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Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka la&keturvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt isotretinoiinia (suun kautta otettavia ladkemuotoja) koskevista méaraaikaisista
turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset paatelmét ovat seuraavat:

Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea katsoo kirjallisuudesta ja spontaaniraportoinnista
saatavissa olevien sakroiliittid koskevien tietojen perusteella, mukaan lukien joidenkin tapausten
laheisen ajallisen yhteyden ja oireiden havidamisen altistuksen loputtua perusteella, seké todennékodisen
vaikutusmekanismin perusteella, etté syy-yhteys isotretinoiinin ja sakroiliitin valilla on véhintaan
kohtalaisen mahdollinen. Laaketurvallisuuden riskinarviointikomitea péétteli, etté isotretinoiinia
sisaltavien valmisteiden valmistetiedot pitaa paivittaa vastaavasti.

Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea katsoo spontaaniraportoinnista saatavissa olevien kuivia
silmid koskevien tietojen perusteella ja todennéakdisen vaikutusmekanismin perusteella, ettd syy-
yhteys isotretinoiinin ja kuivien silmien valilla on vahintdén kohtalaisen mahdollinen.
Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea péatteli, etta isotretinoiinia sisaltdvien valmisteiden
valmistetiedot pitaa paivittaa vastaavasti.

Ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea katsoo Kirjallisuudesta ja spontaaniraportoinnista
saatavissa olevien virtsaputkitulehdusta koskevien tietojen perusteella, mukaan lukien joidenkin
tapausten laheisen ajallisen yhteyden seka oireiden haviamisen altistuksen loputtua ja uusiutumisen
altistusta jatkettaessa perusteella, samoin kuin todennékdisen vaikutusmekanismin perusteella, etta
syy-yhteys isotretinoiinin ja virtsaputkitulehduksen valill4 on vahint4dan kohtalaisen mahdollinen.
Laaketurvallisuuden riskinarviointikomitea paatteli, ettd isotretinoiinia sisaltavien valmisteiden
valmistetiedot pitaa paivittaa vastaavasti.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhma (CMDh) on yhtd mieltd PRAC:n tekemien
paatelmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Isotretinoiinia koskevien tieteellisten paatelmien perusteella CMDh katsoo, etté isotretinoiinia (suun
kautta otettavia ladkemuotoja) siséltavien ladkevalmisteiden hyoty-haittatasapaino on muuttumaton,
mikali valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd tdmén yksittdisen madraaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on talla hetkella hyvaksytty
muitakin isotretinoiinia (suun kautta otettavia ladkemuotoja) sisaltavia laédkevalmisteita tai jos niité
kasitellaan tulevissa hyvaksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee jasenmaita/hakijaa/
myyntiluvan haltijoita ottamaan tdiman CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.
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Kansallisesti hyvaksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



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

Valmisteyhteenveto

. Kohta 4.4
Seuraava varoitus pitaa lisata:

Luusto, lihakset ja sidekudos

Isotretinoiinille altistuneilla_potilailla_on _raportoitu sakroiliittid. Sakroiliitin _erottamiseksi
selkakivun muista syista potilaille, joilla_on sakroiliitin kliinisia oireita, voi olla tarpeen tehda
jatkotutkimuksia mm. kuvantamisella, kuten magneettikuvauksella. Valmisteen markkinoille
tulon jalkeen raportoiduissa tapauksissa sakroiliitti_parani__<valmisteen nimi>_-hoidon
lopettamisen jalkeen ja asianmukaisella hoidolla.

. Kohta 4.8

Seuraava(t) haittavaikutu(k)s(et) pitda lisata elinjarjestelméddn Luusto, lihakset ja sidekudos
esiintyvyyden tuntematon kohdalle:

Sakroiliitti

Pakkausseloste

e Kohta 2

Kerro laakarille, jos sinulla on pitkittyvaa alaselka- tai pakarakipua <valmisteen nimi> -hoidon
aikana. Nama oireet voivat viitata sakroiliittiin, joka on eraanlainen tulehduksellinen selkakipu.
Ladkari_voi_lopettaa <valmisteen nimi>_-hoidon ja antaa_lahetteen erikoislaakarille
tulehduksellisen __selkakivun __hoitoon.  Jatkotutkimukset _mm. kuvantamisella, _Kkuten
magneettikuvauksella, voivat olla tarpeen.

e Kohta4
Tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riit4 esiintyvyyden arviointiin):

Sakroiliitti, joka on erdanlainen tulehduksellinen selkékipu, josta aiheutuu pakara- tai
alaselkékipua

Valmisteyhteenveto

. Kohta 4.4
Varoitusta pitdd muuttaa seuraavasti:

Silmien kuivuminen, sarveiskalvon samentumat, hdméaranaon heikentyminen ja sarveiskalvotulehdus
ovat yleensd laakityksen loputtua korjaantuvia haittavaikutuksia. Silmien kuivumista, joka ei havid
hoidon loputtua, on_raportoitu. Silmien kuivumista voi estdd kayttamalla silmid voitelevaa
silmavoidetta tai silméé kostuttavia tippoja. Piilolinssit voivat hoidon aikana aiheuttaa silmé-arsytysté,
minka vuoksi niiden asemesta on kéytettava silmélaseja.




Pakkausseloste

. Kohta 2
Varoitusta pitdd muuttaa seuraavasti:

Isotretinoiini voi aiheuttaa silmien kuivumista, piilolinsseistd koituvaa &arsytysta ja nakovaikeuksia,
my6s hamaranadn heikkenemistd. Silmien kuivumista, joka ei havid hoidon loputtua, on
raportoitu. Kerro laakarille, jos sinulla ilmenee jokin téallainen oire. L&&kéri saattaa pyytaa sinua
kayttdméaan silmid voitelevaa voidetta tai silmatippoja (ns. keinokyyneleitd). Jos kaytéat piilolinsseja ja
ne arsyttavat silmia, voit saada neuvon kayttdd silmélaseja hoidon ajan. Jos sinulla ilmenee
nékovaikeuksia, laékéri saattaa antaa sinulle lahetteen erikoislaakarille neuvontaa varten ja pyytaa
sinua lopettamaan isotretinoiinin kayton.

Valmisteyhteenveto

. Kohta 4.8

Seuraava(t) haittavaikutu(k)s(et) pitdé lisata elinjarjestelmdan Munuaiset ja virtsatiet esiintyvyyden
tuntematon kohdalle:

Virtsaputkitulehdus

Pakkausseloste

. Kohta 4

Seuraava(t) haittavaikutu(k)s(et) pitdd lisatd elinjarjestelmdén otsikon Muut haittavaikutukset
esiintyvyyden tuntematon kohdalle:

Virtsaputkitulehdus
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Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvaksyminen: CMDh:n kokous joulukuu 2021

Lausunnon liitteiden kaannosten toimittaminen 30. tammikuuta 2022
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytantédénpano 31. maaliskuuta 2022
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):




