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Whioski naukowe i podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do
obrotu



Whioski naukowe

Uwzgledniajgc raport oceniajgcy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportéw o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych adapalenu, wnioski naukowe sg nastgpujace:

Uwaza sig, ze rosngca liczba (tj. n=1590 w samym tylko okresie sprawozdawczym) zgtoszonych
przypadkow oparzen w miejscu aplikacji w potaczeniu z dostepnymi dowodami z siedmiu
spontanicznych zgloszen w ramach systemu EVDAS, $§wiadczy o zwiazku przyczynowym miedzy
stosowaniem adapalenu i oparzeniami w miejscu aplikacji. Propozycja aktualizacji jest takze
uzasadniona tym, ze zalecono, aby termin preferowany ,,oparzenie w miejscu aplikacji” zamiesci¢ w
unijnych ChPL produktow leczniczych zawierajacych adapalen z nadtlenkiem benzoilu, po
przeprowadzeniu procedury PSUSA dla tego skojarzenia substancji czynnych, zakonczonej w okresie
sprawozdawczym dla obecnego okresowego raportu o bezpieczenstwie (PSUR) dotyczacego
adapalenu. Uwaza si¢ wiec, ze dostepne dowody uzasadniajg aktualizacj¢ punktu 4.8 ChPL i
uwzglednienie w nim informacji o oparzeniu w miejscu aplikacji (termin preferowany). Odpowiednie
aktualizacje nalezy takze wprowadzi¢ do punktu 4 ulotki dla pacjenta.

W okresie sprawozdawczym firma Galderma zakonczyta ocene sygnatu dotyczacego zaburzen
pigmentacji i sklasyfikowata te konkretng kwesti¢ dotyczaca bezpieczenstwa jako mozliwe ryzyko,
ktore nie jest uznawane za istotne. Biorac pod uwage duza liczbe (tacznie n=1462) zgtoszonych do
podmiotu odpowiedzialnego przypadkéw przebarwien skory zwigzanych ze stosowaniem adapalenu,
oprocz dalszej analizy informacji z trzech spontanicznych zgltoszen oraz dowodow, ktore przedstawili
w ramach badania Kang i wsp., uwaza si¢ za wystarczajgce dowody z réznych zroédet danych oraz
prawdopodobienstwo biologiczne, ktore uzasadniaja aktualizacj¢ punktu 4.8 ChPL i odpowiednie
aktualizacje punktu 4 Ulotki dla pacjenta adapalenu, dotyczace zaburzen pigmentacji (np.
hipopigmentacja, hiperpigmentacja).

Wszystkie przypadki wskaznikowe oparzen w miejscu aplikacji obejmowaty oparzenia skory drugiego
stopnia (oparzenia chemiczne). W zwigzku z tym uznaje si¢, ze w drukach informacyjnych nalezy
uwzgledni¢ mozliwo$¢ wystgpienia powaznych oparzen, a konkretnie oparzen drugiego stopnia,
zwigzanych ze stosowaniem adapalenu.

Ze wzgledu na cig¢zkie przypadki anafilaksji i obrzgku naczynioruchowego, obserwowane w zwigzku
ze stosowaniem adapalenu, prawdopodobny czas do wystgpienia zdarzenia obserwowany w
przypadkach zidentyfikowanych w systemie EVDAS oraz mozliwo$¢ ogdlnego wptywu na organizm
podczas stosowania adapalenu, uwaza si¢ za wystarczajace dowody uzasadniajace aktualizacje punktu
4.8 ChPL oraz odpowiednie aktualizacje Ulotki dla pacjenta.

Grupa koordynacyjna CMDh zgodzita si¢ z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.

Podstawy zmiany warunkdw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych adapalenu grupa koordynacyjna CMDh uznata, ze
bilans korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego (produktow leczniczych) zawierajacego
(zawierajacych) jako substancje czynna adapalen pozostaje niezmieniony, pod warunkiem
wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktow objetych oceng niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy
dodatkowe produkty lecznicze zawierajace adapalen sg obecnie dopuszczone do obrotu w UE, czy sg
przedmiotem przysztych procedur wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w UE, grupa
koordynacyjna CMDh zaleca, aby zainteresowane kraje cztonkowskie i wnioskodawcy (podmioty
odpowiedzialne) w nalezyty sposob wdrozyli niniejsza opini¢ CMDh.
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Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktéw leczniczych)
dopuszczonego (dopuszczonych) do obrotu w ramach procedur narodowych



Zmiany, ktore zostang wprowadzone w odpowiednich punktach drukdéw informacyjnych (nowy
tekst jest podkreslony i pogrubiony, usunigty tekst jest przekrestony)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

e Punkt 4.8

Nastepujace dziatania niepozadane nalezy doda¢ w kategorii ,,Zaburzenia uktadu immunologicznego”
klasyfikacji uktadow i narzadow z czestoscig wystepowania ,,cz¢stos$¢ nieznana”: reakcia
anafilaktyczna, obrzek naczynioruchowy;

Nastgpujace dzialania niepozadane nalezy doda¢ w kategorii ,,Zaburzenia skory i tkanki podskorne;”
klasyfikacji ukladéw i narzadow z czestoscig wystepowania ,,czesto$¢ nieznana”: ,,oparzenie w
miejscu aplikacji”, ,,hipopigmentacja skory”, .. hiperpigmentacja skory”

Nalezy rowniez doda¢ nastepujacy tekst w punkcie 4.8:

Wiekszosé przypadkdw oparzesn w miejscu aplikacji byfa powierzchowna, jednak notowano
przypadki oparzes drugiego stopnia.

Ulotka dla pacjenta
e Punkt4

W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z nastepujacych objawéw nalezy natychmiast
skontaktowad sie z lekarzem, gdyz moze by¢ potrzebna natychmiastowa pomoc medyczna:
obrzek twarzy, warg lub gardla, ktory utrudnia polykanie lub oddychanie, wysypka, wiad,
pokrzywka i zawroty glowy. Moze to by¢ objaw obrzeku naczynioruchowego lub ciezkiej reakcii
alergicznej (czesto$¢ nieznana, nie moze by¢ okre§lona na podstawie dostepnych danych).

Czestosé nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)
- Ciemnienie jasnej skory
- Rozja$nienie ciemniejszej skory
- Oparzenie w miejscu nalozenia

Nalezy rowniez doda¢ nastepujacy tekst w punkcie 4:

Opisywano przypadki oparzen w miejscu naloienia (glownie oparzenia powierzchowne, ale takie
oparzenia drugiego stopnia lub powaine oparzenia).
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Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

posiedzenie CMDh w marcu 2019 r.

Przekazanie tlumaczen aneksow do stanowiska
wlasciwym organom krajowym:

11. maja 2019r.

Wdrazanie stanowiska przez panstwa
cztonkowskie (przedtozenie zmiany przez
podmiot odpowiedzialny):

10. lipca 2019r.




