Anexa |

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere
pe piata



Concluzii stiintifice

Avand in vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru acetat de clormadinona / etinilestradiol,
concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avand in vedere datele disponibile provenite din studiile clinice, privind riscul de crestere a valorilor
enzimelor hepatice, PRAC considera ca o relatie cauzala intre utilizarea
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir concomitent cu etinilestradiol si cresterea valorilor enzimelor
hepatice reprezinta cel putin o posibilitate rezonabila. PRAC a concluzionat ca, informatiile referitoare
la medicament pentru medicamentele care contin acetat de clormadinona / etinilestradiol trebuie
modificate corespunzitor.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru acetat de clormadinona / etinilestradiol, CMDh considera ca
raportul beneficiu-risc pentru medicamentul/medicamentele care contine/contin acetat de
clormadinona / etinilestradiol este neschimbat, sub rezerva modificarilor propuse pentru informatiile
referitoare la medicament.

CMDh considera cé trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piatd pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaluari unice a RPAS. In masura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin acetat de clormadinona / etinilestradiol sau care fac
obiectul procedurilor ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre
implicate si Aplicantii/Detindtorii Autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceasta
concluzie a CMDh.
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Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul/medicamentele
autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la medicament
(textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-taiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului
e Punctul 4.3
Contraindicatia/contraindicatiile trebuie revizuita/revizuite dupa cum urmeaza:

Este contraindicata administrarea de etinilestradiol 0,02 mg si acetat de clormadinona 2 mg
comprimate filmate concomitent cu medicamente care contin ombitasvir/paritaprevir/ritonavir si
dasabuvirsat medicamente care contin glecaprevir/pibrentasvir sau
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (vezi pct. 44—si 4.5).

e Punctul 4.4

e Punctul 4.5
Trebuie addugata o interactiune, dupa cum urmeaza:

in cadrul studiilor clinice efectuate la pacienti tratati pentru infectii cu virusul hepatitei C
(VHCO) cu medicamente care contin ombitasvir/paritaprevir/ritonavir si dasabuvir, impreuni cu
sau fara ribavirin, cresteri ale valorilor transaminazelor (ALAT) de peste 5 ori limita superioara
a normalului (LSN) au aparut semnificativ mai frecvent la femeile care utilizau medicamente
care contin etinilestradiol, cum sunt contraceptive hormonale combinate (CHC). In plus, si la
pacientii la care se administreaza glecaprevir/pibrentasvir sau
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir, au fost observate cresteri ale ALAT la femeile care
utilizeaza medicamente care contin etinilestradiol, cum sunt CHC (vezi pct. 4.3).

Ca urmare, utilizatoarele de etinilestradiol 0,02 mg si acetat de clormadinona 2 mg comprimate filmate
trebuie sd treacd la o metoda alternativa de contraceptie (de exemplu, contraceptie numai cu
progestogen sau metode non-hormonale) inainte de a incepe tratamentul cu aceste regimuri
terapeutice combinate. Administrarea etinilestradiol 0,02 mg si acetat de clormadinona 2 mg
comprimate filmate poate fi reluata dupa 2 saptamani de la terminarea tratamentului cu aceste
regimuri terapeutice combinate.



Prospect
e Punctul 2
2. Ce trebuie sa stiti Tnainte sa utilizati [denumire comerciala]
Nu <luati> <utilizati> [denumire comerciald]
Nu utilizati <denumire comerciala> daca aveti hepatita C si luati medicamentele care contin
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir, glecaprevir/pibrentasvir sau

sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (vezi si sectiunea <denumire comerciala> impreuna cu alte
medicamente).

<denumire comerciala> impreuna cu alte medicamente

<Spuneti <medicului dumneavoastra> <sau> <farmacistului> daca <luati> <utilizati>, <ati luat>
<utilizat> recent sau s-ar putea sa <luati> <utilizati> orice alte medicamente.>

Nu utilizati <denumire comerciald> daca aveti hepatita C si luati medicamentele care contin
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir, dasabuvir, glecaprevir/pibrentasvir sau
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir, deoarece acestea pot cauza cresteri ale valorilor din sdnge ale
testelor functiei ficatului (crestere a valorii enzimei ficatului ALAT).

Inainte de a incepe tratamentul cu aceste medicamente, medicul dumneavoastra va va prescrie un alt
tip de contraceptiv.

Administrarea <denumire comerciald> poate fi reluata la aproximativ 2 sdptaméani dupa terminarea
acestui tratament. Vezi sectiunea ,,Nu utilizati <denumire comerciala>".
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Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh lulie 2022

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 05.09.2022
pozitie catre autoritatile nationale competente:
Punerea 1n aplicare a acestei pozitii 03.11.2022

de catre statele membre (depunerea variatiei de

catre detindtorul autorizatiei de punere pe piata):




