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 clormadinond, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

in aceastd perioadd de raportare, un detindtor al autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) a evaluat un
semnal privind reactii de anxietate si depresie, in urma unei solicitari din partea autoritatii franceze.

In urma evaludrii detaliate a cazurilor de anxietate si depresie semnalate, in cateva fiind rezonabild o
posibila cauzalitate si existand inclusiv o evolutie pozitiva la intreruperea administrarii pentru depresie
in doud cazuri si pentru anxietate intr-un caz, tinand cont si de includerea acestor reactii adverse in
informatiile referitoare la medicament ale altor medicamente care contin numai progestin, statul
membru responsabil considera ca anxietatea si depresia trebuie incluse ca reactii adverse la

punctul 4.8 din RCP si la punctul 4 din prospect, impreuna cu o atentionare corespunzatoare si cu
recomandari pentru medici si pacienti la punctele respective din RCP si din prospect.

In ceea ce priveste tromboza venoasa si evenimentele tromboembolice, reevaluarea efectuatd de un
DAPP nu a demonstrat o legatura cauzala clara intre cazurile de tromboza si utilizarea acetatului de
clormadinon&. In majoritatea celor 51 de cazuri identificate au existat factori de confuzie sau boli
concomitente. Tn plus, n 15 cazuri au fost depistate tratamente concomitente care pot reprezenta
factori de confuzie. Tn 7 cazuri care nu au prezentat factori de confuzie, informatiile furnizate au fost
foarte limitate. Intrucat si rolul progestogenilor in aparitia evenimentelor tromboembolice este inca in
discutie in comunitatea stiintifica internationald, statul membru responsabil a fost de acord cu DAPP ca
aceastd problem3 reprezintd in continuare un risc potential important. Intrucat in fraza de atentionare
actuala referitoare la acest risc potential important se mentioneaza ca nu au fost inca raportate cazuri,
se considera justificata revizuirea frazei respective.

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 clormadinona, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin clormadinona este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificata/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaludri unice a RPAS. in m&sura in care in prezent sunt
autorizate in UE sau fac obiectul unor proceduri ulterioare de autorizare la nivelul UE si alte
medicamente care contin clormadinonda, CMDh recomanda ca statele membre interesate si
solicitantii/detinatorii autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare pozitia CMDh in mod
corespunzator.



Anexa Il

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-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului
- Punctul 4.4

Trebuie revizuitd/adaugata o atentionare cu privire la evenimentele tromboembolice, dupa cum
urmeaza:

,Au fost raportate cazuri de evenimente tromboembolice la pacientii carora li s-a
administrat clormadinona pe cale orala in monoterapie.

Decizia de a prescrie acest medicament trebuie bine cantarita la pacientii cu antecedente
medicale de evenimente tromboembolice sau in prezenta factorilor de risc”.

Trebuie adaugata o atentionare cu privire la depresie si anxietate, dupa cum urmeaza:

Anxietatea si depresia sunt reactii adverse cunoscute pentru progestine, existand cazuri

raportate si in cazul administrarii orale de clormadinona in monoterapie (vezi punctul 4.8).

Pacientii trebuie sfatuiti sa-si contacteze medicul in cazul aparitiei sau agravarii
simptomelor de depresie, anxietate sau a unor tulburari de dispozitie.“

- Punctul 4.8

Urmatoarele reactii adverse trebuie adaugate in ASO la punctul Tulburari psihice, cu frecventa
necunoscuta:

- depresie
- anxietate

Urmatoarea (urmatoarele) reactie (reactii) adversa (adverse) trebuie addugata (addaugate) in ASO la
punctul Tulburdri vasculare, cu frecventa necunoscuta:

- evenimente tromboembolice

Prospect

Urmatoarele atentionari trebuie adaugate la punctul 2, subpunctul ,Spuneti medicului dumneavoastra
daca urmatoarele afectiuni sunt valabile in cazul dumneavoastra”:

,Adresati-va medicului dumneavoastra daca suferiti de anxietate sau depresie sau daca apar
tulburari de dispozitie, inclusiv anxietate si depresie, sau daca acestea se agraveaza in

timpul tratamentului cu clormadinona.”

<Informati-va medicul daca aveti antecedente de cheaguri de sange intr-un vas de la nivelul

hipertensiune, supraponderabilitate/obezitate si fumat), deoarece in aceste cazuri decizia
de a utiliza clormadinona poate necesita o analiza atenta.




Au fost raportate cazuri de cheaquri de sdnge (evenimente tromboembolice) la utilizarea
clormadinonei (CMA).”

Punctul 4
Trebuie addugate urmatoarele reactii adverse, cu frecventd necunoscuta:

- depresie, anxietate

- cheaquri de sange in vasele sanquine (evenimente tromboembolice) (cu frecventa

necunoscutad)




Anexa lll

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh: Reuniunea CMDh din septembrie 2017

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 28 octombrie 2017
pozitie catre autoritatile nationale competente:

Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre 27 decembrie 2017
statele membre (depunerea variatiei de catre
detinatorul autorizatiei de punere pe piata):
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