Liite III

Muutoksia valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin

Huomautus:

N@ama valmisteyhteenvedon ja pakkausselosteen asianmukaisiin kohtiin tehtavat muutokset on laadittu
lausuntopyynt6- eli referraalimenettelyssa.

Direktiivin 2001/83/EY III osaston 4. luvun mukaisesti jdsenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset
voivat tdman pohjalta tarpeen mukaan paivittda valmistetiedot yhteistydssa viitejasenvaltion kanssa.
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Nykyisid valmistetietoja on muutettava (tekstin lisdys, korvaaminen tai poisto tarpeen mukaan) siten,
etta ne ovat alla olevien, hyvaksyttyjen sanamuotojen mukaisia

Ladkevalmisteet, jotka sisdltavat vain syproteronia

Valmisteyhteenveto

Kohta 4.1 Kdyttdaiheet

Valmisteille, joiden kéytté on sallittu naisilla (vaikeat androgenisaation merkit naisilla kuten hirsutismi,
androgeeninen alopesia tai akne ja seborrea) annoksella 10 mg, seuraava sanamuoto on liséttédva
kéyttdaiheen jalkeen:

Syproteroniasetaatti 10 mg on tarkoitettu <kdyttoaiheiden> hoitoon silloin kun
pieniannoksisilla syproteronivalmisteilla tai muilla hoitomuodoilla ei ole saavutettu

tyydyttévia tuloksia.

Valmisteille, joiden kdyttd on sallittu naisilla (vaikeat androgenisaation merkit naisilla kuten hirsutismi,
androgeeninen alopesia tai akne ja seborrea) annoksella 50 mg, seuraava sanamuoto on lisdttévéa
kdyttbaiheen jélkeen:

Syproteroniasetaatti 50 mqg on tarkoitettu <kdyttoaiheen (kdyttoaiheiden)> hoitoon silloin

kun pieniannoksisilla syproteronivalmisteilla tai muilla hoitomuodoilla ei ole saavutettu
tyydyttévia tuloksia.

Valmisteille, joiden kdytté on sallittu poikkeavan sukupuolivietin heikentdmiseen aikuisilla miehill
annoksella 50 mg, 100 mg tai 300 mg/3 ml, seuraava sanamuoto on lisdttava kadyttéaiheen jalkeen:

Poikkeavan sukupuolivietin he:kentam:seen miehilla vo:daan kazttaa smroteromasetaatt

sopivina.

Valmisteille, joiden kdytté on sallittu eturauhassydévan hoitoon, mukaan lukien LHRH-agonistihoidon
alun flare-reaktio, sanamuoto séilyy ennallaan.

4.2 Annostus ja antotapa

Valmisteille, joiden kéytté on sallittu naisilla (vaikeat androgenisaation merkit naisilla kuten hirsutismi,
androgeeninen alopesia tai akne ja seborrea) annoksella 10 mg, seuraava sanamuoto on
lisdttévd/muokattava indikaation jélkeen vain niissé jasenvaltioissa, joissa syproteroniasetaatti

2 mg/etinyyliestradioli 35 mikrog on sallittu samalaisiin kdyttbéaiheisiin kuin syproteroni 10 mg:

Kliinisen paranemisen jédlkeen on kdytettidva pienintd tehokasta annosta, joka voi sisaltda
syproteroniasetaattia 2 mqg/etinyyliestradiolia 35 mikrog.

Valmisteille, jotka on sallittu poikkeavan sukupuolivietin heikentdmiseen aikuisilla miehilld annoksella
50 mg, 100 mqg tai 300 mg/3 ml, seuraava sanamuoto on liséttévéd/muokattava annostuksen jélkeen:

Syproteroniasetaattihoidon kesto on méariteltdvé yksildllisesti. Kun tyydyttivéa tulos on
saavutettu, terapeuttista vaikutusta on ylldapidettdvad pienimmadélla mahdollisella annoksella.
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Annosta muutettaessa tai syproteroniasetaattihoitoa lopetettaessa, muutos on tehtdvéa
vadhitellen.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Kaikki kdyttbaiheet, varoitus on lisdttdvéa tai muokattava seuraavasti:

Menlnglooma.

kdyton yhteydessd, padasiassa annoksilla, jotka ovat of 25 mg ja suurempia.

Meningioomariski kasvaa syproteroniasetaatin kumulatiivisten annosten kasvaessa (ks.
kohta 5.1). Suuria kumulatiivisia annoksia voi ilmeta pitkdaikaisessa kdytossad (useita

vuosia) tai lvhyemmdéssa kdytossd, jossa pdivittidiset annokset ovat suuria. Potilaita on

tarkkailtava meningioomien varalta kliinisen hoitokdytdnnén mukaisesti. Jos
<kauppanimi>-valmisteella hoidetulla potilaalla diagnosoidaan meningiooma, hoito
<kauppanimi>-valmisteella ja muilla syproteronia siséltévilld valmisteilla on lopetettava
pysyviésti (ks. kohta "Vasta-aiheet”).

On jonkin verran ndyttdd siitd, ettd meningioomariski saattaa pienentya syproteronihoidon
lopettamisen jdlkeen.

4.8 Haittavaikutukset
Seuraava(t) haittavaikutus(haittavaikutukset) on lisdttdva tai muokattava seuraavasti:

Meningiooma - yleisyys harvinainen

Seuraava lause on lisgttdva tai muokattava seuraavasti:

Meningioomien (yksittdisten ja multippelien) esiintymisia on ilmoitettu syproteroniasetaatin
kidyton yhteydessa (ks. kohta 4.4).

5.1 Farmakodynamiikka

Seuraava sanamuoto on liséttéva:

Meningiooma
Ranskassa tehdysta epidemiologisesta kohorttitutkimuksesta saatujen tulosten perustella

on osoitettu kumulatiivinen annosriippuvainen yhteys syproteroniasetaatin ja
meningiooman viélilld. Taméa tutkimus perustui Ranskan sairausvakuutusviranomaisilta
(CNAM) saatuihin tietoihin, ja siihen osallistui 253 777 naista, jotka kdyttivit 50-100 mqg:n
syproteronitabletteja. Leikkauksella tai sddehoidolla hoidetun meningiooman insidenssia
verrattiin niiden naisten, jotka altistuivat suuriannoksiselle syproteroniasetaatille
kumulatuwnen annos = 3 ja nalsten jotka alt:stu:vat hieman s roteronlasetaatllle

Syproteroniasetaatin Ilmaantuvuus HR.4j (95% CI) @

kumulatiivinen annos (potilasvuosina)

Lievd altistus (< 3 g) 4,5/100 000 Ref.

Altistus =2 3 g 23,8/100 000 6,6 [4,0-11,1]
12-36 g 26/100 000 6,4 [3,6-11,5]
36-60 g 54,4/100 000 11,3 [5,8-22,2]
yli 60 g 129,1/100 000 21,7 [10,8-43,5]

2 Korjattu idn (aikariippuvaisena muuttujana) ja estrogeenin kdyton (tutkimukseenottovaiheessa)
perusteella

Esimerkiksi 12 g:n kumulatiivinen annos voi vastata vuoden kestidvaa hoitoa annoksella

50 mg/vrk 20 péivédn ajan joka kuukausi.
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Pakkausseloste

Kohta 1: Mitd X on ja mihin sita kdytetaan

Valmisteille, joiden kdyttd on sallittu naisilla (vaikeat androgenisaation merkit naisilla kuten hirsutismi,
androgeeninen alopesia tai akne ja seborrea) annoksella 10 mg, seuraava sanamuoto on lisdttéva
kdyttdaiheen jélkeen:

Ota syproteroniasetaatti 10 mq -valmistetta <kayttoaiheiden> hoitoon vain silloin, jos

pieniannoksisilla syproteroniasetaattivalmisteilla tai muilla hoidoilla ei ole saavutettu
tyydyttévia tuloksia.

Valmisteille, joiden kdyttd on sallittu naisilla (vaikeat androgenisaation merkit naisilla kuten hirsutismi,
androgeeninen alopesia tai akne ja seborrea) annoksella 50 mg, seuraava sanamuoto on lisdttévéa
kdyttbaiheen jélkeen:

Ota syproteroniasetaatti 50 mq -valmistetta <kadyttoaiheiden> hoitoon vain silloin, jos

pieniannoksisilla syproteroniasetaattivalmisteilla tai muilla hoidoilla ei ole saavutettu
tyydyttévia tuloksia.

Valmisteille, joiden kdyttoé on sallittu poikkeavan sukupuolivietin heikentdmiseen aikuisilla miehilld
annoksella 50 mg, 100 mqg tai 300 mg/3 ml, seuraava sanamuoto on liséttévéa kdyttbaiheen jilkeen:

Ota syproteroniasetaatti 50/300 mg -valmistetta <kdyttoaiheiden> poikkeavan
sukupuolivietin heikentdmiseen vain silloin, jos laakarin mielesta muut hoitomuodot eivat

ole sopivia.

Kohta 2: Mita sinun on tiedettava ennen kuin <otat> <kdytit> X-valmistetta

Varoitukset ja varotoimet
Kaikki kdyttbéaiheet, varoitus on liséttdva tai muokattava seuraavasti:

Jjos huomaat seuraavia oireita: nakoalstm muutokset (esim. kahtena nakemmen, naon

sumentuminen), kuulon heikkeneminen tai korvien soiminen, hajuaistin menetys, ajan
myota pahenevat pdédnséaryt, muistinmenetys, kouristukset, kédsien tai jalkojen heikkous.
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Yhd|stelmavalm|steet 1otka S|saltava svproteronlasetaattla

syproteroniasetaatti/estradiolivaleraatti)

Valmisteyhteenveto

4.3 Vasta-aiheet
Seuraava lause on lisattava:

e meningiooma tai aiemmin sairastettu meningiooma

4.4 Varoitukset ja varotoimet

Seuraava kappale on liséttéava:

Menmg:ooma.

kdyton yhteydessd, varsinkin suurilla annoksilla (25 mqg ja suuremmat) ja pitempiaikaisessa
kidytossa (ks. kohta 5.1). Jos potilaalla diagnosoidaan meningiooma, hoito kaikilla
syproteroniasetaattia sisdltdvilld valmisteilla on varotoimenpiteeni lopetettava, mukaan
lukien <Kauppanimi>-hoito. .

5.1 Farmakodynamiikka

Seuraava sanamuoto on liséttéva:

Meningiooma

Ranskassa tehdysti epidemiologisesta kohorttitutkimuksesta saatujen tulosten perustella
on osoitettu kumulatiivinen annosriippuvainen yhteys syproteroniasetaatin ja

menmalooman vaIlIIa Tama tutklmus Derustu: Ranskan salrausvakuutusv:ranomals:lta

syproteronitabletteja. Leikkauksella tai sddehoidolla hoidetun meningiooman insidenssia

verrattiin niiden naisten, jotka altistuivat suuriannoksiselle syproteroniasetaatille
( kumulatnvmen annos = 3 qg) ja nalsten, jotka altlstu:vat hieman svproteromasetaatllle

Syproteroniasetaatin Ilmaantuvuus HR.4j (95% CI) @
kumulatiivinen annos (potilasvuosina)
Lieva altistus (< 3 g) 4,5/100 000 Ref.
Altistus =2 3 g 23,8/100 000 6,6 [4,0-11,1]
12-36 g 26/100 000 6,4 [3,6-11,5]
36-60 g 54,4/100 000 11,3 [5,8-22,2]
yli 60 g 129,1/100 000 21,7 [10,8-43,5]

2 Korjattu idn (aikariippuvaisena muuttujana) ja estrogeenin kdyton (tutkimukseenottovaiheessa)
perusteella

Esimerkiksi 12 g:n kumulatiivinen annos voi vastata vuoden kestivéa hoitoa annoksella
50 mg/vrk 20 pédivan ajan joka kuukausi.
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Pakkausseloste

2. Mita sinun on tiedettdava ennen kuin <otat> <kdytdt> X-valmistetta

Ali <ota> <kidytd> X-valmistetta:
Seuraava sanamuoto on lisdttéva:

- Jos sinulla on meningiooma tai jos sinulla on joskus diagnosoitu meningiooma

(vleensd hyvéanlaatuinen aivokalvon kasvain aivojen ja kallon vélissé).

Varoitukset ja varotoimet
Seuraava sanamuoto on lisattéava:

Kéytettiessa suuria syproteroniasetaattiannoksia (25 mq ja suuremmat) on raportoitu

hyvénlaatuisen aivokasvaimen (meningiooman) riskin lisddntymista. Jos sinulla

diagnosoidaan meningiooma, ldédkéri lopettaa varotoimenpiteend kaikki syproteronia

sisdltdvét hoidot, mukaan lukien <Kauppanimi>-hoidon (ks. kohta “Ald ota <Kauppanimi>-

valmistetta”).
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