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Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt isotretinoiinia (suun kautta otettavia ladkemuotoja) koskevista maaraaikaisista
turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset paatelmat ovat seuraavat:

Téassa katsauksessa esitetty tietokokonaisuus viittaa ndyttoon siitd, ettd isotretinoiinin kdyttéon voi
liittya sukupuolitoimintojen hairigita, kuten erektiohairiditd ja heikentynyt sukupuolivietti, ja ettd
niiden mekanismi saattaa olla testosteronipitoisuuden pieneneminen plasmassa.

Kumulatiivisesti on 1dydetty yhteensa 689 tapahtumaa 471 potilaalla, kun haku on tehty ylatason
ryhman termilld (High Level Group Term) ”Sukupuolitoimintojen ja hedelmallisyyden h&iriot”.
Valtaosa raportoiduista tapauksista koski erektioon ja ejakulaatioon liittyvia sairauksia ja hairioita
(311 tapausta), ja néité seurasivat ylatason termit (High Level Term) ”Sukupuolitoimintojen ja
hedelmallisyyden hairi6t, ei luokiteltu muualla” (165) ja ”Spermatogeneesin ja siemennesteen hairiot”
(43). Yleisimmin raportoidut suositellut termit (Preferred Terms) olivat erektiohéirio (281),
heikentynyt sukupuolivietti (92), sukupuolitoimintojen hairiét (38), oligospermia (15) ja
ejakulaatiohdirio (13). Kun ladkevalmisteen kéaytto lopetettiin, 10 tapauksessa raportoitiin, ettd
haittavaikutus ei havinnyt, ja 15 tapauksessa raportoitiin, ettd haittavaikutus hévisi. Laékevalmisteelle
uudelleen altistamisesta on tietoja kahdesta potilaasta: toisella heista haittavaikutus ei uusiutunut ja
toisella uusiutui.

Spontaaniraportoinnin ja kirjallisuuskatsauksen perusteella on riittavésti nayttoa siité, etta
isotretinoiinin valmisteyhteenvedon kohta 4.8 ja pakkausseloste on aiheellista péivittaa.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhm& (CMDh) on yhtd mieltd PRAC:n tekemien
paételmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Isotretinoiinia (suun kautta otettavia ladkemuotoja) koskevien tieteellisten paatelmien perusteella
CMDh katsoo, ett4 isotretinoiinia siséltdvien ladkevalmisteiden (suun kautta otettavien l&dkemuotojen)
hy6ty-haittatasapaino on muuttumaton, mikéli valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd tdmén yksittadisen madrdaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on talla hetkelld hyvaksytty
muitakin isotretinoiinia sisaltavia ladkevalmisteita (suun kautta otettavia ladkemuotoja) tai jos niita
kasitellaan tulevissa hyvéksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee muuttamaan niidenkin
myyntilupia vastaavasti.
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Kansallisesti hyvéksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtavat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yliviivatty)

Valmisteyhteenveto
. Kohta 4.8

Seuraavat haittavaikutukset pitaa lisata kohtaan 4.8 elinjarjestelmén ”Sukupuolielimet ja rinnat”
kohdalle esiintymistiheydella "tuntematon”:

’Sukupuolitoimintojen hairiot, mukaan lukien erektiohdiriot ja heikentynyt sukupuolivietti”

Pakkausseloste
4. Mahdolliset haittavaikutukset
Esiintymistiheys tuntematon: (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin)

tumma tai kolanvarinen virtsa
vaikeudet saada erektio tai yllapitéda sita
heikentynyt sukupuolivietti
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Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen: CMDh:n kokous heindkuu 2017

Lausunnon liitteiden kd&nndsten toimittaminen 2. syyskuuta 2017
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytantéonpano 1. marraskuuta 2017
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):
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