I. melléklet

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



Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia Kockazatértékel$ Bizottsdgnak (PRAC) az ¢sztradiolra (kivéve
a ndi genitdlis régidban alkalmazandd krém/balzsam/emulzié gyogyszerformakra) vonatkozé
id6szakos gyodgyszerbiztonsagi jelentéssel/jelentésekkel (PSUR) kapcsolatos értékelS jelentését, a
tudomanyos kévetkeztetések az aldbbiak:

A szakirodalombdl és spontan bejelentésekbdl rendelkezésre all, az 6sztradiol gyermekekre és
haziallatokra torténd atvitelének kockazatara vonatkozé adatok alapjan — beleértve bizonyos
esetekben a szoros id6beli kapcsolatot, a pozitiv de-challenge-t és/vagy pozitiv re-challenge-t, és a
valészinli hatasmechanizmust — a PRAC-nak az a véleménye, hogy az dsztradiol gyermekekre és
haziallatokra térténd, nem szandékos atvitele elé6fordulhat az 6sztradiolt tartalmazd transzdermalis
spray-k és gélek alkalmazasa soran. A PRAC arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy az 6sztradiolt
tartalmazo transzdermalis spray-k és gélek kiséréiratait ki kell egésziteni egy, az egészségugyi
szakembereknek és a betegeknek sz6l6 figyelmeztetéssel.

A PRAC-ajanlastol valo eltérés okainak részletes magyarazata

A CMDh figyelembe vette, hogy a 2001/83 Direktiva és a 726/2004/EK rendelet vonatkoz6
rendelkezései nem tartalmaznak utalast a készitmény alkalmazasi el6irasanak, cimkeszovegének
és betegtajékoztatojanak a gyogyszer allatokra gyakorolt hatasaval kapcsolatos
aggalyokra/figyelmeztetésekre. Ezért nem varhatd, hogy az emberi felhasznalasra szant
gyogyszerek allatokat érint6 kockazatairdl szo6ld informacidkat az emberi felhasznalasra szant
gyogyszerek kisérdiratai tartalmazzak.

A CMDh egyetértett abban, hogy az SmPC-ben, a cimkeszévegben és a betegtajékoztatéban csak
azok az informaciok szerepeljenek, amelyek a gyoégyszer biztonsagos és hatékony human
felhasznalasat szolgaljak. A CMDh ezért feliilvizsgalta a tudomanyos kdvetkeztetéseket, és torolte a
haziallatokra vald hivatkozast.

A CMDh egyetért a PRAC tudomanyos kévetkeztetéseivel.

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté modositasok indoklasa

Az 6sztradiolra (kivéve a néi genitalis régidban alkalmazandoé krém/balzsam/emulzié
gyogyszerformakra) vonatkozé tudomanyos kdvetkeztetések alapjan a CMDh-nak az a véleménye,
hogy az észtradiolt tartalmazé gyogyszer(ek) (a néi genitalis régidoban alkalmazandé
krém/balzsam/emulzié gyogyszerformak kivételével) el6ny-kockazat profilja valtozatlan, feltéve,
hogy a kisérdiratokat a javasoltaknak megfelel6en mddositjak.

A CMDh allaspontja szerint az ezen PSUR-értékelés hatalya ala tartozé gyogyszerek forgalomba
hozatali engedélyét/engedélyeit modositani kell.

Amennyiben vannak olyan tovabbi, 6sztradiolt tartalmazé gyégyszerek (kivéve a néi genitalis
régioban alkalmazandoé krém/balzsam/emulzié gyégyszerformakat), amelyeket a kézelmultban
engedélyeztek, illetve a jovOben engedélyezési eljaras targyat képezik az EU-ban, a CMDh
javasolja, hogy az érintett tagallamok és a kérelmezG6/forgalomba hozatali engedély jogosultjai
kell6képpen vegyék figyelembe a CMDh allaspontjat.
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A nemzeti szinten engedélyezett gyogyszer(ek) kiséroiratainak
modositasai



A kiséréiratok vonatkozo pontjaiba bevezetend6 moédositasok (az Gj széveg alahtzva és
vastag betilivel kiemelve, a torolt széveg athézva)

Alkalmazasi eloiras

- 4.2 pont

Az 6sztradiolt tartalmazo spray-k és gélek esetében a szoveget ki kell egésziteni vagy maédositani
kell az alabbiak szerint:

A betegeket tajékoztatni kell arrdl, hogy gyermekek nem érhetnek hozza ahhoz a
testfelulethez, ahol az 8sztradiolt tartalmazé spray-t vagy gélt alkalmaztak (lasd 4.4

ont).

- 4.4 pont

Az 6sztradiolt tartalmazo spray-k és gélek esetében a figyelmeztetést ki kell egésziteni vagy be kell
illeszteni az aldbbiak szerint:

Lehetséges dsztradiol-atvitel gyermekekre

Az Osztradiolt tartalmazé spray vagy gél véletlenil atjuthat gvermekekre arrél a
borfeliiletrol, amelyen alkalmaztak.

A forgalomba hozatalt kbvetden, serdiilokor el6tt allé lanyoknal a mell névekedésérdl és
a mell allomanyan beliili inhomogén novekedésrol, pubertas elétt allé fiiknal pedig korai
pubertasroél, gynaecomastiardl és a mell allomanyan beliili inhomogén novekedésrol
szamoltak be spray vagy gél formaban alkalmazott dsztradiol véletlen, masodlagos

expozicidjat kovetoen. Legtobb esetben ez az allapot az 6sztradiol-expozicié megsziinte
utan elmult.

Eel kell hivni a betegek figyelmét arra, hogy:

- ne engedjék. hogy masok — kiilléndsen gyermekek — a kezelt bérfeliilethez érjenek.
és hogy szukséqg esetén az alkalmazas helyét ruhazattal le kell fedni. Ha eqy
gavermek méqis hozzaér az érintett borfeliilethez, akkor a gyermek bérét a leheto
leghamarabb le kell mosni szappanos vizzel.

érintkezésbe keriilhetett spray-bol vagy gélbdl szarmazo6 dsztradiollal.

Betegtajékoztatd

- 2. pont

Gyermekek

A spray-ben vagy gélben Iévé osztrogén a bérfeliiletrdl véletleniil atjuthat mas emberek
borére. Ne engedje, hogy masok, kulénésen gvermekek, hozzaérjenek ahhoz a
borfeliilethez, ahol a készitményt alkalmazta. Sziikség esetén az alkalmazas helyét a
spray-vel vagy géllel kezelt borfeliilet szaradasa utan ruhazattal kell fedni. Ha eqy
avermek méaqgis hozzaért ahhoz a bérfelillethez, ahol az észtradiolt tartalmazé spray-t

vagy gélt alkalmaztak, akkor a gyermek bérét a lehet6 leghamarabb le kell mosni
szappanos vizzel.



Az Osztradiol atjutasa miatt a kisgyermekeknél a pubertas még nem vart jelei
mutatkozhatnak (pl. a mell névekedése). Az esetek tébbségében a tunetek elmulnak, ha
a gyermekre mar nem jut at tovabbi 6sztradiol.

u
vagy mas, nemi jelleget érint6 valtozasokat) észlel olyan gyermeknél, akinek a
szervezetébe véletlenul 6sztradiol kerulhetett a spray vagy gél alkalmazasa kapcsan.

- 3. pont

Amiqg a spray-vel vagy géllel kezelt borfeliilet meg nem szarad, ne engedje, hogy masok
hozzaérjenek ahhoz a borfeliilethez, ahol az észtradiol spray-t vagy gélt alkalmazta.
Miutan megszaradt a kezelt borfeliilet, szilkség esetén ruhazattal kell fedni.
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Utemterv az allaspont végrehajtasara



Utemterv az allaspont végrehajtasara

A CMDh allaspont elfogadasa:

2022 majusi CMDh (lés

Az allaspont leforditott mellékleteinek a
tovabbitasa az illetékes nemzeti hatésagokhoz:

2022. junius 6.

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

2022. augusztus 5.
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