I lisa

Teaduslikud jareldused ja miiiigilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jareldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet adapaleeni perioodiliste
ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised:

Manustamiskoha pdletuse juhtude suurenevat arvu (n=1590 juhtu teavitamisperioodi jooksul) koos
EVDAS-ist parineva 7 spontaanse kdrvaltoimeteatise kdigus kogutud andmetega, peetakse oluliseks
toendusmaterjaliks adapaleeni ja manustamiskoha pdletuse pdhjusliku seose kohta. Vottes arvesse, et
“manustamiskoha pdletus” soovitati lisada adapaleeni/bensolllperoksiidi sisaldavate ravimite ravimi
omaduste kokkuvdtetesse nende toimeainete kombinatsiooni puudutava PSUSA protseduuri jargselt,
mis |Oppes kédesoleva adapaleeni perioodilise ohutusaruande teavitamisperioodi jooksul, on ettepanek
téienduste tegemiseks pohjendatud. Lisaks on joutud jareldusele, et tdendid “manustamiskoha
poletuse” lisamiseks ravimi omaduste kokkuvotte 10iku 4.8 on piisavad. Vastavad taiendused tuleb
teha ka pakendi infolehe I8iku 4.

Teavitamisperioodi jooksul sulges Galderma pigmentatsioonihairete ohusignaalid ning maaratles antud
ohutuse teema mitteolulise potentsiaalse riskina. Vottes arvesse MLH poolt saadud suurt adapaleeni
kasutamisega seotud nahavarvuse muutuse juhtude hulka (n=1462 kumulatiivset juhtu) ning lisaks 3-
st spontaansest kdrvaltoimeteatisest saadud teabe tdiendavat anallilisi ja Kang et al uuringus esitatud
tdendusmaterjali, jouti jareldusele, et erinevatest andmekanalitest parinev tdendusmaterjal koos
bioloogilise usutavusega on piisav, et nduda pigmentatsioonihdirete (nt hliipopigmentatsioon,
hlperpigmentatsioon) lisamist adapaleeni ravimi omaduste kokkuvotte I0iku 4.8 ja pakendi infolehe
16iku 4.

Koikide manustamiskoha pdletuse juhtude korral viidati naha teise astme/keemilisele pdletusele.
Sellest tulenevalt leiti, et adapaleeni kasutamisega seotud raskete pdletuste, eriti teise astme pdletuste

tekkimise risk, tuleb lisada ravimi omaduste kokkuvottesse.

Vottes arvesse adapaleeni kasutamisega seotud anafiilaksia ja angioddeemi juhtude raskusastet ning
avaldumise aja tdendosust, mida taheldati EVDAS-is identifitseeritud juhtude korral ning adapaleeni
slisteemse imendumise tdendosust, jouti jareldusele, et tdendusmaterjal ravimi omaduste kokkuvotte

4.8 ja pakendi infolehe 16igu 4 tdiendamiseks on piisav.

Inimravimite komitee vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm

noustub ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike jareldustega.

Miiligiloa (miiligilubade) tingimuste muutmise alused

Adapaleeni kohta tehtud teaduslike jarelduste pdhjal on inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm arvamusel, et adapaleeni sisaldava(te) ravimi(te)

kasulikkuse ja riski suhe jaab samaks, kui ravimiteabes tehakse vastavad muudatused.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm on
seisukohal, et kdnealuses perioodilise ohutusaruande hindamises késitletavate ravimite mudgiluba

(midgilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu valjastatud vdi kavas edaspidi valjastada



mudgilube ka teistele adapaleeni sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm asjaomastel liikmesriikidel ja
taotlejatel/miuigiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud

menetluste koordineerimisriihma seisukohta arvesse votta.



II lisa

Muudatused liikmesriikides miiiligiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse I6ikudesse (uus tekst alla joonitud ja
paksus kirjas, kustutatud tekst {abikriipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote
. Loik 4.8

Organstlsteemi klassi immuunsiisteemi kahjustuste alla tuleb lisada jargmine kdrvaltoime teadmata
esinemissagedusega: anafiilaktiline reaktsioon, angioédeem;

Organslsteemi klassi naha ja nahaaluskoe kahjustuste alla tuleb lisada jargmine kdrvaltoime teadmata
esinemissagedusega: manustamiskoha pdletus, naha hiipopigmentatsioon, naha

hiiperpigmentatsioon;

Loiku 4.8 tuleb lisada jargmine tekst:

Enamik "manustamiskoha poletuse” juhtudest olid pindmised poletused, kuid on teatatud ka
teise astme poletustest.

Pakendi infoleht
e LoOik 4

Votke otsekohe iithendust oma arstiga, kui te tdheldate monda jargmistest siimptomitest- te
vOite vajada kiiret meditsiinilist abi: ndo,- huulte- voi koriturse, mis pohjustab neelamis- voi

hingamisraskusi, 1606ve, siigelus, villid ja pearinglus. See voib olla angioodeemi voi raske
allergilise reaktsiooni ndhuks (esinemissagedus teadmata, ei saa hinnata olemasolevate

andmete alusel).

Teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel)
- Heleda naha tumenemine

-  Tumeda naha heledamaks muutumine

- Manustamiskoha pdletus

Loiku 4 tuleb lisada jargmine tekst:

Teatatud on manustamiskoha poletuse (peamiselt pindmised poletused, kuid ka teise astme

voi rasked péletused) juhtudest.




III lisa

Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja

detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisriihma seisukoha vastuvotmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisrithma koosolek martsis 2019

Seisukoha lisade tdlgete edastamine

liikmesriikide padevatele asutustele:

11.mai 2019

Seisukoha rakendamine liikmesriikides

(midgiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

10. juuli 2019




