I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté
modositasok indoklasa



Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia Kockazatértékel6 Bizottsagnak (PRAC) a diklofendkra (szisztémas
készitmények) vonatkozé id6szakos gydgyszerbiztonsagi jelentés(eke)t (PSUR) értékel6 jelentését, a
tudomanyos kévetkeztetések az alabbiak:

Tekintettel a diklofendk (szisztémas készitmények) 20. terhességi hét utani alkalmazasara vonatkozé
adatokra, valamint az irodalombdl és a spontadn beszamoldkbdl ismert vesem(ikddési zavar,
oligohydramnion és az Ujszlilottkori vesekarosodas kockazatara, ideértve néhany olyan esetet,
amelynél szoros id6beli kapcsolatot, illetve pozitiv de-challenge-t irtak le, valamint a valdszin(
hatdsmechanizmusra valé tekintettel, a PRAC gy véli, hogy az ok-okozati 6sszefliggés a diklofenak
(szisztémas készitmények) terhesség 20. hetét kdvetd alkalmazdasa és a vesem(ikodési zavar, az
oligohydramnion és az Ujszllottkori vesekarosodas kockazata kozott legaldbbis ésszer( lehetéség. A
PRAC arra a kOvetkeztetésre jutott, hogy a diklofenakot tartalmazé szisztémas alkalmazasra szant
készitmények kisérdiratait ennek megfeleléen médositani kell, ha még nem tartalmaznak hasonloé vagy
szigorubb informacidét a terhesség alatti alkalmazas kapcsan.

Tekintettel a Nicolau-szindrémara vonatkozd, szakirodalombdl rendelkezésre allé adatokra és a
spontan jelentésekre, amelyeknél 5 esetben szoros id6beli 6sszefliggést, valamint pozitiv de-challenge-
tirtak le és a valodszin(i hatdsmechanizmus alapjan, a PRAC legalabbis ésszer(i lehet6ségnek tartja az
ok-okozati 6sszefliggést a diklofenak intramuszkularis készitménye és a Nicolau-szindroma k&zott. A
PRAC arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a diklofendkot tartalmazo intramuszkularis alkalmazasra
szant készitmények kisérdiratait ennek megfeleléen modositani kell, ha még nem tartalmaznak a
Nicolau-szindrémara vonatkozo6 hasonlé informaciot.

A CMDh egyetérta PRAC tudomanyos kovetkeztetéseivel.

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté moédositasok indoklasa

A diklofendk (szisztémas készitmények) alkalmazdsara vonatkozé tudomanyos kévetkeztetések alapjan
a CMDh-nak az a véleménye, hogy a diklofenakot tartalmazoé gydgyszer(ek) (szisztémas készitmények)
elény-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a kisérdiratokat a javasoltaknak megfelel6en
modositjak.

A CMDh 3allasfoglalasa szerint az ezen PSUR-értékelés hatalya ald tartozé gyogyszerek forgalomba
hozatali engedélyét/engedélyeit mddositani kell. Amennyiben vannak olyan tovabbi, diklofendkot
(szisztémas készitmények) tartalmazd gydgyszerek, amelyeket a k6zelmultban engedélyeztek, illetve a
jovbében engedélyezési eljaras targyat képezik az EU-ban, a CMDh javasolja, hogy az érintett
tagallamok valamint a kérelmezdk illetve a forgalomba hozatali engedélyek jogosultjai vegyék
figyelembe a CMDh allaspontjat.



II. melléklet

A nemzeti szinten engedélyezett gyogyszer(ek) kisérdéiratainak modositasai



A kiséréiratok vonatkoz6 pontjaiba bevezetendé modositasok (az Uj széveg alahlizva és
vastag betiivel kiemelve, a torélt szoveg &thtazva)

Valamennyi diklofenak-tartalmi, szisztémas alkalmazasra szant készitmény
Alkalmazasi eldiras

. 4.6 pont

A figyelmeztetést a kovetkez6képpen kell médositani:

A terhesség 20. hetétdl kezdodéen a diklofenak alkalmazasa a magzati vesemiikédési
zavarbdl eredo6 oligohydramniont okozhat. Ez roviddel a kezelés megkezdése utan

jelentkezhet, és a kezelés abbahagyasa utan altalaban reverzibilis. A terhesség els6 és masodik
trimeszterében a diklofendk nem alkalmazhatd, kivéve, ha egyértelm(ien szlikséges. Ha a diklofenakot

terhességet tervezé nd alkalmazza, vagy a terhesség els6 és masodik trimeszterében van ra sziikség,
a lehetd legkisebb dézist kell alkalmazni a lehetd legrévidebb ideig. Megfontolandé az
oligohydramnion antenatalis monitorozasa, ha a diklofenak-kezelés a 20. terhességi héttél
tobb napon at tortént. A diklofenak alkalmazasat abba kell hagyni olygohidramnion
észlelése esetén.

A terhesség harmadik trimeszterében alkalmazott barmely prosztaglandinszintézis-gatlé az alabbi
hatasokat fejtheti ki a magzatra:

- cardiopulmonalis toxicitas (a ductus arteriosus korai zarédasaval és pulmonalis hypertensidval);
- vesekarosodas (lasd fent);
A terhesség végén az anydra és az Ujszllottre a kovetkez6 hatdsokat fejtheti ki:

- a vérzésiido esetleges meghosszabbodasa, mely a thrombocytaaggregacié gatlasara vezethetd
vissza, és ami mar nagyon kis ddézisok esetén is el6fordulhat;

- gatolhatja a méh 6sszehlzodasat, ezaltal késleltetheti vagy elnyujthatja a vajudast.

Koévetkezésképpen a diklofendk ellenjavallt a terhesség harmadik trimeszterében (lasd 4.3 és 5.3
pont).

Betegtajékoztato
2. Tudnivaldk az X <szedése/alkalmazasa> el6tt
Terhesség, szoptatas és termékenység

- Ne szedje a(z) <x>-(e)t, ha terhessége utolsé 3 hdénapjaban van, mert karosithatja szlletend6
gyermekét, vagy problémakat okozhat a sziilés sordn. Vese- és szivproblémakat okozhat a
magzatnal. Ez befolyasolhatja az On és sziiletendd gyermeke vérzési hajlamat, és a
tervezettnél késobbi sziilést vagy hosszabb ideig tarté vajudast okozhat. Ne szedje a(z)
<x>-(e)t a terhesség els6 6 hdnapjaban, kivéve, ha feltétlenlil sziilkséges és orvosa ezt
tanacsolta. Ha kezelésre van szliksége ebben az idészakban, vagy amikor teherbe akar esni, a
lehet6 legkisebb adagot kell alkalmazni a lehet6 legrévidebb ideig. A terhesség 20. hetétdl
a(z) <X> veseproblémakat okozhat a magzatnal, ha néhany napnal tovabb szedi,
amely a magzatot koriilvevé magzatviz alacsony szintjéhez vezethet

(oligohidramnion). Ha néhany napnal hosszabb ideig tarté kezelésre van sziiksége,
orvosa tovabbi ellendrzést javasolhat.




A kisérdiratok vonatkozé6 pontjaiba bevezetendé moédositasok (az Uj sz6veg alahtizva és vastag
betiivel kiemelve, a torolt szoveg athazva)

Diklofenak-tartalmia készitmények intramuszkularis injekciohoz
Alkalmazasi eldiras

. 4.4 pont

A figyelmeztetést a kovetkezéképpen kell mddositani:

Altaldnos informécidk

Az intramuszkularis injekciéra vonatkozé utasitdsokat szigoruan be kell tartani, hogy elkertljék az
injekcio beadasanak helyén jelentkez6 nem kivanatos eseményeket, amelyek izomgyengeséget,
izombénuldst, hypoaesthesiat, embolia cutis medicamentosa-t (Nicolau-szindréma) és az
injekcié beadasanak helyén kialakuld nekrozist okozhatnak.

A figyelmeztetést a kovetkezdképpen kell beilleszteni vagy modositani:

Reakciok az injekcié beadasanak helyén

Az injekcié beadasanak helyén kialakuld reakcidokat jelentettek a diklofenak

intramuszkularis beadasa utan, beleértve az injekcié beadasanak helyén kialakulé nekrézist
és az embolia cutis medicamentosa-t, mas néven Nicolau-szindromat (kiilonosen a véletlen

torténo szubkutan beadas utan). A diklofenak intramuszkularis beadasa soran megfeleléen
kell tiit valasztani és a megfeleld injekciés technikat kell kovetni (lasd [4.2 és/vaqgy 6.6

pont, értelemszeriien]).

. 4.8. pont

Az aldbbi mellékhatast kell beilleszteni az ,Altalédnos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépd reakcidok”
szervrendszeri kategdridba ,Nem ismert” gyakorisaggal:

Embolia cutis medicamentosa (Nicolau-szindréma)

Betegtajékoztato
4. Lehetséges mellékhatasok
Egyes mellékhatasok sulyosak lehetnek

Azonnal értesitse kezel6orvosat, ha az alabbiakat észleli:

Az injekcié beadasanak helyén fellépo reakcidk, fajdalom, borpir, duzzanat, kemény csomg,
seb és zGz6das. Az injekcié beadasanak helyén vagy kdornyékén a bor és a bor alatti

szovetek megfeketedhetnek és elhalhatnak, ami ezutan hegesedéssel gydgyul, a
szovodményt Nicolau-szindromanak is nevezik.




III. melléklet

Utemterv az allaspont végrehajtasahoz



Utemterv az allaspont végrehajtasahoz

A CMDh allaspont elfogadasa:

2022. juniusi CMDh-ulés

Az allaspont leforditott mellékleteinek a

tovabbitdsa a nemzeti illetékes hatésagokhoz:

2022. augusztus 7.

Az allaspont tagallamok altali végrehajtasa (a
modositas benyuljtasa a forgalomba hozatali
engedély jogosultja altal):

2022. oktdber 6.
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