nim tvarima sadrZzanima u otopini za primjenu na kozi (vidjeti dio
4.8.). U slucaju teskih simptoma potrebno je prekinuti terapiju lijekom CYTEAL, a bolesnici trebaju
potraziti lijeCniCki savjet prije ponovne primjene lijeka CYTEAL.

Ovaj lijek moze izazvati ozbiljnu generaliziranu alergijsku reakciju zbog sadrzaja klorheksidina, do koje
bi moglo dodi u roku od nekoliko minuta nakon izlaganja.

[...]
« Dio4.8.

Postojece biljeske (*) za anafilakticki Sok i kontaktni dermatitis treba premjestiti u novi pododjeljak
»Opis odabranih nuspojava” ispod tablice nuspojava u skladu s QRD predloskom.

Biljeska (*) se mijenja kako bi se navelo da je pri primjeni klorheksidina prijavljen anafilakticki Sok.

U odlomak za kontaktni dermatitis dodaje se novi tekst kako bi se uzeli u obzir slucajevi alergijskog
kontaktnog dermatitisa zbog klorokrezola ili klorheksidina.

[...]
Klasifikacija organskih sustava: Poremecaji imunosnog sustava

- Anafilakticki Sok! (ucestalost nepoznata)
- Preosjetljivost* (ucestalost nepoznata)
- Kontaktni dermatitis? (uCestalost nepoznata)

Klasifikacija organskih sustava: Poremecaji oka

- Iritacija oka®2 (ucestalost nepoznata)
Erozija roznice, ostecenje epitela/ozljeda roznice, znacajno trajno ostecenje vida*2 (ucestalost
nepoznata)

Poremecaji koze i potkoznog tkiva

- Reakcija na mjestu primjene>2 (ucestalost nepoznata)

[...]

1. prijaviljeno s klorheksidinom

EMA/CMDh/98631/2025 Stranica 4/8



32 Iritacija oka: u kontekstu slucajnog izlaganja.

43. Nakon stavljanja lijeka u promet prijavljeni su slu¢ajevi teske erozije roznice i trajnog znacajnog
oStecenja vida zbog slucajnog izlaganja ociju zbog ¢ega je nekim bolesnicima bila potrebna
transplantacija roznice (vidjeti dio 4.4.).

54. | okalne reakcije intolerancije: ostra bol, svrbez, peckanje koze, suha koza, crvenilo, osobito
nakon ponovljene primjene.

Opis odabranih nuspojava
Anafilakticki Sok

Rizik od generalizirane alergije na klorheksidin, Sto moze dovesti do anafilaktickog Soka koji moze biti
opasan za Zivot ako se ne pruzi neposredna medicinska pomo¢, sto ukljucuje poteskoce s disanjem,
oticanje lica, tezak osip koze.

U slucaju da bolesnik razvije alergijsku reakciju na klorheksidin treba odmah prekinuti primjenu lijeka i
potraziti odgovaraju¢u medicinsku pomoc.

Kontaktni dermatitis

Prijavljeni su slucajevi alergijskog kontaktnog dermatitisa zbog klorokrezola ili
klorheksidina.

Kontaktni ekcem (mogqguéa lokalna alergija na klorheksidin, posebno kada se primjenjuje na
osteéenu kozu ili sluznicu te na direve na hogama), sto moze pogorsati superinficiranu
leziju.

Kontaktni dermatitis zbog heksamidina povezan je s posebnim znacajkama Arthusovog fenomena, Sto
upucuje na ukljuc¢enost humoralnih imunoloskih mehanizama. Heksamidin moze uzrokovati
senzitizaciju. Ucestalost se povecava s tezinom epidermalnih abnormalnosti. Klinicki se obi¢no razlikuje
od klasi¢nog kontaktnog ekcema: osip se obicno infiltrira i sastoji se od papularnih ili
papulovezikularnih oblih lezija, pojedinacno ili u grupama. One su brojnije i stapaju se na mjestu
primjene antiseptika i Sire se na izolirane lezije. Cesto se polako povlace.

Tijekom razdoblja nakon stavljanja lijeka u promet prijavljeni su slu¢ajevi kontaktnog dermatitisa za
koji se sumnja da je uzrokovan kokamidopropil betainom i dietanolamidom masnih kiselina iz kopre,
dvjema pomocénim tvarima sadrzanima u otopini za primjenu na kozi (vidjeti dio 4.4.).
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[...]

Uputa o lijeku
e Dio 2.

[...]

Kontaktni dermatitis (ukljuCujuci alergijski) prijavljen je za lijek Cyteal zbog prisutnosti heksamidina ili
klorheksidina ili klorokrezola ili dviju pomoc¢nih tvari sadrzanih u otopini za primjenu na kozu.

Ovaj lijek moze izazvati ozbiljnu generaliziranu alergijsku reakciju zbog sadrzaja klorheksidina, do koje
bi moglo do¢i u roku od nekoliko minuta nakon izlaganja.

[...]
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Prilog III.

Raspored provedbe ovog stajalista
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Raspored provedbe ovog stajalista

Sastanak CMDh-a u ozujku

Usvajanje stajaliSta CMDh-a:
vajan jat 2025.

Dostava prijevoda priloga stajalistu nadleznim nacionalnim 12, svibnja 2025.
tijelima:

Provedba stajaliSta u drzavama ¢lanicama (nositelj odobrenja za | 10. srpnja 2025.
stavljanje lijeka u promet predaje izmjenu):
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