Anexo I

Conclusodes cientificas e fundamentos da alteracdo dos termos da(s) autorizagdo(des) de
introducao no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatorio de avaliagdo do PRAC sobre os relatérios periddicos de seguranca (RPS)
para acetato de cloromadinona / etinilestradiol, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Com base nos dados disponiveis de ensaios clinicos sobre o risco de enzimas do figado elevadas, o
PRAC considera que uma relagao causal entre o uso concomitante de
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir com etinilestradiol e enzimas do figado elevadas €, pelo menos,
uma possibilidade razoavel. O PRAC concluiu que a informacdo do medicamento de medicamentos
que contém acetato de cloromadinona/etinilestradiol deve ser alterada em conformidade.

O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteracdao dos termos da(s) autorizacao(oes) de introducao no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a acetato de cloromadinona / etinilestradiol, o CMDh
considera que o perfil beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém) acetato de
cloromadinona / etinilestradiol se mantém inalterado na condicdo de serem introduzidas as
alteragdes propostas na informagdao do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagdo(des) de introducdo no mercado no ambito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
acetato de cloromadinona / etinilestradiol estdao atualmente autorizados na UE ou serao objeto de
procedimentos de autorizacdo na UE no futuro, o CMDh recomenda que os Estados Membros
envolvidos e o requerente/titulares das autorizacdes de introducdo no mercado tomem em devida
consideragao esta posicao do CMDh.



Anexo II

Alteracodes a Informacao do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio
de procedimentos nacionais



Alteragoes a incluir nas seccgoes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado
e a negrito, texto a ser eliminado rasurade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

o Seccdo 4.3
As contraindicagdes devem ser alteradas do seguinte modo:

Etinilestradiol 0,02 mg e acetato de cloromadinona 2 mg comprimido revestido por pelicula esta
contraindicado na utilizacdo concomitante com medicamentos contendo
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir e dasabuvir, ed—-medicamentos contendo glecaprevir/pibrentasvir
ou sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (ver seeeées4-4-e secgao 4.5).

. Seccao 4.4

. Secgao 4.5
Deve ser adicionada uma interagao conforme se segue:

Durante ensaios clinicos com doentes tratadas para infecoes do virus da hepatite C
(VHC) com medicamentos contendo ombitasvir/paritaprevir/ritonavir e dasabuvir com
ou sem ribavirina, ocorreram elevacoes das transaminases (ALT) superiores a 5 vezes o
limite superior do normal (LSN) significativamente mais frequentemente em mulheres a
utilizar medicamentos contendo etinilestradiol, tais como contracetivos hormonais
combinados (CHCs). Adicionalmente, também em doentes tratados com
dlecaprevir/pibrentasvir ou sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir, foram observadas ALT
elevadas em mulheres a utilizar medicamentos contendo etinilestradiol, tais como os

CHCs (ver secgdo 4.3).

Como tal, as utilizadoras de etinilestradiol 0,02 mg e acetato de cloromadinona 2 mg comprimido
revestido devem mudar para um método de contracegdo alternativo (por ex., contracecao apenas
com progestagénio ou métodos ndo hormonais) antes do inicio da terapéutica com estes regimes
farmacolodgicos de associacdo. Etinilestradiol 0,02 mg e acetato de cloromadinona 2 mg
comprimido revestido pode ser reiniciado 2 semanas apds a conclusdo do tratamento com estes
regimes farmacoldgicos de associagao.

Folheto Informativo

2. O que precisa de saber antes de tomar [nome do medicamento]

Nao <tome> <utilize> [nome do medicamento]:



Nao utilize <nome do medicamento> se tiver hepatite C e estiver a tomar medicamentos contendo
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir, glecaprevir/pibrentasvir_ou
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (ver também a seccdo Outros medicamentos e <nome do
medicamento>).

Outros medicamentos e [nome do medicamento]

<Informe o seu <médico> <ou> <farmacéutico> se estiver a <tomar> <utilizar>, ou tiver
<tomado> <utilizado> recentemente, ou se vier a <tomar> <utilizar> outros medicamentos.

Nao utilize <nome do medicamento> se tem Hepatite C e esta a tomar medicamentos contendo
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir, glecaprevir/pibrentasvir ou
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir, uma vez que estes podem provocar aumentos nos
resultados dos testes da funcao hepatica (aumento na enzima hepatica ALT).

O seu médico ira receitar outro tipo de contracetivo antes do inicio do tratamento com estes
medicamentos.

<nome do medicamento> pode ser reiniciado aproximadamente 2 semanas apds a conclusdo deste
tratamento. Ver seccdo “Nao utilize <nome do medicamento>".



Anexo III

Calendario para a implementacao da presente posicao



Calendario para a implementacao da presente posicao

Adocdo da posicao do CMDh:

Reunido do CMDh de julho/2022

Transmissdo as Autoridades Nacionais 05/09/2022
Competentes das tradugdes dos anexos da

posicdo:

Implementacao da posigao 03/11/2022

pelos Estados-Membros (apresentacao da
alteracdo pelo titular da Autorizacdo de
Introducdo no Mercado):




