Priloha I

Védecké zavéry a zdivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy (PSUR)
isotretinoinu (peroralni forma ptipravku) byly pfijaty tyto védecké zavéry:

Souhrn udajt prezentovanych v tomto prehledu naznacuje, ze jsou zde dliikazy o mozném spojeni mezi
isotretinoinem a sexualnimi dysfunkcemi , v¢etné erektilni dysfunkce a snizeného libida a Ze
mechanismem muze byt snizeni hladiny plazmatického testosteronu.

Drzitelé rozhodnuti o registraci byli vyzvani k predlozeni kumulativniho piehledu hlasenych piipada
v ramci HLGT terminu MedDRA ,,Sexudlni funkce a poruchy plodnosti". Na zaklad¢ uziti tohoto
terminu bylo vyhledano 689 piihod, které se vyskytly u 471 pacientt. Ve vétSing piipadi byly
nahlaseny poruchy erekce a ejakulace (311 ptipadir), dale nasledovaly ptihody pod souhrnnymi
terminy "Sexualni funkce a poruchy plodnosti NEC" (165) a "Spermatogeneze a poruchy spermatu"
(43). Nejcasteji hlaSenymi v téchto ptipadech byly: erektilni dysfunkce (281), pokles libida (92),
sexualni dysfunkce (38), oligospermie (15) a ejakula¢ni porucha (13). Negativni dechallenge byl
hlasen v 10 pfipadech, pozitivni dechallenge byl hlaSen v 15 ptfipadech. Dale byl hlasen jeden
pozitivni a jeden negativni ptipad rechallenge.

Na zéklad¢ prezkoumani pfipadl ze spontanniho hléSeni a literatury existuje tedy dostatecny dikaz,
ktery vyzaduje aktualizaci bodu 4.8 SPC a bodu 4 piibalové informace isotretinoinu.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdiivodnéni zmény v registraci

Na zaklade védeckych zaveért tykajicich se isotretinoinu (peroralni forma piipravku) skupina CMDh
zastava stanovisko, ze pomér pfinosu a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho / 1é¢ivych ptipravkia
obsahujicich isotretinoin (peroralni forma ptipravku) ziistdva nezménény, a to pod podminkou, ze

v informacich o pripravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospé¢la ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci ptipravkt zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Zze v EU jsou v sou¢asné dobé
registrovany dalsi 1é¢ivé piipravky obsahujici isotretinoin (peroralni forma piipravku) nebo jsou
takové pfipravky predmétem budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby
prislusné clenské staty a zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci zvazili u téchto registraci
odpovidajici zménu.



Priloha II

Zmény v informacich o piipravku pro 1é¢ivy piipravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do prislu$nych bodu informaci o pripravku (novy text podtrZzeny
a tucné, vymazany text pFeskrtatty)

Souhrn adaju o pripravku

Bod 4.8

Nasledujici nezadouci G¢inky maji byt pridany do tfidy organovych systémi (SOC) "Poruchy
reprodukéniho systému a prsu"” v bodé 4.8 s Cetnosti "neni znamo":

""Sexualni dysfunkce véetné erektilni dysfunkce a snizené libido"

Ptibalova informace

Bod 4. Mozné vedlejsi ucinky

Cetnost neni znama: (etnost nelze z dostupnych tdaji uréit)
* Tmava nebo jako kola zbarvena mo¢

* Problémy se ziskanim nebo udrzenim erekce
* Snizené libido




Ptiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvaleni zavéra skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v ¢ervenci 2017

Predani prelozenych ptiloh téchto zaveért
prislusnym narodnim organtim:

2. 7411 2017

Implementace zavéra
Clenskymi staty (predlozeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

1. listopadu 2017
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