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Usvojeno na sjednici PRAC-a 30. studenog — 3. prosinca 2015.

Tekst informacija o lijeku u ovom dokumentu preuzet je iz dokumenta naziva "Preporuke PRAC-a
vezane uz signale” koji sadrzi cijeli tekst preporuka PRAC-a kojim se azuriraju informacije o lijeku kao i
op¢u smjernicu o upravljanju signalima. Dokument je dostupan ovdje (samo na engleskom jeziku).

Novi tekst koji se dodaje informacijama o lijeku je podcrtan. Trenutni tekst kojeg treba obrisati je

preertan.

1. Lijekovi za hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) koji
nisu farmaceutski oblici za vaginalnu uporabu, a koji sadrze
estrogene ili kombinaciju estrogena i progestagena (to
ukljucuje i lijekove koji sadrze tibolon); DUAVIVE
(bazedoksifen, konjugirani estrogeni) — povecani rizik od
nastanka raka jajnika (EPITT br. 18258)

1. Za lijekove za hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) koji sadrze samo estrogen ili
kombinaciju estrogena i progestagena

SaZetak opisa svojstava lijeka (SPC) dio 4.4.: Posebna upozorenja i mjere opreza pri
uporabi

Rak jajnika

Rak jajnika mnogo je rjedi od raka dojke.

Cridjeti-gie—4-8)—Epidemioloski dokazi na osnovi velike meta-analize ukazuju na blago povedani

rizik u Zena koje uzimaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) koja sadrZi samo estrogen ili
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kombinaciju estrogena i progestagena, Sto postaje vidljivo unutar 5 godina uporabe, dok se rizik s
vremenom smanjuje nakon prestanka primanja terapije.

Neke druge studije, ukljucujudi studiju WHI, ukazuju na to da dugetrajra uporaba kombiniranih
hormonskih nadomjesnih terapija (HNT) moZe preuzre€iti-biti povezana sa sli¢nim ili neznatno
manjim rizikom (vidjeti dio 4.8.).

SPC dio 4.8.: Nuspojave

Rak jajnika
BugetrajpratUporaba hormonske nadomjesne terapije (HNT) koja sadrzi samo estrogen +# ili
kombinaciju estrogena i progestagena povezuje se s blago povecanim rizikom od dijagnoze raka

jajnika (vidjeti dio 4.4.). Studija;Miijun—Zzena’pokazalaje-dapetegediSnje primanje-hermenske

Meta-analiza 52 epidemioloske studije ukazala je na povecani rizik od nastanka raka jajnika u
Zena koje trenutno primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) u usporedbi sa Zenama koje
nikada nisu primale hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) (RR 1,43, 95 %ClI, 1,31-1,56). U Zena
u dobi od 50 do 54 godine koje primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) 5 godina to
rezultira otprilike jednim dodatnim slu¢ajem na 2000 korisnica. U Zena u dobi od 50 do 54 godine
koje ne primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT), otprilike dviema Zenama od 2000 bit ¢e

dijagnosticiran rak jajnika u razdoblju od 5 godina.

Uputa o lijeku
2. STO MORATE ZNATI PRIJE NEGO POCNETE UZIMATI X

Rak jajnika

sadrzi samo estrogen ili kombinaciju estrogena i progestagena povezuije se s blago poveéanim

rizikom od nastanka raka jajnika.

Rizik od nastanka raka jajnika ovisi o dobi. Na primjer, u ZZena u dobi od 50 do 5469 godine koje

ne primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT), upresjeku otprilike dvjema Zenama od 23000
bit ¢e dijagnosticiran rak jajnika u razdoblju od 5 godina. U Zena koje primaju hormonsku
nadomjesnu terapiju (HNT) 5 godina bit ¢e izmedu—2- otprilike 3 slucaja na 22000 korisnica

(tj. do otprilike jedan dodatni slucaj).

2. Za lijekove koji sadrze tibolon

SPC dio 4.4.: Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi
Rak jajnika

Rak jajnika mnogo je rjedi od raka dojke.
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Cridjeti-gie—4-8)—Epidemioloski dokazi na osnovi velike meta-analize ukazuju na blago povedani

rizik u Zena koje uzimaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) koja sadrzi samo estrogen ili

kombinaciju estrogena i progestagena, Sto postaje vidljivo unutar 5 godina uporabe, dok se rizik s

vremenom smanjuje nakon prestanka primanja terapije.

Neke druge studije, ukljuujudi studiju Zenske zdravstvene inicijative (engl. Women's Health
Initiative, WHI), ukazuju na to da dugetrajaa uporaba kombiniranih hormonskih nadomjesnih
terapija (HNT) moZe preuzre€iti-biti povezana sa sli¢nim ili neznatno manjim rizikom (vidjeti
dio 4.8.).

Studija ,,Milijun Zena” pokazala je da je relativni rizik od nastanka raka jajnika kod uporabe
tibolona slican riziku povezanom s uporabom drugih vrsta hormonske nadomjesne terapije (HNT).

SPC dio 4.8.: Nuspojave

ZabiljeZzene su i druge nuspojave povezane s lijeenjem estrogenom i kombinacijom estrogena i
progestagena:

Rak jajnika
BPugetrajratUporaba hormonske nadomjesne terapije (HNT) koja sadrzi samo estrogen # ili

kombinaciju estrogena i progestagena povezuje se s blago povecanim rizikom od dijagnoze raka
jajnika (vidjeti dio 4.4.).

Meta-analiza 52 epidemiolo3ke studije ukazuje na povecani rizik od nastanka raka jajnika u zena

koje trenutno primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) u usporedbi sa Zenama koje nikada
nisu primale hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) (RR 1,43, 95 % CI 1,31-1,56). U Zena u dobi
od 50 do 54 godine koje primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) 5 godina to rezultira

otprilike jednim dodatnim slu¢ajem na 2000 korisnica. U Zena u dobi od 50 do 54 koje ne primaju

hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT), otprilike dviema Zenama od 2000 bit ¢e dijagnosticiran

rak jajnika u razdoblju od 5 godina.

Studija ,,Milijun Zena” pokazala je da petogodisnje primmanje-hermoenske-nademjesne-terapije

HNP-uzimanje tibolona rezultira jednim dodatnim slu¢ajem na 2500 korisnica (vidjeti

dio 4.4.). Studijajepokazaladajerelativa ed-nastankarakajajnikaked-upora

Eanrizi g I o e CHNT)-

Uputa o lijeku
2. STO MORATE ZNATI PRIJE NEGO POCNETE UZIMATI X

Rak jajnika
Rak jajnika rijetko se pojavljuje.— mnogo je rjedi od raka dojke. Uporaba hormonske nadomjesne

terapije (HNT) koja sadrzi samo estrogen ili kombinaciju estrogena i progestagena povezuje se s
blago povecanim rizikom od nastanka raka jajnika.

Rizik od nastanka raka jajnika ovisi o dobi. Na primjer, u Zabiljezenoje-tda—se-uzenakojeprimaju

hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) dpresjekud otprilike dvjema Zenama od 22000 bit c¢e
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dijagnosticiran rak jajnika u razdoblju od 5 godina. U Zena koje primaju hormonsku nadomjesnu
terapiju (HNT) 5 godina bit ¢e izmedu—2-+ otprilike 3 slu¢aja na 23000 korisnica (tj. e otprilike
jedan dodatni slucaj).

Uz uporabu X-a, povecani rizik od nastanka raka jajnika sli¢an je rizicima kod drugih vrsta
hormonske nadomjesne terapije (HNT).

3. Za DUAVIVE

SPC dio 4.4.: Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi
Rak jajnika

Rak jajnika mnogo je rjedi od raka dojke.

{vidjeti-die4-8)—Epidemioloski dokazi na osnovi velike meta-analize ukazuju na blago povecani

rizik u Zena koje uzimaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) koja sadrZze samo estrogen, $to

postaje vidljivo unutar 5 godina uporabe, dok se rizik s vremenom smanjuje nakon prestanka

primanja terapije.

Neke druge studije, uklju¢ujudi studiju WHI, ukazuju na to da se primjena kombiniranih
hormonskih nadomjesnih terapija (HNT) moZe biti povezana sa sli¢nim ili neznatno manjim
rizikom (vidjeti dio 4.8.).

Ucinak lijeka DUAVIVE na rizik od nastanka raka jajnika nije poznat.

SPC dio 4.8.: Nuspojave
Rak jajnika

PugetrajratUporaba hormonske nadomjesne terapije (HNT) koja sadrzi samo estrogen povezuje
se s blago povecanim rizikom od dijagnoze raka jajnika (vidjeti dio 4.4.).

Meta-analiza 52 epidemioloske studije ukazuje na povedani rizik od nastanka raka jajnika u Zena

koje trenutno primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) u usporedbi sa Zenama koje nikada
nisu primale hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) (RR 1,43, 95 % CI 1,31-1,56). Y-studijt
~MitijaRr—2ena” U Zena u dobi od 50 do 54 godine koje primaju hormonsku nadomjesnu terapiju
(HNT)-primanje-hermonske-nademjesneterapije (HNP-tijekem-5 godina to rezultiraleje rezultira

otprilikejednim dodatnim slu¢ajem na 25000 korisnica. U Zena u dobi od 50 do 54 godine koje ne

primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) otprilike dviema ?enama od 2000 bit ¢e

dijagnosticiran rak jajnika u razdoblju od 5 godina.

Uputa o lijeku
2. STO MORATE ZNATI PRIJE NEGO POCNETE UZIMATI DUVAVIVE

Rak jajnika
Rak jajnika rijetko se pojavljuje.— mnogo je riedi od raka dojke. Uporaba hormonske nadomjesne
terapije (HNT) koja sadrzi samo estrogen povezuje se s blago povecéanim rizikom od nastanka

raka jajnika.

Novi tekst informacija o lijeku — izvadci iz preporuka PRAC-a vezanih uz signale
EMA/PRAC/835756/2015 Stranica 4/6



Rizik od nastanka raka jajnika ovisi o dobi. Na primjer, u Zena u dobi od 50 do 5469 godine koje

ne primaju hormonsku nadomjesnu terapiju (HNT) uproesjeku otprilike dvjema Zenama od 21000
bit ¢e dijagnosticiran rak jajnika u razdoblju od 5 godina. U Zena koje primaju hormonsku
nadomjesnu terapiju (HNT) 5 godina bit ¢e izmedu—=2+ otprilike 3 sluaja na 22000 korisnica (tj.
otprilike de-jedan dodatni sluc¢aj). Obratite se svom lije¢niku ako imate bilo kakvih pitanja.

Ucinak lijeka DUAVIVE na rizik od nastanka raka jajnika nije poznat.

2. TACHOSIL (ljudski fibrinogen, ljudski trombin) —
intestinalna opstrukcija (EPITT br. 18373)

SaZetak opisa svojstava lijeka
4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Kako bi se sprijedilo lijepljenje za tkiva na nezeljenim mjestima, prije primjene TachoSila osigurajte da
su tkivna podrudja izvan Zeljenog podrudja primjene odgovarajuce ociséena (vidjeti dio 6.6). Prilikom
uporabe u abdominalnoj kirurgiji koja se provodila blizu crijeva prijavljeni su dogadaji lijepljenja za

gastrointestinalna tkiva, koji su doveli do gastrointestinalne opstrukcije.

4.8 Nuspojave

Poremecaji probavnog sustava:

'Nepoznata' u€estalost: Intestinalna opstrukcija (u abdominalnoj kirurgiji)

Op¢i poremedaji i reakcije na mjestu primjene:

'Nepoznata' ucestalost: Lijepljenje

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Pritisak se primjenjuje vlaznim rukavicama ili vlaznim jastuci¢éem. Zbog jakog afiniteta kolagena prema
krvi TachoSil se moze zalijepiti i za kirurSke instrumente, #i-rukavice ili okolna tkiva prekrivena krvlju.
To se moZze izbjeci tako da se kirurski instrumenti i rukavice te_okolna tkiva ocCiste prije primjene.
Vazno je napomenuti da neodgovarajuce cis¢enje okolnih tkiva moZe uzrokovati lijepljenje (vidjeti dio
4.4). Nakon $to se TachosSil pritisne na ranu, rukavica ili jastuc¢i¢ moraju se pazljivo ukloniti. Kako se
Tachosil ne bi otrgnuo, moze se s jedne strane pridrzati, npr. pincetom.

Uputa o lijeku
2. Sto morate znati prije nego poénete primjenjivati TachoSil

Upozorenja i mjere opreza
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Moguc¢ je razvoj oZiljkastih tkiva na operiranom podrucju nakon kirurSkog zahvata u trbuhu te ako se
TachoSil zalijepi za okolna tkiva. Oziljkasta tkiva mogu uzrokovati lijepljenje povrSina u crijevu, $to
moze dovesti do zalepljenja crijeva.

4. Moguce nuspojave

Nakon kirur§kog zahvata i uporabe TachoSila u nekih je bolesnika mogu¢ razvoj oziljkastih tkiva.
Nakon kirurdkih operacija trbuha takoder se moze pojaviti zacepljenje crijeva i bol. Uestalost ovih
vrsta dogadaja nije poznata (ne moZe se procijeniti iz dostupnih podataka). Prilikom primjene

TachoSila Vas ¢e se kirurg pobrinuti da se podrucje koje e se operirati ocisti radi smanjenja tog rizika.

Upute za uporabu

3. Ocistite kirurske instrumente, # rukavice i okolna tkiva, ako je potrebno. TachoSil se moze lijepiti za
kirurSke instrumente, ili rukavice ili okolna tkiva prekrivena krvlju. Vazno je napomenuti da
neodgovarajuce CiSéenje okolnih tkiva moze uzrokovati lijepljenje.
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