I. MELLEKLET

FELSOROLAS: MEGNEVEZES, GYOGYSZERFORMA(K), GYOGYSZERKESZITMENY-
DOZIS(OK), ALKALMAZASI MOD(OK), KERELMEZO(K), FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY JOGOSULTJA(I) A TAGALLAMOKBAN



Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyégyszerforma |Alkalmazisi mod
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Belgium LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/0,5 |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Belgium LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g, zalf
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Bulgaria LEO Pharmaceutical |Daivobet® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Ciprus LEO Pharmaceutical |Dovobet® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!

Products Ltd. A/S
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dania

50 microgram/g +
0.5 mg/g ointment

0,5 mg/g




Tagallam

Forgalomba hozatali

Torzskonyvezett

Dozis

engedély jogosultja

megnevezeés

Név

Gyogyszerforma

Alkalmazasi mod

Cseh
Koztarsasag

LEO Pharmaceutical
Products Ltd. A/S
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

Daivobet mast

0,05 mg/g +
0,5 mg/g

Kenocs

Kiilsdleg!

Dania

LEO Pharmaceutical
Products Ltd. A/S
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

Daivobet

0,05 mg/g +
0,5 mg/g

Gel

Kiilsdleg!

Dania

LEO Pharmaceutical
Products Ltd. A/S
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

Daivobet

0,05 mg/g +
0,5 mg/g

Kenocs

Kiilsdleg!

Esztorszag

LEO Pharmaceutical
Products
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dania

DAIVOBET

0,05 mg/g +
0,5 mg/g

Kendcs

Kiilséleg!

Finnorszag

LEO Pharmaceutical
Products Ltd. A/S
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

Daivobet

50 mikrogram/g +

0,5 mg/g geeli

0,05 mg/g +
0,5 mg/g

Gél

Kiilsdleg!




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Finnorszag LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50/500 mikrog/g (0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) voide
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dania
Franciaorszag |LEO Pharmaceutical |[DAIVOBET 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgrammes |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) /0,5 mg/g, gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dania
Franciaorszag |LEO Pharmaceutical |[DAIVOBET 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgrammes |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) /0,5 mg/g,
Industriparken 55 pommade
DK-2750 Ballerup
Dénia
Németorszag LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 Mikrogramm/g |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) + 0,5 mg/g Gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Németorszag LEO Pharmaceutical |Daivobet® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 Mikrogramm/g |0,5 mg/g

(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

+ 0,5 mg/g Salbe




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Gorogorszag LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/ 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Gorogorszag LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Magyarorszag |LEO Pharmaceutical [Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S ointment 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Izland LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 mikrégramm/0 |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) ,5 mg/g hlaup
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Izland LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 mikrog/g + 0,5 mg/g

(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

0,5 mg/g smyrsli




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
frorszag LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/g + 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
frorszag LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g ointment
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Olaszorszag LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Olaszorszag LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Lettorszag LEO Pharmaceutical |Daivobet® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 ug/g + 0,5 mg/g

(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

0,5 mg/g ziede




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Litvania LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products 0,5 mg/g
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Luxemburg LEO Pharmaceutical |Dovobet Scalp 0,05 mg/g + |Gél Kiilséleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/0,5 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Luxemburg LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgrammes |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) /g + 0,5 mg/g,
Industriparken 55 onguent
DK-2750 Ballerup
Dénia
Malta LEO Pharmaceutical |Daivobet® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 micrograms/g |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) + 0.5 mg/g
Industriparken 55 ointment
DK-2750 Ballerup
Dénia
Hollandia LEO Pharmaceutical |Dovobet gel 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/0,5 |0,5 mg/g

(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia

mg/g gel




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Hollandia LEO Pharmaceutical |Dovobet zalf 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgram/g + 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Norvégia LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 mikrogram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Norvégia LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 mikrogram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0,5 mg/g salve
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Lengyelorszag |LEO Pharmaceutical |DAIVOBET (0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg)/g
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Portugélia LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g

(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Portugalia LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Romania LEO Pharmaceutical |DAIVOBET® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S UNGUENT 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Szlovénia Pharmagan, d.o.o. Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Vodopivceva 9 50 mikrogramov/ |0,5 mg/g
S1-4000 Kranj 500 mikrogramov
Szlovénia v 1g mazilo
Spanyolorszag |LEO Pharmaceutical |Daivobet 50 pg/g + Gél Kiilséleg!
Products Ltd. A/S 50 microgramos/g 0.5 mg/g
(LEO Pharma A/S) + 0,5 mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Spanyolorszag |LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 50 microgramos/g (0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) + 0,5 mg/g
Industriparken 55 pomada

DK-2750 Ballerup
Dénia




Tagallam Forgalomba hozatali |Toérzskonyvezett |Dozis Gyoégyszerforma |Alkalmazasi méd
engedély jogosultja |megnevezés
Név
Svédorszag LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Svédorszag LEO Pharmaceutical |Daivobet 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Products Ltd. A/S 0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S)
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Egyesiilt LEO Pharmaceutical |Dovobet 0,05 mg/g + |Gél Kiilsdleg!
Kiralysag Products Ltd. A/S 50 microgram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0.5 mg/g gel
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Dénia
Egyesiilt LEO Pharmaceutical |Dovobet® 0,05 mg/g + |Kendcs Kiilsdleg!
Kiralysag Products Ltd. A/S 50 microgram/g + |0,5 mg/g
(LEO Pharma A/S) 0.5 mg/g ointment
Industriparken 55

DK-2750 Ballerup
Dénia

10




I1. melléklet

Az eurdpai gyoégyszeriigynokség altal beterjesztett tudomanyos kovetkeztetések és az
alkalmazasi eldiras és a betegtajékoztatok modositasanak indoklasa
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Tudomanyos kovetkeztetések

A daivobet és a kapcsol6dd nevek (lasd i. melléklet) tudoméanyos értékelésének atfogd dsszegzése

A Daivobet kendcs egy kombinacids készitmény, amely a kalcipotriol-monohidrat nevii D-vitamin-
analogot és betamezaton-dipropionatot tartalmaz.

A Daivobet gél egy masik formulacid, amely a Daivobet ken6ccsel megegyezd hatéanyagokat
tartalmazza ugyanolyan koncentracidban.

E 30. cikk szerinti beterjesztés célja, hogy 0sszehangolja a kdlcsonds elismerésen alapuld és nemzeti
eljaras keretében engedélyezett Daivobet kendcs EU-tagallamokban érvényben 1év6 alkalmazasi
el6irasait. Ezenkiviil a Daivobet gél a Daivobet kendes termékbovitése, és volt néhany kiilonbség az
alkalmazasi el6irasokban.

DAIVOBET KENOCS

4.1. pont — Terapias javallatok

A tagallamokban a legfrissebb javallat a ,,psoriasis vulgaris kezelése” volt, de van két olyan tagallam,
amelyben a javallat ,, psoriasis kombindcios kezelése” volt.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja a kdvetkezd megfogalmazast javasolta a kendcsre
vonatkozdan egységesitett szovegként: ,,Helyi kezelésre alkalmas stabil plakkos psoriasis vulgaris
helyi kezelésére ”. Ez pontosan irja le azokat az alanyokat, akiket a Daivobet kendcs hatasossaganak és
biztonsagossaganak alatamasztasara benyujtott klinikai vizsgalatokba bevontak. Ezek az MCB 9802
INT és MCB 9904 INT jelti vizsgalatok voltak. Ezekben a vizsgalatokban az alanyoknal ,,helyileg
alkalmazhato gyogyszerrel kezelhetd psoriasis vulgarisnak™ kellett fennallnia, és azok az alanyok,
akiknek psoriasis elleni szisztémas kezelésre vagy fénykezelésre volt sziikségiik, nem vehettek részt a
vizsgalatban. Az instabil (erythrodermas, exfoliativ vagy pustularis) psoriasisban szenvedd alanyokat
kizartak a vizsgalatbol.

A CHMP jovahagyta ezeket a valtoztatasokat azzal, hogy javitanak a célcsoport meghatarozasan, és
tikkrozik azokat az adatokat, amelyeket a javallatok alatdmasztdsara benytjtottak. A javallatot
annyiban modositottak, hogy hozzatették a ,.felndttek szamara” kifejezést a kezelés célcsoportjanak
meghatarozasaként, hogy megfeleljen az alkalmazasi eldirasokra vonatkoz6 iranymutatas legfrissebb
valtozatanak.

Végiil ebben a pontban a CHMP az alabbi szoveget hagyta jova:

A Daivobet kendcs alkalmazasi eléirasa: ,,Stabil plakkos psoriasis vulgaris helyi kezelésére, helyi
kezelésre alkalmas felnéttek szamara ™.

A Daivobet gél alkalmazasi eléirésa: ,, Fejbor psoriasis helyi kezelésére felndttek szamara. Enyhétdl
kozépsulyosig terjedd, nem a fejbort érintd plakkos psoriasis vulgaris kezelésére felnéttek szamara .

4.2. pont - Adagolas és alkalmazas

A kolcsonos elismerésen alapulo eljaras keretében elfogadott alkalmazasi eldiras nagy mértékben
tiikrozte az egyes orszagokban engedélyezett alkalmazasi el6irasok szovegezését.

Hérom tagallam alkalmazasi eléirdsaban szerepelt a kdvetkez6 szoveg: ,, van tapasztalat a Daviobet
ismételt kurak formajaban, 52 hétig térténd alkalmazasdrol”, amit az MCB 0102 INT jelli vizsgalat
tamasztott ala. A forgalomba hozatali engedély jogosultja javasolta, hogy toroljék ezt a mondatot, de a
CHMP 1gy itélte meg, hogy ezt az informaciot hasznos belefoglalni az egységesitett alkalmazasi
eloirasba.
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Az egyik tagallam alkalmazasi eldirasdban nem szerepelt az az informdacio, hogy 4 hetes kezelési
iddszak utan a Daivobet kendccesel torténd ismételt kezelés orvosi feliigyelet mellett kezdheté meg. Az
MCB 0102 INT jelt vizsgalat soran a Daivobet kendcs hatasossagat és biztonsagossagat 4 hétnél
hosszabb id6szakok tekintetében vizsgaltak.

Sok betegnek, aki jol reagal a Daivobet kendcsre az ajanlott 4 hetes kezelési iddszak alatt, tovabbra is
sziiksége van ismételt kezelésre a psoriasis hosszu tavu féken tartasara. Az MCB 0102 INT
vizsgalatban azon betegek korében figyeltek meg jobb hatasossagot €s a nemkivanatos események
alacsonyabb incidenciajat, akik a Daviobet kendcs eldiras szerinti hasznalatanal maradtak, szemben
azokkal a betegekkel, akik mas kezelésekre tértek at.

Az ,Ezen idészak utan a Daivobet kendccsel végzett ismételt kezelés orvosi feliigyelet mellett kezdheto
meg” mondatot a CHMP zavarosnak itélte, mivel a Daivobettel torténo kezelést feltételezhetden orvos
kezdi meg, és a kezelést feltehetdleg ellendrzik. A forgalomba hozatali engedély jogosultja elfogadta a
4.2. pont atfogalmazasara vonatkozo javaslatot, és a CHMP jovahagyta a kdvetkezd benyujtott
megfogalmazast: ,, Amennyiben ezen idészak utdn a kezelés folytatisa vagy ujrakezdése sziikséges, a
kezelést orvosi feliilvizsgalat utan és rendszeres orvosi ellendrzés mellett kell folytatni”.

Az egyik tagallam alkalmazasi eldirasaban nem szerepeltek a maximalis napi adagra (15 g), illetve a
kezelendo testfeliilet szdzalékara (30%) vonatkozé ajanlasok. Ezért javaslat sziiletett a megfogalmazas
kovetkezokkel torténd kiegészitésére: ,,a maximdalis napi adag nem lépheti tul a 15 g-ot, és a
maximalis heti adag nem lehet tobb 100 g-nal”, valamint ,,a kalcipotriol tartalmu készitményekkel
kezelt testfeliilet nem lehet nagyobb 30%-nal”. Ezeket a korlatozasokat azért vezették be, hogy
elkeriilhetd legyen a tulzott mértékii kalcipotriolexpozicié €s a D-vitaminnal kapcsolatosan fellép6
nemkivanatos események (példaul hypercalcaemia) el6fordulasanak lehetdsége. A szakirodalomban
kis szdmu esetben beszdmoltak tulzott kalcipotriolexpozicio altal eredményezett, D-vitaminnal
kapcsolatos nemkivanatos eseményekrol.

A CHMP azt az észrevételt tette, hogy a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt
szOvegezEs szerint az a beteg, aki a napi maximalis 15 g-os adagot alkalmazza, tul fogja 1épni a heti
maximalis 100 g-os adagot, mivel 105 g-ot fog alkalmazni egy hét alatt. A forgalomba hozatali
engedély jogosultja erre az észrevételre azt valaszolta, hogy néhany betegnek sziiksége lehet a napi 15
g-os adagra a kezelés els6 néhany napja soran, de mivel a kezelés elsd hetében a hatasossag jo,
megalapozottan varhatd, hogy a betegek a hét vége felé — ahogy a psoriasisos 1€ziok méretiikben és
sulyossagukban is csokkennek — mar kevesebb kendesot fognak alkalmazni. A CHMP azt javasolta,
hogy a forgalomba hozatali engedély jogosultja hagyja ki a heti adagra vonatkozo informaciot, és a
kovetkezo szoveget hagyta jova: ,, Kalcipotriol tartalmu gyogyszerek alkalmazasakor a maximalis
napi adag nem haladhatja meg a 15 g-ot”.

A 4.4. pontban emlitett rebound hatas kockazatara vonatkozéan a CHMP vitatta, hogy volna
barmilyen bizonyiték arra, hogy az adag fokozatos csokkentésével csdkken ennek a jelenségnek az
esélye. A rebound hatas kockazata a forgalomba hozatal utani alkalmazasbol szarmazo adatok alapjan
kertilt be az alkalmazasi eldirasba. Ezek az adatok semmilyen bizonyitékkal nem szolgalnak arra
vonatkozdan, hogy a Daivobet kendcs adagjanak fokozatos csokkentésével csokken a rebound hatas
kockazata. Ezért nem volt ra lehet6ség, hogy a 4.4. pont szovegét kiegészitsék.

A CHMP végiil megallapitotta, hogy a forgalomba hozatali engedély jogosultja megfeleléen indokolta
a rebound hatasra, illetve atrophiara vonatkozo6 konkrét szovegezéssel torténd kiegészités mellozését,
¢és err6l minden sziikséges informaciot megadott.

A gyermekeknél torténd alkalmazasra vonatkozo informaciokat a forgalomba hozatali engedély
jogosultja a dokumentumok minésé€gének ellendrzésére vonatkoz6 iranymutatasnak megfeleléen
aktualizalta. A ,,gyermekek és 18 év alatti serdiilok ” megfogalmazast leegyszerUsitették a kovetkezo
szovegre: ,,18 év alatti gyermekek”.

4.3. pont - Ellenjavallatok

A forgalomba hozatali engedé¢ly jogosultja a kdlcsonds elismerésen alapulo eljaras keretében
jovahagyott alkalmazasi el6irassal 6sszhangban olyan szovegezést javasolt, amely nagy mértékben
megegyezett szamos tagallam nemzeti alkalmazasi eldirasanak megfogalmazasaval.
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Harom tagallam alkalmazasi eldirdsaban a kortikoszteroidokra vonatkozo ellenjavallatok
megfogalmazasa altalanosabb volt, mint a kdlcsonods elismerésen alapulo eljarasban elfogadott
alkalmazasi eléirasban. Ezért a forgalomba hozatali engedély jogosultja egy konkrétabb
megfogalmazast javasolt a betametazon-dipropionat borre gyakorolt ismert hatésait illetéen. A CHMP
egyetértett a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak javaslataval, és a szoveg részletesebb
leirassal torténd kiegészitésével arrol, hogy a szteroidok milyen esetekben nem alkalmazhatoak, ezért
jovahagyta a kovetkezé megfogalmazast: ,,Kortikoszteroidtartalma miatt a Daivobet kendcs
ellenjavallt azoknal, akiknél az alabbi allapotok dllnak fenn: ,, Virus (példaul herpes, varicella) okozta
borelvaltozasok, gombds vagy bakterialis borfertozések, parazita okozta fertozések, tuberculosissal
vagy syphilissel 6sszefiiggésben fellépett borjelenségek, perioralis dermatitis, boratrofia, striae
atrophica, a bor véndinak fragilitasa, ichthyosis, acne vulgaris, acne rosacea, rosacea, fekélyek,
sebek, perianalis és genitalis pruritus”.

Mivel nincs dokumentalt informacié a Daivobet kendcs psoriasis guttata, erythroderma psoriaticum,
valamint exfoliativ és pustularis psoriasis esetében torténd alkalmazasanak biztonsagossagat és
hatasossagat illetden, sem pedig sulyos veseelégtelenségben vagy silyos majbetegségben szenvedd
betegeknél, ezért a forgalomba hozatali engedély jogosultja azt javasolta, hogy ezeknél a betegeknél —
a klinikai vizsgélatbdl valo kizarasuk alapjan — a Daivobet kendcs alkalmazasa legyen ellenjavallt.

A CHMP megjegyezte, hogy az erythrodermidas, exfoliativ és pustularis psoriasisra vonatkozo
ellenjavallatok az ezen betegségekben tortend alkalmazas egészsegiigyi kockazatan alapulnak, ezért
abszolut ellenjavallatnak szamitanak.

A psoriasis guttata ellenjavallatat azért is foglaltak bele az alkalmazasi eléirasba, mert az ilyen
betegségben szenvedd betegeket a klinikai vizsgalati programbol kizartak. A forgalomba hozatali
engedély jogosultja ezzel egyetértett, de mivel az allapot nem képez abszolut ellenjavallatot, azt
javasolta, hogy keriiljon 4t a 4.4. pontba. A CHMP egyetértett ezzel a javaslattal.

A sulyos vese- €s stilyos majbetegségben szenvedd betegekre megallapitott ellenjavallattal
kapcsolatban a forgalomba hozatali engedély jogosultja egyértelmiivé tette, hogy az ellenjavallatot
azért foglaltak bele az alkalmazési eldirasba, mert a klinikai vizsgalatokbol kizartak ezeket a
betegeket. Tekintettel arra, hogy ezek az allapotok nem szamitanak abszolut ellenjavallatnak, ezért ezt
az informaciot tordlték a 4.3. pontbdl, a 4.2. pontot pedig a kdvetkezOképpen egészitették ki: ,, 4
Daivobet kendcs biztonsagossagat és hatasossagat sulyos vesekdrosodasban, illetve silyos
mdjbetegségekben szenvedd betegek esetében nem vizsgaltak”. A CHMP jovahagyta a forgalomba
hozatali engedély jogosultjanak az egységesitett megfogalmazasra vonatkozo javaslatat.

Az egyik tagallam alkalmazasi eldirasdban a kalcium-metabolizmus zavarai ellenjavallatként
szerepeltek. A kalcium-metabolizmus ismert zavaraban szenvedd betegekre vonatkozo ellenjavallatot
a CHMP megfelelonek taldlta, ezért a kovetkezd megfogalmazast hagyta jova: ,, A Daivobet kendcs
kalcipotriol-tartalma miatt a kalcium-metabolizmus ismert rendellenességeiben szenvedd betegeknél
ellenjavallt”.

4.4. pont - Kiilonleges figvelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja olyan egységes megfogalmazast javasolt, amelyet a
kolesonds elismerésen alapul6 eljarasban alkalmazott szovegbdl alkottak néhany modositassal. Az
informaciok sorrendjét megvaltoztattak, a szoveget pedig atfogalmaztak, hogy 6sszhangban legyen a
Daivobet gél alkalmazasi eldirasaban szerepld informaciokkal: az ,, erds” kifejezést torolték a
betamezaton-dipropionat meghatarozasabol, amely a szteroidok III. csoportjaba sorolt potens szer.

Az arcon és a nemi szerveken torténd alkalmazas ovintézkedéseire vonatkozoan az "Ezen testrészek
hosszu tavu kezelése keriilendo” szoveget torolték a helyi és szisztémas mellékhatasok nagy kockazata
miatt.

Helyi mellékhatasok

Tobb tagallam alkalmazasi eléirasaban az arcon torténé alkalmazasra vonatkozoan a kovetkezo
figyelmeztetés szerepelt: ,,a kendcs az arc teriiletén nem alkalmazhato/a kendcesét az arc teriiletén nem
szabad alkalmazni/tilos alkalmazni”, ahelyett, hogy: ,, alkalmazasa keriilendé”. Tovabba négy
tagallamban a kovetkezo szoveg: ,, Az arc és a genitdliak bore nagyon érzékeny a kortikoszteroidokra.
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Ezeket a teriileteket csak gyengeébb kortikoszteroidokkal szabad kezelni” csak részben vagy egyaltalan
nem szerepelt az alkalmazasi eldirasban.

Az arc és a genitaliak vékony stratum corneuma miatt ezek a teriiletek kiilonosen érzékenyek a
kortikoszteroidok helyi és szisztémas mellékhatasaival szemben. A CHMP ugy vélte, hogy nem volt
egyértelm allitas arra vonatkozodan, hogy a készitmény ezeken a teriileteken nem alkalmazhatd, ezért
a kovetkezo 6sszehangolt megfogalmazast hagyta jova: ,, Az arc és a genitaliak bére
kortikoszteroidokra nagyon érzékeny. A készitmény ezeken a teriileteken nem alkalmazhato”.

A kalcium-metabolizmusra gyakorolt hatdsok
Szamos tagallamban a ,, a testfeliilet 30%-at meghalado teriilet kezelése keriilendd" szoveg nem keriilt

bele az alkalmazasi eldirasba, és a forgalomba hozatali engedély jogosultja azt javasolta, hogy ez a
megfogalmazas legyen benne a 4.4. pontban.

Figyelembe véve, hogy a szakirodalomban kis szamu esetben beszamoltak tulzott kalcipotriol-
expozicio kovetkeztében kialakult hypercalcaemiarol, a CHMP jovahagyta a forgalomba hozatali
engedély jogosultjanak javaslatat, és a 4.2. ponthoz egy kereszthivatkozast flizott.

Kisérd borfertézések

Két tagallamban a kdvetkezo szoveg: ,,4 sebek masodlagos elfertézédése esetén ezeket antimikrobds
terapiaval kell kezelni. Amennyiben azonban a fertézés rosszabbodik, a kortikoszteroid-kezelést abba
kell hagyni” nem keriilt bele az alkalmazasi eldirasba. A masodlagos fert6zés a helyileg alkalmazott
kortikoszteroid-kezelés dokumentaltan helyi mellékhatasa. A CHMP elfogadta, hogy a fentiek
bekeriiljenek az egységesitett szovegbe.

A kezelés abbahagyasa és hosszi tava alkalmazas

Az egyik tagallam alkalmazasi eldirasaban nem volt megemlitve a kortikoszteroid-kezelés
abbahagyésakor jelentkez6 rebound hatas.

A rebound hatas kockazata jol dokumentalt, és az EU psoriasisban alkalmazott készitmények
vizsgalatara vonatkoz6 iranymutatasai alapjan a rebound hatas vizsgalata ajanlott.

Ugyanebben a tagallamban az alkalmazasi el6iras arr6l sem tett emlitést, hogy hosszu tavt alkalmazas
esetén fokozott a kortikoszteroidok helyi és szisztémas nemkivanatos hatasainak kockazata, amelyek
szintén ismert €s dokumentalt szisztémas nemkivanatos eseményekhez vezethetnek.

A CHMP jovahagyta, hogy ezeket a figyelmeztetéseket emlitsék meg.

Nem vizsgalt alkalmazasok

Harom tagallam esetében szerepelt a kdvetkezo figyelmeztetés: ,,a tapasztalat hianya miatt fokozott
ovatossag sziikséges sulyos mdj- vagy vesebetegségek esetén”. A stlyos veseelégtelenségben vagy
sulyos majbetegségekben szenvedd betegekre vonatkozo utalast ebbdl a pontbol tordlték, és a 4.2.
pontba foglaltak bele.

Egyidejt kezelés és UV-expozicid

A forgalomba hozatali engedély jogosultja azt javasolta, hogy toroljék a ,.helyileg ” kifejezést az alabbi
szovegbll: ,, A készitmeény mas, helyileg vagy szisztéemasan alkalmazott psoriasis elleni készitménnyel,
illetve fototerapiaval egyidejiileg torténd alkalmazdsdra vonatkozoan nincs tapasztalat”.

Az MBL 0404 FR vizsgalat soran, amelyet a Daivobet gél kifejlesztése érdekében végeztek, a
mellékvese adrenokortikotrop hormonra (ACTH) adott valaszat vizsgaltak, és a vizsgalat eredményeit
belefoglaltak a Daivobet gél jovahagyott alkalmazasi eléirasaba. Az MBL 0404 FR vizsgalat soran a
Daivobet gél (fejboron torténd) €s a Daivobet kendcs (testen torténd) kombinalt alkalmazasanak
szisztémas hatasait is vizsgaltak olyan betegeknél, akik ezeket a teriileteket érint0 psoriasis
vulgarisban szenvedtek. Psoriasis vulgarisban szenvedd betegeknek gyakran vannak borelvaltozasaik a
fejboron és a testfeliileten is. Mas vizsgalatokat is benytjtottak a Daivobet kendcs testfeliileten torténd
alkalmazasa hatasossdganak és biztonsagossaganak aldtimasztasara (MCB 9802 INT és MCB 9904
INT). Ezekben a vizsgalatokban megengedték a betegeknek, hogy egyéb helyileg alkalmazhato
gyogyszert hasznaljanak a fejbor psoriasisara. A forgalomba hozatali engedély jogosultja azt javasolta,
hogy az egységesitett alkalmazasi eléiras szovegébe foglaljanak bele részletes tajékoztatast az emlitett
vizsgalatokrol is.
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A CHMP elfogadhatonak itélte, hogy a gél és a kendcs formulaciok alkalmazasanak alatdmasztasara
végzett vizsgalatokban megengedett volt, hogy a gél esetében kisérd kezelést alkalmazzanak a
testfeliiletet, a kendcs esetében pedig a fejbort érintd psoriasis kezelésére. A gél és a fejbort érintd
psoriasis vizsgalata soran megengedett volt egyéb kezelés a testfeliilet psoriasisara. A kendcs és a
testfeliiletet érintd psoriasis vizsgalata soran megengedett volt egyéb kezelés az arc és a fejbor
psoriasisara.

Kideriilt, hogy nincs tapasztalat a Daivobet és egyéb helyileg alkalmazand6 gyogyszerek azonos
teriileten torténd kombinalt alkalmazaséaval kapcsolatosan, ezért a CHMP a kdvetkezé mondatot
hagyta jova: ,, A gyogyszer fejbdron torténd alkalmazasara vonatkozoan nincs tapasztalat. A
testfeliileti psoriasisra valo Daivobet kendcsot alkalmaztak kombindacioban a fejborre valo Daivobet
géllel, de nincs tapasztalat a Daivobet egyéb helyileg alkalmazando, psoriasis elleni készitmeényekkel,
azonos kezelt teriileten, valamint szisztemdsan adott egyéb, psoriasis elleni gyogyszerekkel vagy
fototerapiaval torténd egyiittes alkalmazasdra vonatkozoan.

Egy tagallamban nem szerepelt az alkalmazasi eldirasban a kdvetkezd szoveg: ,, Az orvosnak ajanlott
felhivni a beteg figyelmét, hogy a Daivobet kendccsel végzett kezelés alatt korlatozza vagy keriilje a
tulzott napozast vagy mesterséges fénykezelést. Helyileg kalcipotriolt csak abban az esetben szabad
UV-sugarzassal egyiitt alkalmazni, ha az orvos és a beteg ugy latja, hogy a potencidalis elény nagyobb
a potencialis kockdazatnal (lasd 5.3. pont). Ez az ajanlas nem klinikai jellegii foto(ko)karcinogenitasi
adatokon alapul. A forgalomba hozatal utani alkalmazasbol szarmaz6 adatok alapjan nem tlinik ugy,
hogy a kalcipotrial szokasos alkalmazasat kdvetd atlagos és alapszintii UV-expozicié barmilyen
konkrét kockazatot jelentene a kalcipotriolt alkalmazoé betegekre nézve.

A CHMP ugy vélte, hogy az egységesitett alkalmazasi eldirasban ez az ajanlas helyénval6 és
megfeleld.

4.6. pont - Terhesség és szoptatas

Szamos tagallam nemzeti alkalmazasi el6irasa nagymértékben tiikrozte a kdlcsonds elismerésen
alapul¢ eljaras keretében jovahagyott alkalmazasi el6iras szovegezését.
A CHMP elfogadta az ebben a pontban szerepld egységesitett szoveget.

4.8. pont - Nem Kivant hatasok

A forgalomba hozatali engedély jogosultja olyan egységes megfogalmazast javasolt, amelyet a
kolesonos elismerésen alapulo eljarasban jovahagyott szovegbdl alkottak néhany modositassal.

A CHMP egyetértett a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak javaslataval a tekintetben, hogy
keriiljon bele az alkalmazasi eléirasba a rebound hatas a 4.4. pontban leirtaknak megfelelden, és
elfogadta a kdvetkezo szoveget: ,, Rebound hatasrol szamoltak be a kezelés befejezése utan, ennek
gyakorisaga azonban nem ismert”.

A kovetkez6 szoveget: ,hatdssal van a diabetes mellitus metabolikus kontrolljara” szintén elfogadta
CHMP a betametazon-dipropionat nemkivanatos hatasaiként, a 4.4. pontban szerepld
kereszthivatkozasnak megfelelden.

Az egyik alkalmazasi eldirasban a nemkivanatos hatasok nem voltak a szervrendszerek MedDRA
terminoldgia szerinti osztalyozasanak megfeleloen tablazatos formaba foglalva, amint azt az EU
alkalmazasi eléirasokra vonatkozé iranymutatasa ajanlja. Végiil pedig az ,, okkluzios kétes alatti”
alkalmazashoz tarsulo gyakoribb szisztémas hatasok lehetésége nem volt megemlitve. Felvették
tovabba az ,, okkluzios kétés alatt fokozott a stratum corneumon keresztiil torténd penetrdcio”
szoveget, hogy a klinikus tisztaban legyen ezzel a lehetdséggel.

Az egyik alkalmazasi eldiras nem tartalmazta a kdvetkezoket: ,, Klinikai vizsgalatokbol és a
forgalomba hozatal utani alkalmazasbol szarmazo adatok alapjan a gyakori nemkivanatos hatasok a
pruritus, borkiiités és égo érzés a boron. Nem gyakori nemkivanatos hatasok a borfajdalom vagy —
irritdacio, dermatitis, erythema, a psoriasis exacerbatioja, folliculitis és az alkalmazas helyén fellepo
pigmentdcios valtozasok. A pustularis psoriasis ritka nemkivanatos hatds.” A forgalomba hozatali
engedély jogosultja ugy vélte, hogy az informacié hozzaadadsa hasznos rovid 6sszefoglalast nytijtana a
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klinikus szamara a pontban szerepl6 adatok szarmazasarol €s a Daivobet kendcs ritkdbb nemkivanatos
hatésairol.

A CHMP azt az észrevételt tette, hogy a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt
valtoztatasok tiikrozik a biztonsagossaggal kapcsolatos aktualis tapasztalatokat.

4.9. pont — Tuladagolas

Szamos tagallam nemzeti alkalmazasi eldirasa nagy mértékben tiikrozte a kdlesonos elismerésen
alapul6 eljaras keretében jovahagyott alkalmazasi eldiras szovegezését.

Két tagallam esetében az alkalmazasi el6iras nem tartalmazott informaciot a Daivobet kendcs
tuladagolasanak onkéntes bejelentésére vonatkozoan. A forgalomba hozatali engedély jogosultja
hasznosnak vélte a kovetkezo szoveg beillesztését: ,, Beszamoltak arrdl, hogy egy kiterjedt
erythroderma psoriaticaban szenvedo betegnél, akit 5 honapon dt hetente 240 g (koriilbeliil 34 g-os
napi adagnak megfelelé mennyiségii) Daivobet kendccesel kezeltek helyteleniil (a maximalis ajanlott
adag napi 15 g), Cushing-szindroma és pustularis psoriasis alakult ki a kezelés hirtelen ledllitasa
utan”.

A CHMP tgy vélte, hogy a Daivobet helytelen alkalmazasara vonatkozo6 informacidk hozzaadéasa
hasznos és megfeleld. Ezenkiviil egyéb valtoztatasokat is elfogadhatonak itélt.

5.1. pont - Farmakodinamias tulajdonsagok

A kalcipotriol egy D-vitamin-analdg. In vitro adatok arra utalnak, hogy a kalcipotriol a keratinocytak
differencialodasat idézi eld, és gatolja proliferacidjukat. Valosziniileg ez képezi a psoriasisban kifejtett
hatasa alapjat.

Szamos tagallam nemzeti alkalmazasi eldirasa nagymértékben tiikrozte a kolcsonds elismerésen
alapulo eljaras keretében jovahagyott alkalmazasi el6irds szovegezését.

Néhany tagallamban a betametazon-dipropionatot tigy irtak le, mint ,, a kortikoszteroidok altalanos
Jjellemzait mutato glukokortikoid”. Ez a leiras altalanosabb, mint ami a kolcsonos elismerésen alapulod
eljarasban jovahagyott alkalmazasi eldirasban szerepel: ,,4z egyéb helyileg alkalmazott
kortikoszteroidokhoz hasonloan a betametazon-dipropionat is gyulladasgatlo, viszketésgatlo,
érosszehuzo és immunszuppressziv jellemzokkel rendelkezik, amely azonban nem gyogyitja meg az
alapbetegséget”. A javasolt szoveg elfogadasa hasznos kiegészit6 informaciokkal szolgalna a
klinikusok szamara a Daivobet kendcs kortikoszteroid dsszetevdjének konkrét hatasaira vonatkozoéan.
A farmakoterapias csoport ,,Az egyéb helyileg alkalmazott kortikoszteroidokhoz hasonléan™ szintén
bekeriilt a szovegbe. Ez 6sszhangban van a Daivobet gél decentralizalt eljarasban jovahagyott
alkalmazasi eléirasaval.

A CHMP felkérte a forgalomba hozatali engedély jogosultjat, hogy ismertesse a kortikoszteroidok
hosszu tavu alkalmazasaval esetlegesen dsszefliggésben 1évo vonatkozo nemkivanatos hatasokat. A
forgalomba hozatali engedé¢ly jogosultja az 5.1. pont kovetkezé modositasat javasolta: ,,Egy
biztonsdagossagi vizsgalat soran, amelyet 634, psoriasisban szenvedd betegen végeztek, az 6nmagdban
vagy Daivonex-szel felvaltva, legfeljebb 52 hétig, naponta egyszer, sziikség szerint alkalmazott
Daivobet kendcs ismételt kurdait vizsgaltak a Daivonex 6nmagadban, 48 héten at, Daivobet kendccsel
vegzett kezdeti kura utdn tortéend alkalmazasaval dsszehasonlitva. Gyogyszer-mellékhatasokat a
Daivobet kendccsel kezeltek csoportjaba tartozo betegek 21,7%-andl, a felvaltva Daivobet kendccsel
és Daivonex-szel kezeltek 25,6%-anal, a Daivonex-szel kezelt csoportban pedig a betegek 37,9%-dandl
Jjelentettek. A Daivobet kendccsel kezeltek csoportjaba tartozo betegek tobb mint 2%-andal jelentett
gyogyszer-mellékhatdsok kozé tartozott a pruritus (5,8%) és a psoriasis (5,3%). A kortikoszteroidok
hosszu tavu alkalmazasaval esetlegesen dsszefiiggésben [évé vonatkozo nemkivanatos eseményeket
(példaul boratrofia, folliculitis, depigmentatio, furunculus és purpura) a Daivobet kendccsel kezeltek
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csoportjaba tartozo betegek 4,8%-dnal, a felvdltva Daivobet kendccsel és Daivonex-szel kezeltek
2,8%-andal, a Daivonex-csoportban pedig a betegek 2,9%-dndl jelentettek.

A 4.4. pontban vazoltaknak megfelelden a mellékvese adrenokortikotrop hormonra (ACTH) adott
valaszanak meghatarozasara végzett MBL 0404 FR klinikai vizsgalatbol szarmaz6 eredményekre
vonatkoz6 informaciok bekeriiltek az alkalmazasi eldirasba.

Az egyértelmiibb megfogalmazas érdekében a CHMP a kdvetkez6 szoveget hagyta jova: ,, 4
mellékvese ACTH-ra adott valaszat a szérum kortizolszintek mérésével hataroztak meg olyan
betegeknél, akik a fejbort és a testfeliiletet egyardant érintd kiterjedt psoriasisban szenvedtek, és akiknél
hetente legfeljebb 106 g Daivobet gélt és Daivobet kendcsot alkalmaztak kombinalva. 4 hetes kezelést
kovetden 32 beteg koziil 5-nél (15,6%) tapasztaltak bizonytalan csokkenést a kortizolvalaszban az
ACTH-stimulacio utan 30 perccel , , valamint a kezelést 8 hétig folytato 11 beteg koziil 2-nél (18,2%).
Az ACTH-stimuldcio utan 60 perccel a szérum kortizolszintjei minden esetben a normal tartomanyban
voltak. A kalcium-metabolizmusban nem figyeltek meg valtozasra utalo jelet ezeknél a betegeknél. A
hypothalamus-hypophysis-mellékvese tengely szuppresszidja vonatkozdsaban tehdt ez a vizsgalat
mutatjia némi jelét annak, hogy a Daivobet gél és kendcs rendkiviil nagy adagban kifejthet gyenge
hatast a hypothalamus-hypophysis-mellékvese tengelyre.”

5.2. pont - Farmakokinetikai tulajdonsagok

Javasolt szoveg: Radioaktiv anyaggal jelolt kendccsel végzett klinikai vizsgalatok azt mutatjak, hogy
a kalcipotriol és a betametazon szisztémds felszivodasa a Daivobet kendcs formulaciobdl az
egészséges borfeliileten (625 cm?) 12 oran dt alkalmazott adag (2,5 g) kevesebb mint 1%-a.
Psoriasisos plakkokon és okkluziv kotés alatt alkalmazva fokozodhat a helyi kortikoszteroidok
felszivodasa.

Szisztémas expoziciot kdvetden mindkét hatoanyag — a kalcipotriol és a betametazon-dipropionat —
gyorsan eés nagymertékben metabolizalodik. A calcipotriol kivalasztasa elso sorban a széklettel
(patkanyok és torpesertések), a betametazon-dipropionaté pedig a vizelettel (patkdanyok és egerek)
torténik. Patkanyoknal radioaktiv anyaggal jelolt kalcipotriollal, illetve betametazon-dipropiondttal a
szoveti megoszlasra vonatkozoan végzett vizsgalatok azt mutattak, hogy a vesében és a majban volt a
legnagyobb mértékii a radioaktivitds.

A javasolt szoveg megegyezik a kolcsonos elismerésen alapulo eljarasban jelenleg elfogadott
alkalmazasi eléirasban foglaltakkal, a kovetkezoket kivéve:

A 4.4. pontban vazoltaknak megfeleléen az MBL 0404 FR klinikai vizsgalatbol szarmazo
farmakokinetikai eredményekre vonatkozoé informaciok bekeriiltek az alkalmazasi eldirasba a
kovetkez6 megfogalmazassal: ,, 4 kalcipotriol és a betametazon-dipropionat szintje a testfeliiletet és a
fejbort érintd kiterjedt psoriasis miatt 4 vagy 8 héten at Daivobet géllel és Daivobet kendccsel
egyarant kezelt 34 beteg Osszes vérmintajaban a mérési tartomany also hatarértéke alatt volt. Néhany
beteg eseteben a kalcipotriol és a betametazon-diproprionat egy-egy metabolitia mérheté volt”.

A kolcsonos elismerésen alapulo eljards keretében elfogadott alkalmazasi eldiras nagy mértékben
tilkkrozte szdmos tagallam nemzeti alkalmazasi eldirasdnak szovegezését.

Harom tagallam esetében az alkalmazasi eldiras altalanosabb volt, és nem tartalmazott vizsgalati
eredményeket. A forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt széveg konkrétabb
informaciokkal szolgal a klinikus szdmara a rendelkezésre allo farmakokinetikai adatokrol.

Egy alkalmazasi eldiras nem tartalmazott informaciot az okkluziv kotés alatt helyileg alkalmazott
szteroidok fokozott felszivodasanak lehetdségérol. Okkluzids kotés alatt fokozott a stratum corneumon
keresztiil torténd penetraciod, igy ezen informacié hozzaadasaval a klinikus tisztdban lenne ezzel a
lehetdséggel.

A CHMP megfelelonek és elfogadhatonak talélta a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak
javaslatat, és jovahagyta az egységesitett megfogalmazast ebben a pontban.
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5.3. pont - A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredménvei

A forgalomba hozatali engedély jogosultja altal javasolt szoveg dsszhangban volt a kdlesonos
elismerésen alapul6 eljarasban elfogadott alkalmazasi eldirassal. A nemzeti eljarasok eredményeként
azonban szamos tagallamban eltéré szoveget fogadtak el. Ezt a szoveget a forgalomba hozatali
engedély jogosultja eredetileg II. tipusi modositas részeként terjesztette be azzal a szandékkal, hogy
két nem klinikai jellegli vizsgalat, egy karcinogenitasi és egy foto(ko)karcinogenitasi vizsgalat
eredményei alapjan aktualizalja az alkalmazasi el6irast.

A CHMP azt az észrevételt tette, hogy az alkalmazasi el6irasokra vonatkozo iranymutatasok szerint a
nem klinikai jellegii, karcinogenitasi és foto(ko)karcinogenitési vizsgalatok eredményeit rovid,
kvalitativ jellegli mondatok formajaban kell ismertetni.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja valaszaban azt kérte, hogy inkabb hagyjak meg a tesztek
részletes leirasat, mivel azok eredményei azt mutatjak, hogy him egerek esetében rovidebb ideig tarto
UV-sugarzasra volt sziikség bortumorok kialakulasahoz. Hasonlé mellékhatasokat klinikai
vizsgalatokban nem figyeltek meg.

Ezt az informaciot ezért a felird orvosok szempontjabol 1ényegesnek itéltek a Daivobet
biztonsagossagi profiljanak megismerése és az alkalmazasi eldiras egyéb idevagd pontjaiban, példaul a
4.4. pontban szerepld ovintézkedések alatamasztasa szempontjabol.

A CHMP nem tekintette sziikségesnek a fotokarcinogenitési vizsgalatok részleteinek ismertetését, és a
kovetkez6 szoveget hagyta jova: ,, Egerekkel végzett foto(ko)karcinogenitasi vizsgalatok arra utalnak,
hogy a kalcipotriol fokozhatja az UV-sugdrzas bortumorokat eldidézé hatasat”.
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DAIVOBET GEL

A Daivobet gél esetében nem volt sziikség az alkalmazasi el6irasnak a Daivobet kendcesnél (kdlesonds
elismerési eljarasban) elfogadott alkalmazasi eldiras szerinti jelentGsebb aktualizalasara.

4.8. pont - Nem Kivant hatasok

A forgalomba hozatali engedély jogosultja olyan egységes megfogalmazast javasolt, amelyet a
decentralizalt eljarasban jovahagyott alkalmazasi el6iras szovegébdl alkottak néhany modositassal. A
kovetkezo szoveget: ,hatassal van a diabetes mellitus metabolikus kontrolljara” hozzaadtak a
betametazon-dipropionat nemkivanatos hatdsaihoz, ahogyan az a decentralizalt eljarasban elfogadott
alkalmazasi el6iras 4.4. pontjaban mar szerepelt.

A CHMP a javasolt valtoztatasokat megfelelének és elfogadhatonak talalta.

Minéség modul:
A CHMP a Daivobet kendcs mindség moduljat szintén értékelte, és egységesitését elfogadta. A

mindség modul egységesitését a forgalomba hozatali engedély jogosultja kérte a jelen beterjesztési
eljaras kezdetén.
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AZ ALKALMAZASI ELOIRAS, A CIMKESZOVEG, VALAMINT A
BETEGTAJEKOZTATO MODOSITASANAK INDOKOLASA

Mivel:

o abeterjesztés célja az alkalmazasi el6iras, a cimkeszdveg és a betegtdjékoztaté harmonizalasa volt,

o a forgalomba hozatali engedély jogosultjai altal javasolt alkalmazasi eldirast, cimkeszoveget és
betegtajékoztatot a benyujtott dokumentacio és a bizottsag keretében folytatott tudomanyos
egyeztetés alapjan értékelték,

a CHMP javasolta a forgalomba hozatali engedélyek modositasat, amelyek tekintetében a Daivobetre
és egyéb jarulékos elnevezésekre (1asd az 1. mellékletet) vonatkozo alkalmazasi eldiras, cimkeszdveg
és betegtajékoztatd a III. mellékletben szerepel.
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III. MELLEKLET
ALKALMAZASI ELOIRAS,
CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
Megjegyzés: Az alkalmazasi el6iras, cimkeszoveg és betegtiajékoztato ezen verzidja a Bizottsag
Hatarozatanak idépontjaban érvényes.
A Bizottsag Hatdrozata utian a Tagallamok Hat6sagai a Referencia Tagallammal egyiittmiikodve

kiegészitik a kiséréiratokat amennyiben sziikséges. Ezért ez az alkalmazasi eldiras, cimkeszoveg
és betegtajékoztaté nem sziikségszeriien tiikrozi az aktualis szoveget.
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ALKALMAZASI ELOIRAS
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1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Daivobet és kapcsolodo nevek 50 mikrogramm/0,5 mg/g kendcs
[Lasd az I. sz. mellékletet — Az adott orszagban kell kitolteni]

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

1 g kendcs tartalma 50 mikrogramm/g kalcipotriol (monohidrat formajaban) és 0,5 mg/g betametazon
(dipropionat formajaban).

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Kendcs.
Csaknem fehér vagy sarga kendcs.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
Helyi terapias céllal elérhetd, stabil, lemezes kozonséges pikkelysomor helyi kezelése felnotteken.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas
A Daivobet ken6csot naponta egyszer kell alkalmazni az érintett teriileten. Az ajanlott kezelési

ido6tartam 4 hét. Léteznek tapasztalatok a Daivobet ismétlodo kuraszer(i alkalmazasara 52 héten at. Ha
4 hét utan a kezelés folytatasa vagy Ojrakezdése sziikséges, akkor a kezelés orvosi vizsgalat utan és
rendszeres orvosi feliigyelet mellett folytathato.

A kalcipotriol tartalmu termékbdl a napi adag legfeljebb 15 g. A kezelt teriilet nem lehet nagyobb a
testfeliilet 30 %-anal (lasd 4.4 pont).

Specialis populacidk

Vese- és majkarosodas

A Daivobet kendcs biztonsagossagat és hatékonysagat sulyos veseelégtelenségben vagy sulyos
majbetegségben szenvedd betegeken nem igazoltak.

Gyermekpopulacio
A Daivobet kendcs biztonsadgossagat és hatékonysagat 18 év alattiak esetében nem igazoltak.
Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas médja
A Daivobet kendcsot az érintett teriileten kell alkalmazni. Az optimalis hatas elérése érdekében
kozvetleniil a Daivobet kendcs hasznalata utan nem ajanlott a zuhanyzas vagy a filirdés.

4.3 Ellenjavallatok
A készitmény hatoanyagaival vagy barmely segédanyagaval szembeni tilérzékenység.
A Daivobet kendcs ellenjavallott ertirodermias, exfoliativ €s pusztularis pszoriazis esetén.
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Kalcipotriol tartalma miatt a Daivobet kendcs ellenjavallt ismert kalcium metabolizmus zavarban
szenvedo betegek esetében.

Kortikoszteroid tartalma miatt a Daivobet kendcs ellenjavallt a kovetkezo esetekben: virus (pl. herpes,
varicella) okozta bdrjelenségek, baktériumok, gombak vagy parazitak okozta borfertdzések,
tuberkul6zis vagy szifilisz fertézéssel kapcsolatos borjelenségek, szajkoriili bérgyulladas, atrofias bor,
strias atrofia, a bér véndinak karosodasa, a bor pikkelyesedése (ichthyosis), acne vulgaris, acne
rosacea, rosacea , fekélyek, sebek, perianalis és genitalis pruritus.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Az endokrin rendszerre gyakorolt hatasok

A Daivobet kendcs erés, I11-as csoportu szteroidot tartalmaz, és mas szteroidokkal egyiitt torténd
alkalmazasat kertilni kell. Szisztémas kortikoszteroid kezeléssel kapcsolatban leirt mellékhatasok,
mint a mellékvesekéreg szupresszid vagy diabetes mellitusra gyakorolt hatas, a szisztémads abszorpcio
kovetkeztében, helyi kortikoszteroid kezelés folyaman is el6fordulhatnak. A kendcs alkalmazasa
okkluziv kotés alatt keriilendd, mert megné a kortikoszteroidok szisztémas abszorpcidja. A nagy
kiterjedésh sériilt borfeliileten vagy nyalkahartyan, illetve testhajlatokban torténé alkalamzasat keriilni
kell, mert ndveli a kortikoszteroidok szisztémas abszorpcidja (lasd. 4.8 pont).

Egy vizsgalatban, amelyben hajas fejboron €s a testen kiterjedt pszoriazisban szenvedd betegek nagy
dozisu Daivobet géllel (a hajas fejboron) és nagy dozisu Daivomet kendecsel (a testfeliileten) végzett
kombinalt kezelés eredményeként egy négyhetes kezelés utan 32 beteg koziil 5-nél volt tapasztalhatd a
szegélyvonal csokkenése a kortizol valaszban az adrenokortikotrop hormon (ACTH) jelentette
kihivasra (lasd 5.1 pont).

A kalcium-anvyagcserére gyakorolt hatasok

A kalcipotriol tartalom miatt hiperkalcémia alakulhat ki a napi maximalis dozis (15 g) tallépése
esetén. A szérum kalciumszint a kezelés abbahagyasakor azonban gyorsan normalizalodik. A
hiperkalcémia kockazata minimalis, ha a kalcipotriolra vonatkozé ajanlasokat betartjak. A kezelt
terlilet nem lehet nagyobb a testfeliilet 30 %-anal (lasd 4.2 pont).

Helyi mellékhatdsok

Az arc és a genitaliak bore nagyon érzékeny a kortikoszteroidokra. A készitményt ezeken a teriileteken
nem szabad hasznalni.A beteget tajékoztatni kell a készitmény helyes hasznalatarol annak
megakadalyozasara, hogy azt ne hasznaljak vagy véletleniil ne vigyék at az arcra, a szajra és a
szemekre. Hasznalat utan kezet kell mosni az emlitett teriiletekre torténd véletlen atvitel
megakadalyozasara.

Masodlagos borfertdzések
A sebek masodlagos fertdzése esetén ezeket antimikrobiologiai terapiaval kell kezelni. Amennyiben a
fert6zés rosszabbodik, a kortikoszteroid kezelést abba kell hagyni.

A kezelés megszakitasa

Ha a pszoriazis kezelése helyi kortikoszteroidokkal torténik, a kezelés abbahagyasa generalizalt
gennyes pszoriazis és ,,rebound” hatas megjelenésének kockazataval jarhat. Ezért a kezelés
abbahagyasat kovetd iddszakban is fenn kell tartani az orvosi ellenérzést.

Hosszan tart6 hasznalat

Hosszan tart6 kezelés esetén a kortikoszteroid helyi és szisztémas mellékhatasainak kockazata
fokozodhat. A kezelést le kell allitani, amennyiben a mellékhatasok dsszefliggésben vannak a
kortikoszteroidok hosszl ideig torténd alkalmazasaval (1asd 4.8 pont).

Nem értékelt alkalmazasok
Nincs tapasztalat a Daivobet kendcs guttate pszoriazis esetén torténd alkalmazasarol.

Egyideju alkalmazas mas gyogyszerkészitményekkel és UV-expozicid
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A készitmény fejboéron torténd alkalmazéasara vonatkozoan nem all rendelkezésre tapasztalat.
Daivobet kendcs alkalmazasara keriilt sor a test pszoriazisos sériilései esetében a Daivobet gél
fejboron torténd alkalmazasaval kombinalva, de nincs tapasztalat a Daivobet mas, pszoriaziskezelésre
hasznalatos termékekkel egyiitt ugyanazon a teriileten torténd hasznalatardl, illetve pszoriazis
szisztémas kezelésére hasznalt egyéb termékekkel vagy fényterapiaval egyiitt torténd hasznalatarol.

A Daivobet kezelés idétartama alatt 6vakodni kell a talzott napozastol, erds napfénytol vagy
mesterséges napfénykezeléstdl. Helyileg a kalcipotriolt csak abban az esetben szabad UV-sugarzassal
alkalmazni, ha a potencialis elény nagyobb a potencialis kockazatnal (lasd 5.3 pont).

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Kolcsonhatasok vizsgalatara nem keriilt sor.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Nem all rendelkezésre elegend adat a Daivobet kendcs terhes nékon torténd kezelésével

kapcsolatban. Gliikokortikoidokkal végzett allatkisérletek soran tapasztaltak a reprodukcios toxicitast
(lasd 5.3 pont), a nagy szamu epidemiologiai vizsgalat azonban nem mutatott ki velesziiletett
anomalidkat a terhesség soran kortikoszteroidokkal kezelt ndk ujsziilott gyermekeinél. Az emberekre
gyakorolt potencialis kockazat mértéke bizonytalan. Ezért a Daivobet kendcsot terhesség idején csak
akkor szabad hasznalni, ha a hasznalat potencialis elonye meghaladja a potencialis kockazatot.

Szoptatas
A betametazon bekeriil az anyatejbe, csecsemokre gyakorolt karos hatdsanak kockazata terapias

adagolas mellett valosziniitlennek tiinik. Arra vonatkozoan nincs adat, hogy a kalcipotriol megjelenik-
e az anyatejben. Az orvosnak koriiltekintéen kell eljarnia, ha a Daivobet ken6csot szoptatos anyanak
irja fel. Fel kell hivni a beteg figyelmét arra, hogy szoptatas ideje alatt ne hasznalja a Daivobet
kendcsot a mellén.

Termékenység
Patkanyokon szajon at adagolt kalcipotriollal vagy betametazon-dipropionattal végzett kisérletek nem

mutattak ki a férfi vagy n6i termékenységre gyakorolt karosodast.
4.7 A készitmény hatidsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléshez sziikséges képességekre

A Daivobet nem vagy nem jelentés mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezelséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

Daivobet kendcsot hasznald tobb mint 2500 beteg kivalasztasaval végzett vizsgalatok azt mutattak,
hogy a betegek kb. 10 %-anal fordultak el6 nem stlyos mellékhatasok.

Ezek a mellékhatasok altalaban enyhék voltak, és foként kiilonb6zo borreakceiok, elsé sorban kiiités,
viszketés (pruritus) €s ég6 érzés formajaban jelentkeztek. Pusztularis pszoriazisrol ritkan érkezett
jelentés. A kezelés befejezése utan rebound hatasrol érkeztek jelentések, de ezek gyakorisaga nem
1smert.

A klinikai kisérletek és a posztmarketing alkalmazas adatai alapjan a Daivobet kendcs esetében a
kovetkezo mellékhatasok keriiltek feljegyzésre.

A mellékhatasokat a MedDRA System Organ Class szerint tiintettiik fel, az egyes mellékhatasok
felsorolasa pedig a leggyakrabban eléforduloval kezd6dik. A mellékhatasok az egyes gyakorisagi
kategoriakon beliil csokkend sulyossagi sorrendben kovetik egymast.
A mellékhatasok gyakorisaganak osztalyozasahoz alkalmazott terminolégia a kdvetkezo:
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Nagyon gyakori >1/10

Gyakori >1/100 és <1/10
Nem gyakori >1/1000 és <1/100
Ritka >1/10 000 és <1/1000
Nagyon ritka <1/10 000

Nem ismert (a rendelkezésre all6 adatokbdl nem hatarozhatoé meg)

A bor és a boralatti szovet betegségei és tiinetei
Gyakori Viszketés
Borkiiités

Egd érzés a béron

Nem gyakori A pszoriazis sulyosbodasa

Borfajdalom vagy irritacio

Borgyulladas

Borpir (erythema)

Szortiiszogyulladas (folliculitis)

Pigmentacios elvaltozasok az alkalmazas helyén

Ritka Gennyes (pustularis) pszoridzis
Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé rakciok
Nem ismert | Rebound hatés (lasd 4.4 pont)

A kovetkez6 mellékhatasok a kalcipotriol és a betametazon esetében kiilon-kiilon megfigyelt
mellékhatasok:

Kalcipotriol
Az alkalmazas helyén el6fordulé mellékhatasok a pruritus, borirritacio, ég6 vagy csip0 érzes, szaraz

bor, erythema, borkiiités, dermatitis, ekcéma, a pszoriazis sulyosbodasa, fényérzékenység és
tulérzékenységi reakciok, beleértve a nagyon ritkan el6forduld angioddémat és arcodémat.

Helyi alkalmazas utan nagyon ritkan eléfordulhatnak szisztémas hatasok, melyek hiperkalcémiat vagy
hiperkalciuriat okozhatnak (lasd 4.4 pont).

Betametazon (dipropionat formajaban)

Az alkalmazas utan el6fordulhatnak helyi reakciok, kiilondsen hosszantartd hasznalat folyaman, mint
bor atrofia, hajszalértagulat, striak megjelenése, szortiiszgyulladas, hypertrichosis, szajkortili
borgyulladas, allergias kontakt dermatitis, depigmentacio és kolloid milia. Pszoriazis kezelésekor
fennallhat a generalizalt pustularis pszoriazis kialakulasanak veszélye.

A kortikoszteroidok helyi alkalmazasanak tulajdonithat6 szisztémas mellékhatasok felndtteknél ritkan
fordulnak eld, jollehet ezek sulyosak lehetnek. Adrenokortikalis szupresszio, szlirkehalyog, fertdzések,
a diabetes mellitus metabolikus szabalyozasara gyakorolt hatas és a szem belnyomasanak ndvekedése
el6fordulhat, kiillondsen hosszantarté kezelés utan. Szisztémas nellékhatasok gyakrabban fordulnak el6
fedett borfeliileten (hajlatokban) torténd alkalmazas esetén, ha a hasznalat nagy teriileten és hosszl
ideig torténik (lasd 4.4 pont).

4.9 Tuladagolas

Az ajanlottnal nagyobb mennyiségben alkalmazott kendcs a szérum kalciumszint névekedését
okozhatja, mely a kezelés abbahagyasa utan gyorsan normalizalodik.

A helyi kortikoszteroid kezelés tulzott, vagy hosszantartd alkalmazasa elnyomhatja a hipofizis-
mellékvese funkciot, masodlagos mellékvese elégtelenséget okozva, ami rendszerint atmeneti. Ilyen
esetekben tiineti kezelés javasolt.

Kroénikus toxicitas fellépése esetén a kortikoszteroid kezelést fokozatosan lehet csak abbahagyni.
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Beszamoltak egy kiterjedt erythrodermas pszoriazisban szenvedo beteg esetérdl, akit heti 240 g
Daivobet kendccsel kezeltek (a kb. 34 g-os napi adagolasnak megfelelden) 5 honapon keresztiil (a napi
maximalisan ajanlott adag 15 g), majd a kezelés hirtelen abbahagyasa utan Cushing-szindréma és
gennyes pszoriazis fejlodott ki.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamikai tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Pszoridzis elleni készitmény. Pszoriazis elleni egyéb lokalis készitmények,
kalcipotriol, kombinaciokban. ATC-kod: DOSAXS52

A kalcipotriol D-vitamin analog. In vitro adatok szerint a kalcipotriol eldsegiti a keratinocitak
Hasonloan mas helyileg alkalamzahat6 gliikokorikoidhoz a betametazon-dipropionatnak is
gyulladascsokkentd, viszketés csillapito, érszikitd és immunszupressziv hatdsa van, de oki kezelésre
nem alkalmas. Az okkluzios alkalmazas fokozhatja a hatasat a stratum corneumon at valo
megndvekedett penetracidja kovetkeztében. Emiatt a mellékhatasok eléfordulasa fokozodik. A
helyileg alkalmazott szteroidok gyulladdscsdkkentd hatdsdnak mechanizmusa altalaban tisztazatlan.
634 pszoriazisban szenvedo betegen biztonsagossagi vizsgalatokat végeztek, vagy kizardlag Daivobet
kendccsel (naponta egyszer alkalmazva), vagy Daivonex készitménnyel valtakozva 52 héten keresztiil,
ezt 0sszehasonlitva egy olyan vizsgalattal, amelyben egy kezdeti Daivobet kezelés utdn 48 héten
keresztiil kizarélag Daivonexet alkalmaztak. A Daivobet csoportban a betegek 21,7 %-anal, a
Daivobet/Daivonex csoportban a betegek 29,6 %-anal és a Daivonex csoportban a betegek 37,9 %-
andl figyelték meg mellékhatas jelentkezését. A 2 %-nal nagyobb el6fordulasi gyakorisaga
mellékhatasok a Daivobet csoportban a kdvetkezdk voltak: pruritus (5,8 %) és pszoriazis (5,3 %). A
Daivobet csoportban a betegek 4,8 %-anal, a Daivobet/ Daivonex csoportban a betegek 2,8 %-anal és
a Daivonex csoportban a betegek 2,9 %-anal jelentkeztek a hosszantart6 kortikoszteroid alkalmazassal
Osszefliggd mellékhatasok (pl. bor atréfia, szOrtiisz6-gyulladas, depigmentacio, furunkulus és vorheny.

A mellékvese ACTH-ra adott reakcidjat a szérum kortizol szint mérésével hataroztak meg olyan
betegeknél, akiknek fejborén és testén kiterjedt pszoridzis volt észlelhetd, €s akiknél Daivobet géllel és
Daivobet kendccsel végzett kombinalt kezelést alkalmaztak heti 106 g mennyiségben. Négyhetes
kezelést kovetden az ACTH-proba utan 30 perccel a szegélyvonal csdkkenése volt megfigyelhetd 32
beteg koziil 5-nél (15,/ %), és 11 beteg koziil 2-nél (18,2 %), akik 8 hétig folytattak a kezelést. A
szérum kortizol szint az ACTH-proba utan 60 perccel minden esetben normalis volt. Nem keriilt sor a
kalcium-metabolizmus valtozadsanak megfigyelésére ezeknél a betegeknél. Tekintettel a HPA-
elnyomasra, ez a vizsgalat bizonyitékot szolgaltat arra, hogy a Daivobet gél és ken6cs nagy dozisban
torténd hasznalata gyenge hatést fejt ki a HPA-tengelyre.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Radioaktivan jelolt ken6ccsel végzett klinikai vizsgalatok szerint a kalcipotriol és betametazon
abszorpcioja normal allapota béron (625 cm?) 12 drén at torténd alkalmazas utén az alkalmazott dozis
(2,5 g) kevesebb mint 1 %-a mindkét hatdoanyagra vonatkozoan. Pszoriazisos plakkokon vagy okkluziv
kotés alatt a lokalis kortikoszteroidok abszorpcioja fokozodhat. Az abszorpcidé mértéke sériilt boron at
kb. 24 %.

Szisztémas expozicio esetén mindkét aktiv Osszetevire — a kalcipotriolra és a betametazon-
dipropionatra is — a gyors €s extenziv anyagcsere jellemz0. A proteinmegkotés mértéke kb. 64 %. A
plazmakivalasztas felezési ideje intravénas adagolas esetén 5-6 ora. A borben kialakult lerakodasok
miatt a kivalasztas dermalis alkalmazas utdn néhany nap lehet. A betametazon lebontasa féként a
majban zajlik, de a vesékben is atalakulhat glukuronid- és szulfat-észterekké. A kalciopotriol
kivalasztasa a széklettel torténik (patkanyoknal és torpemalacoknal), a betametazon-dipropionat
kivalasztasa pedig a vizelettel (patkanyoknal és egereknél). Patkdnyoknal a szoveti terjedésre
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vonatkozd, radioaktivan jelolt kalcipotriollal és betametazon-dipropionattal végzett vizsgalatok szerint
a legnagyobb radioaktivitast a vese és a maj mutatta.

A kalcipotriol és a betametazon-dipropionat mennyisége a kvantalas als6 hatarértéke alatt volt minden
vérmintaban, amelyeket 34 betegtol vettek, akiket 4 vagy 8 héten at kezeltek Daivobet géllel és
Daivobet kendccsel is a testen és a fejbOoron talalhato kiterjedt pszoriazis miatt. A kalcipotriol egy
metabolitja, illetve a betametazon-dipropionat egy metabolitja fordult el kimutathaté mennyiségben
néhany betegnél.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Kortikoszteroidokkal végzett allatkisérletek reproduktiv toxicitast mutattak (farkastorok, csontvaz-
deformacidk). Patkdnyoknak hosszatavon per os alkalmazott kortikoszteroidok reprodukcids toxicitasi
vizsgalataiban elhuz6d6 vemhességet, elhuzodo €s nehéz vajudast figyeltek meg. Ezenkiviil az utédok
¢életben maradasaban, teststlyaban és stlygyarapodasaban csokkend tendenciat allapitottak meg. Ez

nem okozott fertilitascsokkenést. Ezek human vonatozasa nem ismert.

Egereken kalcipotriollal végzett bérkarcinogenitasi vizsgalatok nem utaltak az emberre gyakorolt
hatas fokozott kockéazatara.

Egereken végzett foto(ko)karcinogenitasi vizsgalatok azt mutattak, hogy a kalcipotriol fokozhatja az
UV-sugarzas boérrakot okozo hatasat.

Karcinogenitasi vagy fotokarcinogenitasi vizsgalatokra nem kertilt sor a betametazon-dipropionat
esetében.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Folyékony paraffin

Polioxipropilén-15-sztearil-éter

All-rac a-tokoferol

Fehér vazelin

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi tanulmanyok hianyaban ezt a gydgyszerkészitményt nem szabad mas
gyogyszerkészitményekkel 6sszekeverni.

6.3 Felhasznalhatésagi ido

2 év.

Felbontas utan: 1 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
Legfeljebb 25°C-on tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Aluminium/epoxifenol tubusok polietilén csavaros kupakkal.
Tubusméretek: 3 g (minta), 15 g, 30 g, 60 g, 100 g és 120 g.
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Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Nincsenek kiilonleges eldirasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

[Lasd az I. sz. mellékletet — A tagallam tolti ki

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

[A tagallam tolti ki]

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

[A tagallam tolti ki]
10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

[A tagallam tolti ki]
Errél a gyogyaszati termékrol részletes informacio a {name of MS/Agency} webhelyén talalhato.
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1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Daivobet és kapcsolodo nevek (lasd: 1. melléklet) 50 mikrogramm/0,5 mg/g gél
[Lasd az I. sz. mellékletet — A tagallam tolti ki]

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

1 gramm g¢l tartalma: 50 mikrogramm kalcipotriol (monohidrat forméjaban) és 0,5 mg betametazon
(dipropionat formajaban).

Segédanyag: 16 mikrogramm butanozott hidroxitoluol/g gél

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Gél.
Csaknem atlatszo, szintelen vagy kissé fehéres szinti gél.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

Fejboron 1€vo pikkelysomor helyi kezelése felndtteken. Enyhe vagy kozepes mértékil, nem a fejboron
jelentkezd lemezkeés pikkelysomor helyi kezelése felnotteken.

4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolas
A Daivobet gélt naponta egyszer kell alkalmazni az érintett teriileteken. Az ajanlott kezelési idoszak 4

hét a fejbori teriileten és 8 hét mas terlileteken. Ha ezen idészak utan a kezelést folytatni kell vagy ujra
kell kezdeni, akkor a kezelés orvosi vizsgalat utan és orvosi feliigyelet mellett folytathato.

A kalcipotriol tartalmu gyogyszerkészitménybdl a napi adag legfeljebb 15 g. A kalcipotriol tartalmu
gyogyszerkészitménnyel kezelt teriilet nem lehet nagyobb a testfeliilet 30 %-anal (lasd 4.4 pont).

Fejboron torténd alkalmazas esetén
A teljes érintett fejbori teriilet kezelhet a Daivobet géllel. A fejbor kezeléséhez rendszerint elegend6
naponta 1-4 g gél (4 g megfelel egy teaskanalnyi mennyiségnek).

Specialis populaciok

Vese- és majkarosodas

A Daivobet gél biztonsagossaga és hatékonysaga sulyos veseelégtelenségben vagy stilyos
majrendellenességben szenvedd betegeknél nem keriilt értékelésre.

Gyermekpopulacid:
A Daivobet gél biztonsadgossagat és hatékonysagat 18 év alatti gyermekek esetében nem igazoltak.
Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

Hasznalat el6tt a Daivobet gélt razza fel, majd vigye fel az érintett teriiletre. A DAivobet gélt arcon
vagy szemen kdzvetleniil ne hasznalja. Hasznalat utan mosson kezet. Az optimalis hatas érdekében
nem ajanlott a zuhanyozas vagy fiirdés, illetve fejboron torténd alkalmazas esetén a hajmosas
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kozvetleniil a Daivobet gél alkalmazésa utdn. A Daivobet gélnek egész éjjel vagy egész nap a béron
kell maradnia.

4.3 Ellenjavallatok
A készitmény hatoanyagaival vagy barmely segédanyagaval szembeni tilérzékenység.
A Daivobet gél ellenjavallt eritrodermias, exfoliativ €s pusztularis pszoriazis esetén.

Kalcipotriol tartalma miatt a Daivobet gél ellenjavallt ismert kalcium metabolizmus zavarban
szenvedo betegek esetében.

Kortikoszteroid tartalma miatt a Daivobet gél ellenjavallt a kovetkezd esetekben: virus (pl. herpes,
varicella) okozta borjelenségek , baktériumok, gombak vagy parazitak okozta borfertdzések,
tuberkulozis vagy szifilisz fert6zéssel kapcsolatos borjelenségek, szajkoriili borgyulladas, atrofias bor,
a bor vénainak karosodasa, a bor pikkelyesedése (ichthyosis), acne vulgaris, acne rosacea, rosacea,
fekélyek, sebek, perianalis és genitalis pruritus.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Az endokrin rendszerre gyakorolt hatasok

A Daivobet gél er6s, Il1-as csoportt szteroidot tartalmaz, és mas szteroidokkal egyiitt torténd
alkalmazasat keriilni kell. Szisztémas kortikoszteroid kezeléssel kapcsolatban leirt mellékhatasok,
mint a mellékvesekéreg szupresszid vagy diabetes mellitusra gyakorolt hatas, a szisztémas abszorpcio
kovetkeztében, helyi kortikoszteroid kezelés folyaman is el6fordulhatnak. A gél alkalmazasa okkluziv
kotés alatt keriilendd, mert megndé a kortikoszteroidok szisztémas abszorpcidja. A nagy kiterjedésii
sériilt borfeliileten vagy nyalkahartyan, illetve testhajlatokban torténd alkalmazasat kertilni kell, mert
noveli a kortikoszteroidok szisztémas abszorpcidja (1asd 4.8 pont).

Egy vizsgalatban, amelyben hajas fejboron €s a testen kiterjedt pszoriazisban szenvedd betegek nagy
dozisu Daivobet géllel (a hajas fejboron) és nagy dézisu Daivomet kendecsel (a testfeliileten) végzett
kombinalt kezelés eredményeként egy négyhetes kezelés utdn 32 beteg koziil 5-nél volt tapasztalhat6 a
szegélyvonal csokkenése,a kortizol valaszban az adrenokortikotrop hormon (ACTH) jelentette
kihivasra (lasd:5.1 pont).

Hatasok a kalcium-anyagcserére

A kalcipotriol tartalom miatt hiperkalcémia alakulhat ki a napi maximalis dozis (15 g) tallépése
esetén. A szérum kalciumszint a kezelés abbahagyasakor azonban gyorsan normalizalodik. A
hiperkalcémia kockazata minimalis, ha a kalcipotriolra vonatkoz6 ajanlasokat betartjak. Keriilni kell a
testfeliilet tobb mint 30%-an egyszerre torténd kezelést (1asd: 4.2 szakasz).

Helyi mellékhatasok

Az arc és a genitaliak bore nagyon érzékeny a kortikoszteroidokra. A készitményt ezeken a teriileteken
nem szabad hasznalni. Nem gyakori helyi mellékhatasokat (pl. a szem vagy az arcbor irritaciojat)
figyeltek meg, amikor a gyogyaszati termék véletleniil az arcra vagy a szemek koré vagy a
kotohartyakra kertilt (1asd a 4.8 €s 5.1 pontot). A beteget tajékoztatni kell a készitmény helyes
hasznalatarol annak megakadalyozasara, hogy azt ne hasznaljak vagy véletleniil ne vigyék at az arcra,
a szajra és a szemekre. Hasznalat utan kezet kell mosni az emlitett teriiletekre torténd véletlen atvitel
megakadalyozasara.

Masodlagos borfertdzések
A sebek masodlagos fert6zése esetén ezeket antimikrobiologiai terapiaval kell kezelni. Amennyiben a
fert6zés rosszabbodik, a kortikoszteroid kezelést abba kell hagyni.

A kezelés megszakitasa
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Ha a pszoriazis kezelése helyi kortikoszteroidokkal torténik, a kezelés abbahagyasa generalizalt
gennyes pszoriazis és ,,rebound” hatas megjelenésének kockazataval jarhat. Ezért a kezelés
abbahagyasat kdvetd iddszakban is fenn kell tartani az orvosi ellenérzést.

Hosszan tart6 hasznalat

Hosszan tart6 kezelés esetén a kortikoszteroid helyi és szisztémas mellékhatasainak fokozott
kockézata all fenn. A kezelést le kell allitani, amennyiben a mellékhatasok 6sszefliggésben vannak a
kortikoszteroidok hosszl ideig torténd alkalmazasaval (1asd 4.8 pont).

Nem értékelt alkalmazasok
Nincs tapasztalat a Daivobet gél foltos pikkelysomor esetén torténd alkalmazasarol.

Egyideju alkalmazas mas gyogyszerkészitményekkel és UV-expozicio

Daivobet kendcs alkalmazasara keriilt sor a test pszoriazisos sériilései esetében a Daivobet gél
fejboron torténd alkalmazasaval kombinalva, de nincs tapasztalat a Daivobet mas, pszoriaziskezelésre
hasznalatos termékekkel egyiitt ugyanazon a teriileten torténd hasznalatardl, illetve pszoriazis
kezelésére hasznalt egyéb termékekkel vagy fényterapiaval egyiitt torténd hasznalatarol.

A Daivobet kezelés idétartama alatt 6vakodni kell a tlzott napozastol, erds napfénytol vagy
mesterséges napfénykezeléstdl. Helyileg a kalcipotriolt csak abban az esetben szabad UV-sugarzassal
alkalmazni, ha a potencialis elény nagyobb a potencialis kockazatnal (lasd 5.3 pont).

Hatéanyagok altal kivaltott mellékhatasok
A Daivobet gél butanozott hidroxitoluolt (E321) tartalmaz, amely helyi bérreakciokat valthat ki (pl.
kontakt dermatitis), illetve irritalhatja a szemet és a nyalkahartyakat.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Kolcsonhatasok vizsgalatara nem keriilt sor.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
Nem all rendelkezésre elegend adat a Daivobet gél terhes ndkon térténd kezelésével kapcsolatban.

Gliikokortikoidokkal végzett allatkisérletek soran tapasztaltak a reprodukcios toxicitast (lasd 5.3 pont),
a nagy szamu epidemiologiai vizsgalat azonban nem mutatott ki velesziiletett anomaliakat a terhesség
soran kortikoszteroidokkal kezelt nok jsziilott gyermekeinél. Az emberekre gyakorolt potencialis
kockazat mértéke bizonytalan. Ezért a Daivobet gélt terhesség idején csak akkor szabad hasznalni, ha
a hasznalat potencialis elénye meghaladja a potencialis kockazatot.

Szoptatas
A betametazon bekeriil az anyatejbe, csecsemokre gyakorolt karos hatdsanak kockazata terapias

adagolas mellett valoszintitlennek tiinik. Arra vonatkozoan nincs adat, hogy a kalcipotriol megjelenik-
e az anyatejben. Az orvosnak koriiltekintden kell eljarnia, ha a Daivobet gélt szoptatoés anyanak irja
fel. Fel kell hivni a beteg figyelmét arra, hogy szoptatés ideje alatt ne hasznalja a Daivobet gélt a
mellén.

Termékenység
Patkanyokon szajon at adagolt kalcipotriollal vagy betametazon-dipropionattal végzett kisérletek nem
mutattak ki a férfi vagy n6i termékenységre gyakorolt karosodast.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléshez sziikséges képességekre

A Daivobet gél nem vagy nem jelentds mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.
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4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A Daivobet géllel kapcsolatos klinikai kisérleti programban eddig 4700 beteg vett részt, akik koziil
2100-at kezeltek Daivobet géllel. A Daivobet géllel kezelt betegek mintegy 8 %-anal tapasztaltak nem
sulyos mellékhatast.

Ezek a mellékhatasok altalaban enyhék voltak, és foként kiilonboz6 borreakciok, elsd sorban viszketés
(pruritus) formajaban jelentkeztek.

A klinikai kisérletek és a posztmarketing alkalmazas adatai alapjan a Daivobet gél esetében a
kovetkez6 mellékhatasok keriiltek feljegyzésre.

A mellékhatasokat a MedDRA System Organ Class szerint tiintettiik fel, az egyes mellékhatasok
felsorolasa pedig a leggyakrabban el6forduloval kezdddik. A mellékhatasok az egyes gyakorisagi
csoportokon beliil csokkend sulyossagi sorrendben kovetik egymast.

A mellékhatasok gyakorisaganak osztalyozasahoz alkalmazott terminolédgia a kdvetkezo:

Nagyon gyakori >1/10

Gyakori >1/100 és <1/10
Nem gyakori >1/1000 és <1/100
Ritka >1/10 000 és <1/1000
Nagyon ritka <1/10 000

Nem ismert (nem becsiilhetd meg a rendelkezésre allo adatokbol)

Szembeteségek és szemészeti tiinetek

Nem gyakori | Szemirritacid

A bor és a boralatti szovet betegségei és tiinetei

Gyakori Viszketés

Nem gyakori Egd érzés a béron

Borfajdalom vagy irritaciod
Szortiiszogyulladas (folliculitis)
Bérgyulladas

Borpir (erythema)

Akne

Szaraz bor

A pszoriazis sulyosbodasa
Kitités

Gennyes kilités

A kovetkez6 mellékhatasok a kalcipotriol és a betametazon esetében kiilon-kiilon megfigyelt
mellékhatasok:

Kalcipotriol
Az alkalmazas helyén el6fordulé mellékhatasok alkalmazas helyén fellépo reakciok, viszketés,

borirritacio, égd vagy csipd érzés, szaraz bor, erythema, borkiiités, dermatitis, ekcéma, a pszoriazis
sulyosbodasa, fényérzékenység és tilérzékenységi reakcidk, beleértve a nagyon ritkan el6fordulo
angioddémat és arcodémat.

Helyi alkalmazas utan nagyon ritkan el6fordulhatnak szisztémas hatasok, melyek hiperkalcémiat vagy
hiperkalciuriat okozhatnak (1asd 4.4 pont).

Betametazon (dipropionéatként)

Az alkalmazas utan el6fordulhatnak helyi reakciok, kiilonosen hosszantart6é hasznalat folyaman, mint
bor atrofia, hajszalértagulat, striak megjelenése, szortiiszogyulladas, hypertrichosis, szajkoriili
borgyulladas, allergias kontakt dermatitis, depigmentacio és kolloid milia. Pszoriazis kezelésekor
fennallhat a generalizalt pustularis pszoriazis kialakulasanak veszélye.
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A kortikoszteroidok helyi alkalmazasanak tulajdonithat6 szisztémas reakcidk felnotteknél ritkan
fordulnak eld, jollehet ezek sulyosak lehetnek. Adrenokortikalis szupresszio, sziirkehalyog, fertdzések,
a diabetes mellitus metabolikus szabalyozasara gyakorolt hatas és a szem belnyomasanak novekedése
eléfordulhat, kiilondsen hosszl kezelés utan. Szisztémas reakciok gyakrabban fordulnak el6 fedett
bérfeliileten (hajlatokban) torténd alkalmazas esetén, ha a hasznalat nagy teriileten és hosszu ideig
torténik (lasd 4.4 pont).

4.9 Tuladagolas

Az ajanlottnal nagyobb mennyiségben torténd alkalmazas a szérum kalciumszint névekedését
okozhatja, mely a kezelés abbahagyasa utan gyorsan normalizalodik.

A helyi kortikoszteroid kezelés tulzott vagy hosszantartd alkalmazasa elnyomhatja a hipofizis-
mellékvese funkciot, masodlagos mellékvese elégtelenséget okozva, ami rendszerint atmeneti. Ilyen
esetekben tiineti kezelés javasolt.

Kroénikus toxicitas fellépése esetén a kortikoszteroid kezelést fokozatosan lehet csak abbahagyni.

Beszamoltak egy kiterjedt erythrodermas pszoridzisban szenvedod beteg esetérdl, akit heti 240 g
Daivobet kendccsel kezeltek (a napi kb. 34 grammos adagolasnak megfelelden) 5 honapon keresztiil
(maximalis ajanlott napi adag 15 g), majd a kezelés hirtelen abbahagyasa utan Cushing-szindréma és
gennyes pszoriazis fejlodott ki.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamikai tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Pszoriazis elleni készitmény. Pszoriazis elleni egyéb lokalis készitmények,
kalcipotriol, kombinaciokban, ATC-kod: DOSAX52

A kalcipotriol D-vitamin analog. In vitro adatok szerint a kalcipotriol eldsegiti a keratinocitak

srer

Hasonlban mas helyileg alkalamzahat6 gliikokorikoidhoz a betametazon-dipropionatnak is
gyulladascsokkentd, viszketés csillapito, érszlikitdé és immunszupressziv hatdsa van, de oki kezelésre
nem alkalmas. Az okklazios alkalmazas fokozhatja a hatasat a stratum corneumon at valo
megndvekedett penetracidja kovetkeztében. Emiatt a mellékhatasok eléfordulasa fokozodik. A
helyileg alkalmazott szteroidok gyulladascsokkent6 hatdsanak mechanizmusa altalaban tisztazatlan.

A mellékvese ACTH-ra adott reakcidjat a szérum kortizol szint mérésével hataroztadk meg olyan
betegeknél, akiknek fejborén €s testén kiterjedt pszoriazis volt észlelhetd, €s akiknél Daivobet géllel és
Daivobet kendccsel végzett kombinalt kezelést alkalmaztak heti 106 g mennyiségben. Négyhetes
kezelést kovetéen az ACTH-proba utan 30 perccel a szegélyvonal csokkenése volt megfigyelhetd 32
beteg koziil 5-nél (15./ %), és 11 beteg koziil 2-nél (18,2 %), akik 8 hétig folytattak a kezelést. A
szérum kortizol szint az ACTH-proba utan 60 perccel minden esetben normalis volt. Nem kertilt sor a
kalcium-metabolizmus valtozasanak megfigyelésére ezeknél a betegeknél. Tekintettel a HPA-
elnyomasra, ez a vizsgalat bizonyitékot szolgaltat arra, hogy a Daivobet gél és ken6cs nagy dozisban
torténd hasznalata gyenge hatast fejt ki a HPA-tengelyre.

A Daivobet gél napi egyszeri hasznalatanak hatékonysagat két véletlenszer, nyolchetes kettds vak
vizsgalatban tanulmanyoztak 6sszesen tobb mint 2900 beteg esetében, akiknél a betegségek
sulyossaganak besorolaséara szolgélo Investigator’s Global Assessment (IGA) adatbazis szerint
legalabb enyhén stilyos fejbori pikkelysomor volt tapasztalhatd. A komparatorok a kdvetkezok voltak:
betametazon-dipropionat a gél kdtéanyagaban, kalcipotriol a gél kdtdanyagaban és (az egyik
vizsgalatban) kizarolag a gél kotdanyaga, mind napi egyszeri alkalmazassal. Az els6dleges
valaszkritérium eredményei (a betegség hianya vagy nagyon enyhe foka az IGA besorolasa szerint a 8.
héten) azt mutattak, hogy a Daivobet gél statisztikailag sokkal hatékonyabbnak bizonyult, mint a
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komparatorok. A reakcidsebességre vonatkoz6 eredmények hasonl6 adatok alapjan a 2. héten
ugyancsak azt mutattak, hogy a Daivobet gél statisztikailag sokkal hatékonyabbnak bizonyult, mint a
komparatorok.

Betegek %-os Daivobet gél Betametazon-

aranya, akiknél (n=1108) dipropionat Kalcipotriol | Gél kdtéanyaga
nem vagy enyhe (n=1118) (n=558) (n=136)
betegség volt

¢észlelheto

2. hét 53,2 % 42,8 %' 17,2 %' 11,8 %'

8. hét 69,8 % 62,5 %' 40,1 %' 22,8 %'

! Statisztikailag jelentdsen kisebb hatékonysag a Daivobet gélhez képest (P<0,001)

A Daivobet gélnek a nem fejbori teriileteken napi egy alkalommal térténd hasznalatanak
hatékonysagat vizsgaltak egy véletlenszer(, nyolchetes kettds vak klinikai kisérletben 296 beteg
bevonasaval, akiknél a pikkelysomor sulyossaga az IGA szerint enyhe vagy kozepes mértékii volt. A
komparatorok a kdvetkezok voltak: betametazon-dipropionat a gél kdtdanyagaban, kalcipotriol a gél
kotéanyagaban és a gél kotdanyaga, mind napi egyszeri alkalmazassal. Az elsddleges valaszkritérium
az IGA-besorolas szerint ellendrzott betegség volt a 4. €s a 8. héten. Az ellenérzott betegséget mint
»tiszta” vagy ,,minimalis betegség” keriilt meghatarozasra a kezdetben kozepes sulyossagu tiineteket
mutato betegeknél, illetve ,.tiszta” a kezdetben enyhe tlineteket mutatd betegeknél. A pszoriazis
sulyossagi és teriileti indexben (PASI) torténd szazalékos valtozas a kezdéstol a 4. és 8. hétig jelentette
a masodlagos valaszkritériumot.

Betegek %-os Daivobet gél Betametazon-
aranya, akiknél (n=126) dipropionat Kalcipotriol Gél kotéanyaga
ellendrzott (n=68) (n=67) (n=35)
betegséget
tapasztaltak
4. hét 20,6 % 10,3 %' 4,5 %' 2,9 %'
8. hét 31,7 % 19,1 %' 13,4 %' 0,0 %'

! Statisztikailag jelentsen kisebb hatékonysag a Daivobet gélhez képest (P<0,05)

A PASI atlagos Daivobet gél Betametazon-
szazalékos (n=126) dipropionat Kalcipotriol Gél kotéanyaga
csokkenése (SD) (n=68) (n=67) (n=35)
4. hét 50,2 (32,7) 40,8 (33,3)" 32,1 (23,6)" 17,0 (31,8)"
8. hét 58,8 (32,4) 51,8 (35,0) 40,8 (31,9)' 11,1 (29,5)'

! Statisztikailag jelentdsen kisebb hatékonysag a Daivobet gélhez képest (P<0,05)

Egy masik véletlenszerti, vakvizsgalds kisérletben az IGA-besorolas szerint 312 legalabb kdzepes
sulyossagu fejbori pikkelysomorben szenvedd beteg vett részt, a Daivobet gél napi egyszeri
hasznalatat hasonlitottak dssze a Daivonex Scalp oldat nyolc héten at naponta kétszer torténd
alkalmazasaval. Az elsddleges valaszkritérium eredményei (a betegség hidnya vagy nagyon enyhe
foka az IGA besorolasa szerint a 8. héten) azt mutattak, hogy a Daivobet gél statisztikailag sokkal
hatékonyabbnak bizonyult, mint a Daivonex Scalp oldat.

Betegek %-os Daivobet gél | Daivonex Scalp
aranya, akiknél (n=207) oldat

nem vagy enyhe (n=105)
betegség volt

észlelhetd
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8. hét 68,6 % 31,4 %'

! Statisztikailag jelentdsen kisebb hatékonysag a Daivobet gélhez képest (P<0,001)

Egy 873 betegre kiterjedo véletlenszer(i, klinikai kett6s vak vizsgalatban, ahol a betegek fejb6rén
legalabb kozepes stlyossagu pikkelysomor fordult el6 (az IGA-besorolas szerint), a Daivobet gél
hasznalatat hasonlitottak 0ssze a gél kotdanyagaban 1évo kalcipotriollal. Mindkét kezelést naponta
egyszer alkalmaztak, sziikség szerint megszakitasokkal, akar 52 héten at. A kortikoszteroidoknak a
fejboron hosszl idon at torténd hasznalataval feltehetden 6sszefiiggd mellékhatasokat figyelt meg egy
boérgydgyaszokbdl allo fiiggetlen, vak panelcsoport. Nem volt kiilonbség azon betegek szazalékaranyat
tekintve, akiknél a két kezelési csoportban mellékhatasokat tapasztaltak (2,6 % a Daivobet géles
csoportban és 3,0 % a kalcipotriolos csoportban; P=0,73). Boratréfiarol nem szamoltak be.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A helyileg alkalmazott Daivobet gélbdl szarmazo kalcipotriolnak és betametazon-dipropionatnak vald
szisztémas kitettség 6sszehasonlithatd a Daivobet kendccsel patkanyokban és torpemalacokban.
Radioaktivan jelolt ken6ecsel végzett klinikai vizsgalatok szerint a kendcsb6l szarmazo kalcipotriol és
betametazon abszorpcidja normal allapot béron (625 cm?) 12 6ran 4t torténd alkalmazas utan az
alkalmazott dozis (2,5 g) kevesebb mint 1 %-a mindkét hatéanyagra vonatkozéan. Pszoriazisos
plakkokon vagy okkluziv kotés alatt a lokalis kortikoszteroidok abszorpcidja fokozddhat. Az
abszorpcio mértéke sériilt boron at kb. 24%.

Szisztémas expozicio esetén mindkét aktiv Osszetevore — a kalcipotriolra és a betametazon-
dipropionatra is — a gyors €s extenziv anyagcsere jellemz0. A proteinmegkotés mértéke kb. 64%. A
plazmakivalasztas felezési ideje intravénas adagolas esetén 5-6 ora. A borben kialakult lerakodasok
miatt a kivalasztas dermalis alkalmazas utan néhany nap lehet. A betametazon lebontasa foként a
majban zajlik, de a vesékben is atalakulhat glukuronidda és szulfatészterekké. A kalciopotriol
kivalasztasa a széklettel torténik (patkanyoknal és torpemalacoknal), a betametazon-dipropionat
kivalasztasa pedig a vizelettel (patkanyoknal és egereknél). Patkanyoknal a szoveti terjedésre
vonatkozo6, radioaktivan jelolt kalcipotriollal és betametazon-dipropionattal végzett vizsgalatok szerint
a legnagyobb radioaktivitast a vese és a maj mutatta.

A kalcipotriol és a betametazon-dipropionat mennyisége a kvantalas alsé hatarértéke alatt volt minden
vérmintaban, amelyeket 34 betegtdl vettek, akiket 4 vagy 8 héten at kezeltek Daivobet géllel és
Daivobet kendccsel is a testen €s a fejbéron talalhato kiterjedt pszoridzis miatt. A kalcipotriol egy
metabolitja, illetve a betametazon-dipropionat egy metabolitja fordult eld kimutathaté mennyiségben
néhany betegnél.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Kortikoszteroidokkal végzett allatkisérletek reproduktiv toxicitast mutattak (farkastorok, csontvaz-
deforméaciok). Patkanyoknak hosszutavon per os alkalmazott kortikoszteroidok reprodukcids toxicitasi
vizsgalataiban elhuz6d6 vemhességet, elhuzddd és nehéz vajadast figyeltek meg. Ezenkiviil az utoédok
¢életben maradasaban, testsulyaban ¢s sulygyarapodasaban csokkend tendenciat allapitottak meg. Ez
nem okozott fertilitdscsokkenést. Ezek human vonatozasa nem ismert.

Egereken kalcipotriollal végzett bérkarcinogenitasi vizsgalatok nem utaltak az emberre gyakorolt
hatas fokozott kockazatara.

Egereken végzett foto(ko)karcinogenitasi vizsgalatok azt mutattak, hogy a kalcipotriol fokozhatja az
UV-sugarzas borrakot okozé hatasat.

Nem keriilt sor karcinogenitasi vagy fotokarcinogenitasi vizsgalatokra a dipropionat formaji
betametazonnal.
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Nyulakon végzett helyi toleranciavizsgalatok soran a Daivobet gél enyhe vagy kozepes borirritaciot és
a szem enyhei, ideiglenes irritacidjat okozta.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Folyékony paraffin

Polioxipropilén-15-sztearil-éter

Ricinusolaj, hidrogénezett

Butilhidroxitoluol (E321)

All-rac-a-tokoferol

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi tanulmanyok hidnyaban ezt a gyogyaszati terméket nem szabad mas gyogyaszati
termékekkel 6sszekeverni.

6.3 Felhasznalhatésagi ido

2 év.

Felbontas utan: 3 honap.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Nem hiitheto. A fényt6l valo védelem érdekében a tartalyt tarolja a kiilsé kartondobozban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Nagy stiriségii polietilén tartalyok kis stirliségii polietilén kimenettel és nagy siirliségii polietilén
csavaros kupakkal. A tartalyok dobozokban talalhatok.

Kiszerelési méretek: 15 g, 30 g, 60 g és 2 x 60 g.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozoé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A fel nem hasznalt gyogyaszati készitményt vagy a hulladékokat a helyi eldirasoknak megfeleléen kell
artalmatlanitani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

[Lasd az I. sz. mellékletet — A tagallam tdlti ki)

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

[A tagallam tolti ki]
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9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

[A tagallam tolti ki]

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

[Az adott orszagban kell kitolteni]

Részletes informacio errdl a gyogyaszati termékrdl a {name of MS/Agency} webhelyén talalhato.

39



CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

Daivobet kendcs 15 g, 30 g, 60 g, 100 g vagy 120 g tubusban

A kiils6 csomagolas (doboz) szovege megegyezik a kozvetlen csomagolaséval (tubus), kivéve, ahol
kiilon feltiintetik, hogy a dobozon vagy a tubuson kell alkalmazni.

|1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

[A tagallam tolti ki]

Daivobet és kapcsolodo nevek (lasd az . sz. mellékletet) 0,05 mg/0,5 mg/g kendes
[Lasd az I. sz. mellékletet —A tagallam tolti ki]

kalcipotriol + betametazon

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1 gramm kendcs tartalma: 50 mikrogramm kalcipotriol (monohidrat formajaban) és 0,5 mg betametazon
(dipropionat formajaban).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Egyéb Osszetevok:
Folyékony paraffin, all-rac a-tokoferol, polioxipropilén-15-sztearil-éter, fehér vazelin

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kenocs

Kiszerelési méretek:
I5¢g

30g

60 g

100 g

120 g

5.  ALKALMAZASI MOD ES TUDNIVALOK

Hasznalat el6tt olvassa el a betegtdjékoztatot.

Boérgyogyaszati alkalmazasra!

6. KI"JLS")N FIGYELMEZTETES, AMELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
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| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), HA SZUKSEGES
| 8. LEJARATIIDO
Felhasznalhato:

Doboz Felbontas utan felhasznalhato: 1 év

Doboz: Felbontas datuma:

9.

KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK VAGY AZ
ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA
TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME
[A tagallam tolti ki]
| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI
[A tagallam tolti ki]
| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA
QGy.sz.:
| 14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG SZEMPONTJABOL
[A tagallam tolti ki]
| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK
| 16.  BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Doboz 15 g, 30 g, 60 g, 100 g vagy 120 g kiszerelésekhez:
[A tagallam tolti ki]
Daivobet 50 mikrogramm/0,5 mg/g kendcs
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

Daivobet kenécs 3 g tubusban

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

[A tagallam t6lti ki]

Daivobet és kapcsolodo nevek (lasd az . sz. mellékletet) S0 mikrogramm/0,5 mg/g kendes
[Lasd az I. sz. mellékletet —A tagallam tolti ki]

kalcipotriol + betametazon

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1 gramm kendcs tartalma: 50 mikrogramm kalcipotriol (monohidrat formajaban) és 0,5 mg betametazon
(dipropionat forméajaban).

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Egyéb 6sszetevok:
Folyékony paraffin, all-rac a-tokoferol, polioxipropilén-15-sztearil-éter, fehér vazelin

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kendcs

Kiszerelési méretek:
3g

5.  ALKALMAZASI MOD ES TUDNIVALOK

Hasznalat el6tt olvassa el a betegtdjékoztatot.

Borgyogyaszati alkalmazasra!

6. KULON FIGYELMEZTETES, AMELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), HA SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:

43



Felbontas utan felhasznalhatd: 1 év

Felbontas datuma:

9.

KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK VAGY AZ
ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA
TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME
[A tagallam tolti ki
| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMALI
[A tagallam tolti ki
| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA
Gy.sz.:
| 14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG SZEMPONTJABOL
[A tagallam tolti ki
| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

[Az adott orszagban kell kitolteni]

| 16.

BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Doboz 3 g kiszereléshez:
[A tagallam tolti ki]
Daivobet kendcs
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN, TUBUSOKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

Daivobet kenécs 3 g tubusban

| 1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

[A tagallam t6lti ki]

Daivobet és kapcsolodo nevek (lasd az L. sz. mellékletet) S0 mikrogramm/0,5 mg/g kendes
[Lasd az I. sz. mellékletet —A tagallam t6lti ki]

kalcipotriol + betametazon

Boérgyogyaszati alkalmazasra!

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Hasznalat el6tt olvassa el a betegtajékoztatot.

3. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

GY.SZ.:

| 5. TARTALOM SULY, TERFOGAT VAGY EGYSEG SZERINT

[A tagallam t5lti ki]

| 6.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

Daivobet gél 15 g, 30 g és 60 g tartalyokban

A kiils6 csomagolas (doboz) szovege megegyezik a kozvetlen csomagolaséval (tartily), kivéve, ahol
kiilon feltiintetik, hogy a dobozon vagy a tartalyon kell alkalmazni.

|1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

[A tagallam tolti ki]

Daivobet és kapcsolodo nevek (lasd: 1. sz. melléklet) 50 mikrogramm/0,5 mg/g gél
[Lasd: I. sz. melléklet — A tagallam tolti ki

kalcipotriol, betametazon

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1 gramm gél tartalma: 50 mikrogramm kalcipotriol (monohidrat forméjaban) és 0,5 mg betametazon
(dipropionat forméajaban).

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Egyéb 6sszetevok:

Folyékony paraffin, polioxipropilén-15-sztearil-éter, hidrogénezett ricinusolaj, butilhidroxitoluol (E321), all-
rac-o-tokoferol.

Tovabbi informacidért 1asd a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gél

Tartaly szovege:
I5¢g
30g
60 g

Karton szovege:

15g

30g

60 g

2 x 60 g (két 60 g flakont tartalmazo kiszerelésre vonatkozik)

5.  ALKALMAZASI MOD ES TUDNIVALOK

A tartaly tartalmat hasznalat el6tt razza fel.
Ne hasznalja kozvetleniil az arcon vagy a szemekre.
Hasznalat utdn mosson kezet.
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Hasznalat el6tt olvassa el a betegtdjékoztatot.
Borgyogyaszati alkalmazasra.
Csak kiilsdleg hasznalhato.

6. KULON FIGYELMEZTETES, AMELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), HA SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Tartaly szovege: Gy.sz./Felhasznélhatd — l4sd a tartaly aljan.
Felbontas utan: 3 honap.

Doboz szovege: Gy.sz./Felhasznalhato — lasd a tartaly aljan.
Felbontas utan: 3 honap.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Nem hiithetd. A fénytdl vald védelem érdekében a flakont tarolja a kiilsé kartondobozban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK VAGY AZ
ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA
TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

[A tagallam tolti ki]

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

[A tagallam t5lti ki]

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Tartaly szovege: Gy.sz./Felhasznalhatd — lasd a tartaly aljan.

Doboz szovege: Gy.sz./Felhasznalhat6 — lasd a doboz aljan.

| 14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG SZEMPONTJABOL

[A tagallam tolti ki]
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[ 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

[A tagallam t6lti ki]
Doboz szovege: Daivobet gél.
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BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA

Daivobet és kapcsolédo nevek (1asd az 1. sz. mellékletet) 50 mikrogramm/0,5 mg/g kenécs
kalcipotriol/betametazon

. Mielott elkezdené alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosdhoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert szimara artalmas lehet
még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha barmely mellékhatas sulyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyeb tlinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészeét.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Daivobet kendcs és milyen betegségek esetén alkalmazhatd?
Tudnivalok a Daivobet kendcs alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Daivobet ken6csot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell tarolni a Daivobet ken6csot?

Tovabbi informaciok

A S e

1.  MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A DAIVOBET KENOCS ES MILYEN BETEGSEGEK
ESETEN ALKALMAZHATO?

A Daivobet kendcs a fejboron jelentkezd pikkelysomor (pszoriazis) helyi kezelésére alkalmas gyogyszer
felndttek szamara, valamint mérsékelt vagy kdzepes foltos pszoriazis kezelésére mas testrészeken. A
pszoriazis oka, hogy a bdrsejtek til gyorsan szaporodnak. Ez bérpirt, borhamlast és a bor elvékonyodasat
okozza.

A Daivobet kendcs kalcipotriolt €s betametazont tartalmaz. A kalcipotriol segit a borsejtek novekedésének
sebességét visszaallitani a normadl szintre, a betametazon pedig gyulladascsokkentd hatasu.

2.  TUDNIVALOK A DAIVOBET KENOCS ALKALMAZASA ELOTT

Ne alkalmazza a Daivobet kendcsot:

- ha allergias (tulérzékeny) a kalcipotriolra vagy a betemetazonra vagy a Daivobet kendcs egyéb
Osszetevoire,

- ha testében a kalciumszinttel kapcsolatos problémak tapasztalhatok (kérdezze meg orvosat)

- a pikkelysomor bizonyos tipusai esetén: eritrodermias, exfoliativ €s gennyes pszoriazis esetén
(kérdezze meg orvosat)

Mivel a Daivobet er6s szteroidot tartalmaz, NE hasznalja olyan bérfeliileten, ahol a kovetkez6 fertdzések
fordulnak eld:

- virusos fertdzések (pl. herpesz vagy baranyhimlo)

- gombas fertdzések (pl. 1abujjak kozotti kipallas vagy somor)

- bakterialis fertdzések

- parazitak okozta fertézések (pl. riihesség)

- tuberkulo6zis (TB) vagy szifilisz

- perioralis dermatitis (vOrds kilités a szaj kdrnyékén)

- vékony bor, sériilékeny vénak, stridk
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- ichthyosis (szaraz bor halpikkely szerti képzédményekkel)

- akné (porsenések)

- rosacea (az arc borének sulyos kivordsodése vagy pirossaga)

- fekélyek vagy borsériilések

- a végbel (végbélnyilas) vagy a genitaliak (nemi szervek) viszketése

A Daivobet kendcs fokozott elovigyazatossaggal alkalmazhato:

A készitmény hasznalata el6tt tajékoztassa orvosat/apolojat/gyogyszerészét, ha:

- kortikoszteroidokat tartalmazé egyéb készitményeket is hasznal, mert mellékhatasok jelentkezhetnek
Onnél

- a gyogyszert hosszabb ideje hasznalja és most szeretné abbahagyni (mivel eléfordulhat, hogy a
pikkelysomor allapota rosszabbodik vagy ,,bedurran”, ha a szteroidok adagolasa hirtelen megsziinik)

- diabetes mellitusban (cukorbetegségben) szenved, mert a vér cukor/gliikoz szintjére hatassal lehet a
szteroid

- a borén fert6zés alakult ki, mivel lehet, hogy le kell allitania a kezelést

- a pszoriazis egy bizonyos, foltos pszoriazisnak nevezett valtozataban szenved

- sulyos méaj- vagy vesebetegségben szenved.

Kiilonleges ovintézkedések

- Keriilje a testfeliilet 30 %-anal nagyobb teriileten és napi 15 g-nal nagyobb mennyiségben torténd
alkalmazast

- Kertilje a kotések vagy ruhadarabok alatti teriileteken torténd hasznalatot, mert ez fokozza a szteroid
felszivodasat

- Keriilje a nagy sériilt borfeliileteken vagy hajlatokban (4gyéknal, honaljakban, eml6 alatt) torténd
hasznalatot, mert ez fokozza a szteroid felszivodasat

- Ne hasznalja az arcon vagy a nemi szerveken, mert ezek a teriiletek nagyon érzékenyek a szteroidokra

- Keriilje a talzott napozast és szolariumhasznalatot, valamint a fénykezelés mas formait.

Gyerekek
A Daivobet kendcs gyermekeknek 18 éves életkor alatt nem ajanlott.

A kezelés ideje alatt szedett egyéb gyogyszerek
Tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb gyodgyszereirdl,
beleértve a vény nélkiil kaphato készitményeket is.

Terhesség és szoptatas

Terhesség (feltételezett terhesség) vagy szoptatas idején ne hasznalja a Daivobet kendcsdt, ha el6zdleg nem
beszélt errél a kezeléorvosaval. Ha az orvos beleegyezik abba, hogy On szoptathat, legyen 6vatos és ne
hasznalja a Daivobet kendcsot az emld teriiletén.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ennek a gy6gyszernek nem ismertek a gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezeléshez sziikséges képességeket
befolyasolo hatasai.

3. HOGYAN KELL ALKALMAZNI A DAIVOBET KENOCSOT?

A Daivobet ken6csot mindig az orvos altal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem
biztos az adagolast illetden, kérdezze meg orvosat vagy gyogyszerészét.

A Daivobet alkalmazasa: Boérgyogyaszati alkalmazasra.
Utasitasok a megfeleld hasznalathoz

- Csak pikkelysomords feliileten hasznalja, pikkelysomor nélkiili bérfeliileten ne hasznalja.
- Vegye le a kupakot ¢és ellendrizze, hogy a tubus zarélapja nem sériilt-e a kendcs elso alkalmazasa eldtt.
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- A zardlap felnyitasdhoz hasznalja a kupak tiiskés végét.

- Nyomja a kendcsot a tiszta ujjara.

- Ovatosan dorzsolje be a kendesot Gigy, hogy a pikkelysomords borfeliiletet lefedje és a bdrbe szivodjon
a feliiletrol.

- Ne alkalmazzon kotést, a kezelt borfeliiletet puhan takarja le vagy fedje be.

- A Daivobet kendcs hasznalata utan alaposan mosson kezet (ha a kenécsot nem a keze gyogyitasara
hasznalja). Ezzel elkeriilhetd, hogy a kendcs véletleniil a test mas részeire (kiilondsen az arcra, a
fejborre, a szajra és a szembe) keriiljon.

- Nem baj, ha a pikkelysémoros borrész kozelében egy kis kendcs keriil az ép borre, de térdlje le, ha tal
nagy teriiletet fed le.

- Az optimalis hatés érdekében kozvetleniil a Daivobet kendcs haszndlata utdn nem ajanlott a
zuhanyozas vagy a fiirdés

- A kendcs hasznalata utan ne fogjon meg olyan textilidkat, amelyek konnyen beszennyezddnek a
kendcstdl (pl. selyem).

A kezelés idGtartama

- A kendcsot naponta egyszer hasznalja. Kényelmesebb lehet, ha a ken6csot este alkalmazza.

- A szokasos kezdeti alkalmazas 4 hét, azonban kezeldorvosa meghatarozhat ettdl eltérd kezelési
idészakot is.

- Kezeldorvosa donthet a kezelés megismétlésérol.

- Ne hasznaljon naponta 15 grammnal tdbbet

Ha mas kalcipotriol tartalmu terméket is hasznal, a kalcipotriol tartalmi készitmény 6sszes mennyisége nem
haladhatja meg a napi 15 grammot, és a kezelt borfeliilet nem lehet tobb a teljes testfeliilet 30 %-anal.

Mire szamithatok a Daivobet alkalmazasakor?
A legtobb beteg esetében a hatds mar két hét utan szemmel lathato, bar lehet, hogy ekkor a pikkelysomor
még nem tisztult le teljesen.

Ha az eléirtnal tobb Daivobet kenécsot alkalmazott

Forduljon kezeldorvosahoz, ha a napi 15 grammnal tobbet hasznalt.

A Daivobet tul hosszt id6n keresztiil torténd hasznalata problémat okozhat a vér kalciumtartalmat illetéen,
ami a kezelés befejezése utan altalaban helyreall.

Lehet, hogy kezelGorvosanak vérteszteket kell végeznie annak ellendrzésére, hogy a tulzott mennyiségii
kendcs alkalmazasa nem okozott-e problémat a vér kalciumtartalmat illetéen.

A tal hosszu ideig tarté hasznalat a mellékvesék nem megfeleld miikddését eredményezheti (a mellékvesék a
vesék mellett talalhatok és hormonokat termelnek).

Ha elfelejtette alkalmazni a Daivobet kenécsot
Ne alkalmazzon kétszeres adagot a kihagyott dozisok potlasara.

Ha abbahagyja a Daivobet kendcs alkalmazasat

A Daivobet kendcs hasznalatat csak a kezelGorvos altal meghatarozott médon szabad abbahagyni.
Lehetséges, hogy a hasznalat befejezése csak fokozatosan torténhet, kiilondsen, ha mar hosszu ideje
hasznalja a készitményt.

Ha barmilyen tovabbi kérdse van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze orvosat vagy
gyogyszerészet.

4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy a Daivobet kendcs is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.
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Nagyjabol 10 kezelt beteg koziil 1 esetben fordulhatnak eld mellékhatasok, amelyek legtobbje azonban a
kezelés helyén jelentkezik, €s altalaban enyhe lefolyastak és atmenetiek.

Stulyos mellékhatasok

A kovetkez6 sulyos mellékhatasokat jelentették a Daivobet vonatkozasaban:

Nem gyakori (100 esetbdl 1-nél kevesebbszer fordul el)

- A pszoriazis rosszabbodasa. Ha a pszoriazis rosszabbodik, minél hamarabb értesitse kezeldorvosat.

Ritka (1000 esetbdl 1-nél kevesebbszer fordul eld)
- Gennyes pszoriazis fordulhat eld (vords teriilet sargas holyagokkal, rendszerint a kézen vagy a labon).
Ha ilyet észlel, hagyja abba a Daivobet hasznalatat és minél hamarabb értesitse kezeldorvosat.

Néhany sulyos mellékhatas ismert, amelyeket a betametazon (egy erds szteroid) okoz, amely a Daivobet

egyik Osszetevdje. Az alabbiak koziil barmelyik stlyos mellékhatas észlelése esetén értesitse kezeldorvosat:

- A mellékvesék nem megfelelé mikodése fordulhat eld. Ennek jelei a faradtsag, a depresszio és a
szorongas.

- Sziirkehalyog (fatyolos, kodos latas, éjjeli latasproblémak és fényérzékenység) vagy
nyomasndvekedés a szem belsejében (tiinetei a szemfajdalom, vords szem, gyengiilt vagy fatyolos
latés).

- Fert6zések (mert a fertézések ellen kiizd6 immunrendszert a gyogyszer elnyomja vagy legyengiti)

- A diabetes mellitus anyagcsere-szabalyozasanak befolyasolasa (cukorbetegség esetén a vér
gliikozszintjének ingadozasa tapasztalhato)

Ezek a mellékhatasok valdszintileg csak hosszabb ideig tartd hasznalat utan, testhajlatokban (pl. agyéknal,
hénaljakban vagy emld alatt) torténd kezelés, kotések és ruhadarabok alatti hasznélat vagy nagy boérfeliileten
torténd alkalmazas esetén jelentkeznek.

A kalcipotriol okozta ismert stilyos mellékhatasok

- Allergias reakciok az arc vagy mas testrészek, példaul a kéz vagy a 1ab erds duzzanataval. A szaj/torok
duzzanata és 1égzési nehézség fordulhat eld. Allergias reakcid esetén hagyja abba a Daivobet
hasznalatat, azonnal értesitse kezeldorvosat vagy keresse fel a legkdzelebbi korhaz siirgdsségi
osztalyat.

- A kezelés ezzel a kendccsel a kalciumszint ndvekedését okozhatja a vérben és a vizeletben (altalaban
tul nagy mennyiségii kendcs alkalmazésa esetén). A vér megndvekedett kalciumszintjére utalo jelek a
csontfajdalom, a székrekedés, az étvagytalansag, a hanyinger és a hadnyés. Ez az allapot sulyos is lehet,
ezért minél hamarabb forduljon kezel6orvosahoz. A kezelés leallitasakor azonban ezek a szintek
visszatérnek a normal allapothoz.

Kevésbe sulyos mellékhatasok

A Daivobet hasznalata kapcsan a kovetkezd kevésbé sulyos mellékhatasokrol szamoltak be. Ha ezek
barmelyike tartdsan fennall vagy problémat okoz, értesitse orvosat vagy apolojat.

Gyakori mellékhatasok (10 esetbdl 1-nél kevesebbszer fordul el0)

- Viszketés

- Borkitités

- Egetd érzés

Nem gyakori mellékhatasok (100 esetbdl 1-nél kevesebbszer fordul el6)
- Bérfajdalom vagy irritacio

- Kiiités borgyulladassal egylitt (dermatitis)

- A bor kipirosodasa a kisebb véredények tagulata miatt (erythema)
- A sz0rtiiszOk gyulladasa vagy duzzanata (folliculitis)

- A bor szinének valtozasa a kendccsel kezelt teriileten

Nem ismert gyakorisag
- »Rebound” hatas: A tiinetek/pikkelysomor sulyosbodasa a kezelés befejezése utan
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Kevésbé sulyos mellékhatast okoz a betametazon hasznalata, ezeket 1asd alabb. A mellékhatasok észlelése
esetén minél hamarabb értesitse kezel6orvosat.

- A bor elvékonyodasa

- Hajszalér-tagulatok vagy stridk megjelenése

- A szérnovekedés megvaltozasa

- Voros kitités a szaj kornyekén (perioralis dermatitis)

- Borkiiités gyulladassal vagy duzzanattal (allergids kontakt dermatitis)

- Fényes, barna, kocsonyas anyaggal telt dudorok (kolloid milia)

- A borszin kifakulasa (depigmentalodas)

A kalcipotriol okozta kevésbé stilyos ismert mellékhatasok

- Szaraz bor

- A bor fényérzékenysége, amely kilitések megjelenéséhez vezet
- Ekcéma

A fenti tiinetek vagy az egészségi allapotaban bekdvetkezett valtozasok észlelése esetén értesitse
kezeldorvosat.

Ha barmely mellékhatas stlyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil egyéb
tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

5.  HOGYAN KELL TAROLNI A DAIVOBET KENOCSOT?

- A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

- Ne hasznalja a Daivobet kendcsot a lejarati id6 utan, amely a cimkén a Felhasznalhato: felirat utan
talalhat6. A lejarati id6 az adott honap utolsé napjat jelenti.

- Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

- A tubust 1 évvel a felnyitasa utan ki kell dobni. A tubus felnyitasanak datumat irja fel a dobozon erre
szolgalo helyre.

A gyogyszereket nem szabad a szennyvizzel vagy a haztartasi hulladékkal egyiitt artalmatlanitani. Kérdezze
gyogyszerészét a sziikségtelenné valt gyogyszerek artalmatlanitasanak modjarol. Ezek az intézkedések
segitik a kornyezet megdvasat.

6. TOVABBI INFORMACIOK

Mit tartalmaz a Daivobet kendcs?

A hatdanyagok a kovetkezok:

Kalcipotriol és betametazon.

1 gramm kendcs tartalma: 50 mikrogramm kalcipotriol (monohidrat formajaban) és 0,5 mg betametazon
(dipropionat formajaban).

Egyéb sszetevok:

- folyékony paraffin

- all-rac a-tokoferol

- polioxipropilén-15-sztearil-éter
- fehér vazelin

Milyen a Daivobet kendcs kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Daivobet kendcs egy majdnem fehér vagy sarga szinii kendcs aluminium/epoxifenol tubusokba toltve,
polietilén csavaros kupakkal.

Kiszerelési méretek: 15 g, 30 g, 60 g, 100 g és 120 g.
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Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

Forgalomba hozatali engedély jogosultja és gyarto

A forgalomba hozatali engedély jogosultja:

[Lasd az I. sz. mellékletet —A tagallam tolti ki]

A gyarto:

LEO Laboratories Ltd.

Cashel Road, Dublin 12, Irorszag.

A készitménnyel kapcsolatos tovabbi informacioért forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjahoz:

[Az adott orszagban kell kitolteni]

Ezt a gyogyszert az Europai Gazdasagi Térség tagallamaiban az alabbi neveken engedélyezték:

[Lasd az I. sz. mellékletet —A tagallam t6lti ki]

A betegtajékoztato legutobbi jévahagyasanak datuma: [{EEEE/HH} ]
[A tagallam tolti ki]

A gyogyszerrol részletes informacid az [tagallam megnevezése/ ligynokség neve] internetes honlapjan
talalhato.

55



BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA

Daivobet és kapesolédo nevek 50 mikrogramm/0,5 mg/g gél
kalcipotriol/betametazon

Mielétt elkezdené alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert szaméra 4rtalmas lehet
még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha barmely mellékhatas stlyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatdban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyéb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Daivobet gél és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a Daivobet gél alkalmazésa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Daivobet gélt?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell tarolni a Daivobet gélt?

Tovabbi informéaciok

SNk =

1.  MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A DAIVOBET GEL ES MILYEN BETEGSEGEK ESETEN
ALKALMAZHATO?

A Daivobet gél a fejb6ron jelentkezd pikkelysomor helyi kezelésére hasznalatos felndtteknél, illetve a tobbi
testrészen el6forduld enyhe vagy kdzepesen sulyos plakkos pikkelysomor (pszoriazis vulgaris) kezelésére
szolgal felnétteknél. A pszoriazis oka, hogy a bdrsejtek tul gyorsan szaporodnak. Ez borpirt, borhamlast és a
bor elvékonyodasat okozza.

A Daivobet gél kalcipotriolt és betametazont tartalmaz. A kalcipotriol segit a borsejtek novekedésének
sebességét visszaallitani a normal szintre, a betametazon pedig gyulladascsokkentd hatasu.

2.  TUDNIVALOK A DAIVOBET GEL ALKALMAZASA ELOTT

Ne alkalmazza a Daivobet gélt:

- ha allergias (tulérzékeny) a kalcipotriolra vagy a betemetazonra vagy a Daivobet gél egyéb
Osszetevoire,

- ha testében a kalciumszinttel kapcsolatos problémak tapasztalhatok (kérdezze meg orvosat)

- a pikkelysomor bizonyos tipusai esetén: eritrodermias, exfoliativ és gennyes pszoriazis esetén
(kérdezze meg orvosat)

Mivel a Daivobet erds szteroidot tartalmaz, NE hasznalja olyan borfeliileten, ahol a kovetkezo fert6zések

fordulnak eld:

- virusos fert6zések (pl. herpesz vagy baranyhimlo)

- gombas fertdzések (pl. 1abujjak kozotti kipallas vagy somor)

- bakterialis fertdzések

- parazitak okozta fertézések (pl. rithesség)

- tuberkul6zis (TB) vagy szifilisz

- perioralis dermatitis (voros kiiités a szaj kornyékén)

- vékony bor, sériillékeny vénak, stridk

- ichthyosis (szaraz bor halpikkely szerti képzédményekkel)

- akné (porsenések)
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- rosacea (az arc bérének stlyos kivorosdodése vagy pirossaga)
- fekélyek vagy borsériilések
- a végbél (végbélnyilas) vagy a genitaliak (nemi szervek) viszketése

A Daivobet gél fokozott eldvigyazatossaggal alkalmazhaté:

A készitmény hasznalata el6tt tajékoztassa orvosat/apolojat/gyogyszerészét, ha:

- kortikoszteroidokat tartalmazo egyéb készitményeket is hasznal, mert ezeknek mellékhatasaik
lehetnek

- a gyogyszert hosszabb ideje hasznalja és most szeretné abbahagyni (mivel eléfordulhat, hogy a
pikkelysomor allapota rosszabbodik vagy ,,.bedurran”, ha a szteroidok adagolasa hirtelen megsziinik)

- diabetes mellitus betegségben (cukorbetegségben) szenved, mert a vér cukor/gliikdz szintjére hatassal
lehet a szteroid

- a borén fertézés alakult ki, mivel lehet, hogy le kell allitania a kezelést

- a pszoriazis egy bizonyos, foltos pszoridzisnak nevezett valtozataban szenved

- sulyos maj- vagy vesebetegségben szenved.

Kiilonleges ovintézkedések

- Keriilje a testfeliilet 30 %-anal nagyobb teriileten vagy napi 15 g-nal nagyobb mennyiségben torténd
alkalmazast

- Keriilje a kotések vagy ruhadarabok alatti teriileteken torténé hasznalatot, mert ez fokozza a szteroid
abszorpciojat

- Keriilje a nagy sériilt borfeliileteken vagy hajlatokban (4gyéknal, honaljakban, eml§ alatt) torténd
hasznalatot, mert ez fokozza a szteroid felszivodasat

- Ne hasznalja az arcon vagy a nemi szerveken, mert ezek a teriiletek nagyon érzékenyek a szteroidokra

- Keriilje a talzott napozast és szolariumhasznalatot, valamint a fénykezelés mas formait.

Gyermekek
A Daivobet gyermekeknek 18 éves életkor alatt nem ajanlott.

A kezelés ideje alatt egyidejiileg alkalmazott egyéb gyogyszerek
Tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészEt a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb gyogyszereirdl,
beleértve a vény nélkiil kaphato készitményeket is.

Terhesség és szoptatas

Terhesség (feltételezett terhesség) vagy szoptatas idején ne hasznalja a Daivobet gélt, ha el6z6leg nem
besz€lt errdl a kezeldorvosaval. Ha az orvos beleegyezik abba, hogy On szoptathat, legyen dvatos és ne
hasznalja a Daivobet gélt az emlo teriiletén.

Barmilyen gyogyszer hasznalata el6tt kérje orvosa vagy gyogyszerésze tanacsat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Ennek a gydgyszernek nem ismertek a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléshez sziikséges képességeket
befolyasolo hatasai.

Fontos informaciok a Daivobet gél egyes osszetevdjérol

A Daivobet gél butanozott hidroxitoluolt (E321) tartalmaz, amely helyi bérreakciokat valthat ki (pl. kontakt
dermatitis), illetve irritalhatja a szemet €s a nyalkahartyakat.

3. HOGYAN KELL ALKALMAZNI A DAIVOBET GELT?

A Daivobet gélt mindig az orvos altal elmondottaknak megfeleléen alkalmazza. Amennyiben nem biztos az
adagolast illetéen, kérdezze meg orvosat vagy gyogyszerészét.
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A Daivobet alkalmazasa: Bérgyogyaszati alkalmazasra.

Utasitasok a megfeleld hasznalathoz

- Csak pikkelysomoros feliileten hasznalja, pikkelysomor nélkiili borfeliileten ne hasznalja

- Hasznalat és a kupak eltavolitasa el6tt razza fel a tartaly tartalmat

- Nyomja a gélt a tiszta ujjara vagy kdzvetleniil a pikkelysomords borfeliiletre.

- A Daivobet gélt az ujjbegyével vigye fel a kezelend¢ teriiletre, majd 6vatosan dorzsolje szét ugy, hogy
a gél vékony rétegben befedje a teljes kezelendo tertiletet.

- Ne alkalmazzon kotést, a kezelt borfeliiletet puhan takarja le vagy fedje be

- A Daivobet hasznalata utan mosson kezet. Ezzel elkeriilhetd, hogy a gél véletleniil a test mas részeire
(kiilonosen az arcra, a szajra €s a szembe) keriiljon

- Nem baj, ha a pikkelysomords borrész kdzelében egy kis gél kertiil az ép borre, de térolje le, ha til
nagy teriiletet fed le

- Az optimalis hatas érdekében kozvetleniil a Daivobet gél hasznalata utin nem ajanlott a zuhanyozas
vagy a fiirdés

- A gél hasznalata utan ne fogjon meg olyan textiliakat, amelyek konnyen beszennyezédnek a géltdl (pl.
selyem).

Ha a pikkelysomor a fejb6ron fordul eld:

- Miel6tt a Daivobet gélt a fejboron alkalmazna, fésiilje ki a hajat a lehamlott bor eltavolitasa érdekében.
Hajtsa elore a fejét, hogy a Daivobet ne folyjon le az arcara. Segithet, ha a Daivobet hasznalata elott
szétvalasztja a hajat. Az ujjhegyével vigye fel a Daivobet gélt a kezelendo teriiletre, majd évatosan
dorzsolje szét

- A fejbor kezeléséhez rendszerint elegend6 naponta 1-4 g gél (4 g megfelel egy teaskanalnyi
mennyiségnek)

- A Daivobet hasznalata el6tt nem sziikséges hajat mosni

- Az optimalis hatés elérése érdekében azt ajanljuk, hogy ne mosson hajat kozvetleniil a Daivobet
alkalmazasa utdn. A Daivobet gélt hagyja egész nap vagy egész éjszaka a boron.

A kezelés idétartama

- A gélt naponta egyszer hasznalja. Kényelmesebb lehet, ha a gélt este alkalmazza.
- Az ajanlott kezelési idoszak 4 hét a fejbori teriileten és 8 hét mas teriileteken

- Kezeldorvosa meghatarozhat ett6l eltérd kezelési iddszakot.

- Kezelborvosa donthet a kezelés megismétlésérol.

- Ne hasznaljon naponta 15 grammnal tobbet.

Ha mas kalcipotriol tartalmu terméket is hasznal, a kalcipotriol tartalmi készitmény 0sszes mennyisége nem
haladhatja meg a napi 15 grammot, és a kezelt borfeliilet nem lehet tobb a teljes testfeliilet 30 %-anal.

Mire szamithatok a Daivobet gél alkalmazasakor?
A legtobb beteg esetében a hatas mar két hét utan szemmel lathato, bar lehet, hogy ekkor a pikkelysomor
még nem tisztult le teljesen.

Ha az eléirtnal tobb Daivobet gélt alkalmazott

Forduljon kezeldorvosahoz, ha a napi 15 grammnal tobbet hasznalt.

A Daivobet til hosszl idén keresztiil torténd hasznalata problémat okozhat a vér kalciumtartalmat illetGen is,
ami a kezelés befejezése utan altalaban helyreall.

Lehet, hogy kezel6orvosanak vérteszteket kell végeznie annak ellenérzésére, hogy a tilzott mennyiségli gél
alkalmazasa nem okozott-e problémat a vér kalciumtartalmat illetéen.

A t0l hosszt ideig tartd hasznalat a mellékvesék nem megfelelé miikddését eredményezheti (a mellékvesék a
vesék mellett talalhatok és hormonokat termelnek).

Ha elfelejtette alkalmazni a Daivobet gélt
Ne alkalmazzon kétszeres adagot a kihagyott dozisok potlasara.
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Ha abbahagyja a Daivobet gél alkalmazasat
A Daivobet hasznalatat csak a kezeldorvos altal meghatarozott modon szabad abbahagyni. Lehetséges, hogy
a hasznalat befejezése csak fokozatosan torténhet, kiillondsen, ha mar hosszu ideje hasznalja a készitményt.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat vagy
gyogyszerészét.

4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy a a Daivobet gél is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

12 eset koziil altalaban 1-nél észlelhetok mellékhatdsok, de ezek legtobbje is a gél alkalmazasi helyén
jelentkez6 helyi reakcio.

Sulyos mellékhatasok:

Azonnal vagy minél elobb értesitse orvosat/apoldjat a kovetkezo események bekovetkezése esetén. Lehet,
hogy le kell allitania a kezelést.

A kovetkez06 stulyos mellékhatasokat jelentették a Daivobet vonatkozasaban

Nem gyakori (100 beteg koziil 1-nél kevesebb esetben fordul eld)

- A pszoriazis rosszabbodasa. Ilyen esetben minél el6bb értesitse orvosat.

Néhany stlyos mellékhatas ismert, amelyeket a betametazon (egy erds szteroid) okoz, amely a Daivobet
egyik Osszetevoje. Az aldbbiak koziil barmelyik sulyos mellékhatas észlelése esetén értesitse kezeldorvosat.
Ezeknek a mellékhatasoknak a jelentkezése valosziniibb a készitmény hosszabb ideig térténd hasznalata
utan, illetve kotéssel torténd lezarasa esetén.

A mellékhatasok a kovetkezok lehetnek:

- A mellékvesék nem megfelel6 mikddése fordulhat eld. Ennek jelei a faradtsag, a depresszio és a
szorongas.

- Sziirkehalyog (fatyolos, kodos latas, éjjeli latdsproblémak és fényérzékenység) vagy
nyomasndvekedés a szem belsejében (tiinetei a szemfajdalom, vords szem, gyengiilt vagy fatyolos
latas).

- Fert6zések (mert a fertézések ellen kiizd6 immunrendszert a gyogyszer elnyomja vagy legyengiti)

- Gennyes pszoriazis (vOros teriilet sargas holyagokkal, rendszerint a kézen vagy a labon). Ha ilyet
észlel, hagyja abba a Daivobet hasznalatat és minél hamarabb értesitse kezeldorvosat.

- A diabetes mellitus anyagcsere-szabalyozasanak befolyasoldsa (cukorbetegség esetén a vér
gliikdzszintjének ingadozésa tapasztalhato)

A kalciopotriol altal okozott sulyos mellékhatasok

- Allergias reakciok az arc vagy mas testrészek, példaul a kéz vagy a 1ab er0s duzzanataval. A szdj/torok
duzzanata és 1égzési nehézség fordulhat eld. Allergias reakcié esetén hagyja abba a Daivobet
hasznalatat, azonnal értesitse kezeldorvosat vagy keresse fel a legkdzelebbi korhaz stirgdsségi
osztalyat.

- A kezelés ezzel a géllel a kalciumszint ndvekedését okozhatja a vérben €s a vizeletben (altalaban tal
nagy mennyiségi gél alkalmazasa esetén). A vér megnovekedett kalciumszintjére utalo jelek a
csontfajdalom, a székrekedés, az étvagytalansag, a hanyinger és a hanyas. Ez sulyos mértéki is lehet,
¢és azonnal orvoshoz kell fordulni. A kezelés leallitdsakor azonban ezek a szintek visszatérnek a
normal allapothoz.

Kevésbé sulyos mellékhatasok

A kovetkezd kevésbé sulyos mellékhatasokat jelentették a Daivobet hasznalata kapcsan
Gyakori mellékhatasok (10 esetbdl 1-nél kevesebbszer fordul eld)

- Viszketés.
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Nem gyakori (100 esetbdl 1-nél kevesebbszer fordul eld)
- Szemirritacid

- A bor égetd érzése

- Borfajdalom vagy irritacid

- A hajgyokér gyulladasa vagy duzzanata (szOrtiisz6-gyulladas)
- Borkitités a bér gyulladt allapotaval (dermatitis)

- Borpir a kis véredények tagulata miatt (erythema)

- Akne (pattanas)

- Szaraz bor

- Borkiiités

- Gennyes borkitités

A betametazon tartoés hasznalata miatt jelentkezd kevésbé stulyos mellékhatasok, amelyek jelentkezésérol
minél elébb értesitenie kell orvosat vagy apolojat:

- A bor elvékonyodasa

- Hajszalér-tagulatok vagy stridk megjelenése

- A szornovekedés megvaltozasa

- Voros kiiités a szaj kornyékén (perioralis dermatitis)

- Borkitités gyulladassal vagy duzzanattal (allergias kontakt dermatitis)

- Apro6 fehér pontok (kolloid milia)

- Depigmentacio (a bor szinének elhalvanyodasa).

A kalciopotriol hasznalata miatt jelentkezd kevésbé sulyos mellékhatasok
- A bor fényérzékenysége, amely borkititéssel jar
- Ekcéma.

A fenti tlinetek vagy az egészségi allapotaban bekovetkezett valtozasok észlelése esetén értesitse
kezelGorvosat.

Ha barmely mellékhatas sulyosbodik, vagy ha a betegtdjékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil egyéb
tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

5. HOGYAN KELL TAROLNI A DAIVOBET GELT?

- A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

- Ne hasznalja a Daivobet gélt a lejarati id6 utan, amely a cimkén a Felhasznalhatd: felirat utan
talalhato. A lejarati id6 az adott honap utolsé napjat jelenti

- Nem hiitheto. A fénytdl valo védelem érdekében a tartalyt tarolja a kiilsé dobozban

- A felnyitas utan 3 honappal dobja ki a tartalyt a megmaradt géllel egyfitt.

A gyogyszereket nem szabad a szennyvizzel vagy a haztartasi hulladékkal egyiitt artalmatlanitani. Kérdezze
gyogyszerészét a sziikségtelenné valt gyogyszerek artalmatlanitdsanak modjarol. Ezek az intézkedések
segitik a kornyezet megovasat.

6. TOVABBI INFORMACIOK

Mit tartalmaz a Daivobet gél?

A hatéanyagok a kovetkezok:

Kalcipotriol és betametazon.

1 gramm g¢l tartalma: 50 mikrogramm kalcipotriol (monohidrat formajaban) és 0,5 mg betametazon
(dipropionat formajaban).
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Egyéb Osszetevok:

- folyékony paraffin

- polioxipropilén-15-sztearil-éter
- ricinusolaj, hidrogénezett

- butilhidroxitoluol (E321)

- all-rac-a-tokoferol

Milyen a Daivobet gél kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Daivobet gél egy csaknem atlatszo, szintelen vagy kissé fehéres szintl gél nagy stirliségii polietilén
tartalyokba toltve, amelyek kis stirliségt polietilén kimenettel és nagy stirliségli polietilén csavaros kupakkal
rendelkeznek.

A tartalyok dobozokban talalhatok.

Kiszerelési méretek: 15 g, 30 g, 60 g és 2 x 60 g.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
Forgalomba hozatali engedély jogosultja és gyarto

A forgalomba hozatali engedély jogosultja:

[Lasd az I. sz. mellékletet — A tagallam tolti ki

A gyarto:

LEO Pharmaceutical Products Ltd. A/S (LEO Pharma A/S)
Industriparken 55

DK-2750 Ballerup

Dania

A készitménnyel kapcsolatos tovabbi informaciéért forduljon a forgalomba hozatali engedély jogosultjahoz:
[A tagéllam tolti ki]

Ezt a gyogyszert az Eurdpai Gazdasagi Térség tagallamaiban az alabbi neveken engedélyezték:
[Lasd az I. sz. mellékletet — A tagallam t6lti ki]

A betegtajékoztaté legutébbi jévahagyasinak datuma: [{EEEE/HH}]

[A tagallam tolti ki]

A gyogyszerrol részletes informacié az {tagallam megnevezése/ ligynokség neve} internetes honlapjan
talalhato.
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