Anexo |

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracé@o dos termos da(s) autorizagdo(des) de
introducdo no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliagdo do PRAC sobre os relatérios periddicos de seguranca (RPS)
para a testosterona (todas as formulag¢fes para aléem do uso tdpico), as conclusdes cientificas sao as
seguintes:

Com base na revisdo da literatura e, em particular, nos dados dos estudos de Glueck et al (2017, 2018),
0 PRAC considera que a adverténcia existente sobre disturbios da coagulacdo deve ser alterada,
acrescentando a necessidade de precaugdo em doentes com fatores de risco para TEV, acrescentando
uma adverténcia de que em doentes trombofilicos, foram relatados casos de TEV mesmo em
tratamento anticoagulante e recomendando uma avalia¢éo cuidadosa da continuacéo do tratamento
com testosterona ap6s o primeiro acontecimento trombatico nestes doentes. Além disso, o PRAC
considera necessario incluir os fatores de risco de TEV no folheto informativo de forma a destacar esta
informacdo para os doentes.

O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteragdo dos termos da(s) autorizac@o(6es) de introducéo no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a testosterona (todas as formulagGes para além do uso
topico), o CMDh considera que o perfil beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém testosterona
(todas as formulagdes para além do uso topico) se mantém inalterado na condigao de serem
introduzidas as alteragdes propostas na informagdo do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagdo(des) de introdu¢do no mercado no &mbito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em gue outros medicamentos que contém
testosterona (todas as formulac6es para além do uso tdpico) estdo atualmente autorizados na UE ou
serdo objeto de procedimentos de autorizagdo na UE no futuro, o CMDh recomenda que os Estados
Membros envolvidos e o requerente/titulares das autorizag¢Ges de introdu¢do no mercado tomem em
devida consideracéo esta posi¢cdo do CMDh.
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Alteracdes a Informacgdo do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



AlteracGes a incluir nas seccdes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado e a
negrito, texto a ser eliminado rasurado)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
o Seccdo 4.4
Alteracgdes da coagulacdo

A testosterona deve ser usada com precaucao em doentes com trombofilia ou fatores de risco para
tromboembolismo venoso (TEV), dado que existem estudos pds-comercializacdo e notificagbes de
acontecimentos trombéticos (por exemplo, trombose venosa profunda, embolia pulmonar,
trombose ocular) nestes doentes durante a terapéutica com testosterona. Em doentes trombofilicos,
foram notificados casos de TEV mesmo sob tratamento anticoagulante, por este motivo, a
continuacdo do tratamento com testosterona ap6s 0 primeiro acontecimento trombotico deve ser
cuidadosamente avaliado. Em caso de continuacdo do tratamento, outras medidas devem ser
tomadas para minimizar o risco individual de TEV.

Folheto Informativo
2. O que precisa de saber antes deste medicamento Ihe ser administrado [nome do medicamento]

Adverténcias e precaugdes
Fale com o seu médico antes de utilizar [nome do medicamento] se tem ou ja teve:

[...]

- problemas de coagulagdo sanguinea

- L]

- trombofilia (uma anomalia na coagulacdo sanguinea) gue aumenta o risco de trombose -
coagulos sanguineos nos vasos sanguineos)

- fatores que aumentam o risco de codgulos sanguineos numa veia: antecedentes de
coagulos sanguineos huma veia; fumar; obesidade; cancro, imobilizacdo; se um dos seus
familiares diretos teve uma coagulo sanguineo numa perna, pulmao ou outro orgao, em
idade jovem (por exemplo, com menos de 50 anos); ou @ medida que vai envelhecendo.

Como reconhecer um coagulo sanguineo: inchaco doloroso de uma perna ou alteracdo
repentina na cor da pele, por exemplo ficando palido, vermelho ou azul, falta de ar
repentina, tosse subita e inexplicavel que pode surgir com sangue; ou dor subita no peito,
tonturas ou tonturas graves, dor intensa no estbmago, perda subita de visdo. Procure
ajuda médica com urgéncia se tiver um desses sintomas.
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Calendario para a implementacgdo da presente posi¢ao



Calendério para a implementacéo da presente posi¢ao

Adogéo da posicdo do CMDh:

Reunido do CMDh de setembro de 2019

pelos Estados-Membros (apresentacdo da
alteracdo pelo titular da Autorizacdo de
Introducéo no Mercado):

Transmissdo as Autoridades Nacionais 3 de novembro de 2019
Competentes das tradugdes dos anexos da

posicao:

Implementacdo da posi¢do 2 de janeiro de 2020
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