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



Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych estradiolu (z wyjatkiem kremu, balsamu i emulsji do stosowania w obrgbie
zenskich narzadoéw plciowych) wnioski naukowe sg nast¢pujace:

W $wietle dostepnych danych dotyczacych ryzyka przeniesienia estradiolu na dzieci i zwierzeta
domowe, pochodzacych z literatury, raportow spontanicznych, w tym w niektérych przypadkach o
bliskim zwigzku czasowym, pozytywnych reakcji po odstawieniu i (lub) ponownym wdrozeniu
leczenia oraz w $wietle prawdopodobnego mechanizmu dziatania, komitet PRAC uwaza, ze
niezamierzone przeniesienie estradiolu na dzieci i zwierzgta domowe moze nastapi¢ podczas
stosowania estradiolu w postaci aerozolu lub zelu do stosowania przezskérnego. Komitet PRAC uznat,
ze druki informacyjne produktow leczniczych zawierajacych estradiol w postaci aerozolu lub zelu do
stosowania przezskornego nalezy zmienic tak, aby zawieraly ostrzezenie dla pracownikoéw opieki
zdrowotnej i pacjentow.

Szczegoélowe objasnienie podstaw réznic w odniesieniu do zalecen komitetu PRAC

Grupa CMDh wzigta pod uwage odpowiednie przepisy Dyrektywy 2001/83 oraz Rozporzadzenia
726/2004, w $wietle ktorych w ChPL, oznakowaniu opakowan i Ulotce dla pacjenta nie nalezy
zamieszczaé odniesien do watpliwosci (ostrzezen) dotyczacych wplywu produktu leczniczego na
zwierzgta. Wobec tego w drukach informacyjnych produktu leczniczego przeznaczonego do
stosowania u ludzi nie oczekuje si¢ uzupetnienia informacji dotyczacych ryzyka dla zwierzat.

Grupa CMDh uzgodnita, ze informacje w ChPL, oznakowaniu opakowan i Ulotce dla pacjenta nalezy
ograniczy¢ do tych zwigzanych ze sposobem bezpiecznego i skutecznego stosowania produktu
leczniczego u ludzi. Dlatego grupa CMDh zmienita wnioski naukowe, usuwajac odniesienie do
zwierzat domowych.

W s$wietle dostgpnych danych dotyczgcych ryzyka przeniesienia estradiolu na dzieci , pochodzacych z
literatury, raportow spontanicznych, w tym w niektorych przypadkach o bliskim zwigzku czasowym,
pozytywnych reakcji po odstawieniu i (lub) ponownym wdrozeniu leczenia oraz w $wietle
prawdopodobnego mechanizmu dziatania, grupa CMDh uwaza, Ze niezamierzone przeniesienie
estradiolu na dzieci moze nastgpi¢ podczas stosowania estradiolu w postaci aerozolu lub zelu do
stosowania przezskornego. Grupa CMDh uznata, ze druki informacyjne produktow leczniczych
zawierajacych estradiol w postaci aerozolu lub Zelu do stosowania przezskornego nalezy zmienic¢ tak,
aby zawieraly ostrzezenie dla pracownikow opieki zdrowotnej i pacjentow.

Podstawy zmiany warunkow pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych estradiolu (z wyjatkiem kremu ,balsamu i emulsji
do stosowania w obrebie zenskich narzadéw plciowych) grupa koordynacyjna CMDh uznata, Ze bilans
korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego (produktow leczniczych) zawierajacego
(zawierajacych) estradiol (z wyjatkiem kremu, balsamu i emulsji do stosowania w obszarze zenskich
narzadow plciowych) pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia proponowanych zmian
do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktdw leczniczych objetych ocena niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od
tego, czy dodatkowe produkty lecznicze zawierajace estradiol (z wyjatkiem kremu, balsamu i emulsji
do stosowania w obrgbie zenskich narzagdow piciowych) sg obecnie dopuszczone do obrotu w UE, czy
sa przedmiotem przyszlych procedur wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w UE, grupa
koordynacyjna CMDh zaleca, aby zainteresowany kraj cztonkowski i wnioskodawca (podmiot
odpowiedzialny) 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 drukéw informacyjnych (nowy
tekst jest podkreslony i pogrubiony, usunigty tekst jest przekrestony)

Charakterystyka Produktu Leczniczego

e Punkt4.2

Nalezy poprawi¢ lub doda¢ nastgpujace sformutowanie dla estradiolu w postaci aerozolu i estradiolu
w postaci zelu:

Nalezy poinformowaé pacjentki, ze dzieci nie powinny mieé¢ kontaktu z powierzchnia ciala, na
ktora rozpylono (naniesiono) estradiol w postaci aerozolu lub zelu (patrz punkt 4.4).

e Punkt4.4

Nalezy poprawi¢ lub doda¢ ostrzezenie dotyczace estradiolu w postaci aerozolu i estradiolu w postaci
zelu w nastgpujacy sposob:

Mozliwe przeniesienie estradiolu na dzieci

Estradiol w postaci aerozolu lub zelu moze by¢ przypadkowo przeniesiony na dzieci z
powierzchni skory, na ktéra zostal rozpvlony (naniesiony).

Po wprowadzeniu produktu do obrotu notowano przypadKi paczkowania piersi i guzkow piersi
u dziewczynek przed okresem dojrzewania plciowego, przypadki przedwczesnego dojrzewania
plciowego. ginekomastii i quzkow piersi u chlopcéw przed okresem dojrzewania plciowego,
nastepujace w wyniku niezamierzonego wtornego narazenia na estradiol w postaci aerozolu lub
zelu. W wiekszosci przypadkow stan ten ustepowal po ustaniu narazenia na dzialanie estradiolu.

Nalezy poinformowaé pacjentki, aby:

- _nie dopuszczaé do kontaktu innvch oséb, zwlaszcza dzieci, z odslonietym obszarem skory
i w razie potrzeby przvkrywaé miejsce aplikacji leku odzieza. W razie kontaktu nalezy
jak najszybciej umy¢ skore dziecka woda z mydlem.

- _skonsultowad sie z lekarzem, jesli wystapia przedmiotowe lub podmiotowe objawy
(rozwoj piersi lub inne zmiany plciowe) u dziecka, ktore moglo zostaé przypadkowo
narazone na dzialanie estradiolu w postaci aerozolu lub zelu.

Ulotka dla pacjenta

e Punkt 2

Dzieci

Estradiol w postaci aerozolu lub zelu moze zostaé¢ przypadkowo przeniesiony ze skory pacjenta
na inne osoby. Nie nalezy dopuszczaé do kontaktu innych osob, zwlaszcza dzieci, z odslonietym
obszarem skéry pacjenta i w razie potrzeby przykryé to miejsce po wyschnieciu aerozolu (zelu).
Jesli dziecko wejdzie w kontakt z obszarem skory, na ktory rozpylono (naniesiono) estradiol,
nalezy jak najszybciej umy¢ skore dziecka woda z mydlem. Ze wzgledu na przeniesienie
estradiolu, male dzieci moga wykazywaé nieoczekiwane objawy dojrzewania plciowego (np.
paczkowanie piersi). W wiekszosci przypadkow objawy te ustepuja, gdy dziecko nie jest juz
narazone na dzialanie estradiolu w postaci aerozolu lub zelu.




Jesli u dziecka, ktére moglo byé przypadkowo narazone na dzialanie estradiolu w postaci
aerozolu lub zelu zaobserwuije sie jakiekolwiek oznaki lub objawy dojrzewania (rozwoj piersi
lub inne zmiany plciowe), nalezy skontaktowaé sie z lekarzem.

e Punkt3

Nie pozwalaé innym osobom dotykaé obszaru skéry, na ktory zostal rozpylony (naniesiony)
spray lub zel, dopéki nie wyschnie i w razie potrzeby przykry¢ ubraniem.
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Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Ponowne przyjecie stanowiska przez grupe
CMDh:

posiedzenie CMDh w maju 2022 r.

Przekazanie ttumaczen anekséw do stanowiska
wiasciwym organom krajowym:

06. czerwca 2022 r.

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

05. sierpnia 2022 r.
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