Anexa |

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



Concluzii stiintifice

Avand Tn vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru testosteron (toate formele de prezentare in afara
de administrarea topica), concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avénd in vedere datele disponibile provenite din literatura de specialitate privind riscul de crestere a
valorilor hemoglobinei si hematocritului din cauza interactiunii cu inhibitori ai co-transportorului 2 de
sodiu-glucoza (SGLT-2), PRAC considera ca o relatie cauzala intre testosteron si inhibitorii SGLT-2
constituie cel putin o posibilitate rezonabild. PRAC considera ca informatiile referitoare la
medicament pentru medicamentele care contin testosteron (toate formele de prezentare in afara de
administrarea topica) trebuie modificate in consecinta.

Avand Tn vedere datele disponibile provenite din rapoarte spontane privind riscul de microembolie
pulmonara uleioasa (POME - pulmonary oil microembolism), PRAC considera ca o relatie cauzala
ntre testosteron (toate formele farmaceutice, cu exceptia celor cu administrare topica) si POME
constituie cel putin o posibilitate rezonabild. PRAC considera ca informatiile referitoare la
medicament pentru medicamentele care contin testosteron (toate formele farmaceutice, cu exceptia
celor cu administrare topica) trebuie modificate in consecinta.

In urma analizarii recomandarii PRAC, CMDh este de acord cu concluziile generale si cu motivele
recomandarii PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru testosteron (toate formele de prezentare in afara de administrarea
topicd) CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru medicamentul care contine /medicamentele
care contin testosteron (toate formele farmaceutice, cu exceptia celor cu administrare topica) este
neschimbat, sub rezerva modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh recomanda modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata.



Anexa Il

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul autorizat
/medicamentele 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
Se poate pastra formularea similara sau mai strictd care este implementatda deja.

. Pct. 4.4

Trebuie adaugata o atentionare astfel:

La fel ca in cazul tuturor solutiilor uleioase, (denumirea comerciali a medicamentului) trebuie

injectat strict intramuscular si foarte lent. In cazuri rare, microembolia pulmonari asociatii
solutiilor uleioase poate duce la semne si simptome precum tuse, dispnee, stare generala de rau,
hiperhidroza, durere toracica, ameteala, parestezie sau sincopa. Aceste reactii pot surveni in
timpul administrarii injectiei sau imediat dupa aceea si sunt reversibile. Prin urmare, pacientul
trebuie tinut sub observatie in timpul administrarii fiecirei injectii si imediat dupa aceea, pentru
a permite recunoasterea timpurie a posibilelor semne si simptome de microembolie pulmonara
uleioasa. Tratamentul este in general de sustinere, de exemplu prin administrarea suplimentari

de oxigen.

. Pct. 4.5

Trebuie addugata o interactiune astfel:

Insulina si alte antidiabetice:

Androgenii pot imbunétati toleranta la glucoza si pot reduce necesarul de insulina sau de alte
antidiabetice la pacientii cu diabet zaharat (vezi pct. 4.4). Prin urmare, pacientii cu diabet zaharat
trebuie monitorizati mai ales la inceputul sau la finalul tratamentului si periodic in timpul
tratamentului cu (denumirea comerciala a medicamentului).

Utilizarea concomitentia a unui tratament de substitutie a testosteronului si a inhibitorilor
co-transportorului 2 de sodiu-glucoza (SGLT-2) a fost asociata cu un risc crescut de eritrocitoza.
Intrucit ambele substante pot creste in mod independent valorile hematocritului, existi
posibilitatea unui efect cumulativ (vezi si pct. 4.4). Se recomanda monitorizarea valorilor
hematocritului si hemoglobinei la pacientii carora li se administreaza ambele tratamente.

. Pct. 4.8

Trebuie adaugata urmatoarea reactie adversa la Clasificarea pe aparate, sisteme si organe, la
,» Tulburdri respiratorii, toracice si mediastinale”, la grupa de frecventa ,,rare”:

Microembolie pulmonara uleioasa

Trebuie adaugat urmatorul text la subpct. ,,Descrierea reactiilor adverse selectate™:

In cazuri rare, microembolia pulmonara asociata solutiilor uleioase poate duce la semne si
simptome precum tuse, dispnee, stare generala de rau, hiperhidroza, durere toracica, ameteala,
parestezie sau sincopi. Aceste reactii pot surveni in timpul administrarii injectiei sau imediat




dupa aceea si sunt reversibile.

Prospect

e Pct. 2: Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati {Numele (inventat) }

{Numele (inventat)} impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra ...

» medicamente utilizate pentru tratarea diabetului zaharat. Poate fi necesara ajustarea dozei de
medicament utilizat pentru sciderea concentratiei de zahir din singe. La fel ca alti androgeni,
testosteronul poate creste efectul insulinei. Administrarea inhibitorilor SGLT-2 (de exemplu
empagliflozin, dapagliflozin sau canagliflozin) impreuna cu testosteron va poate creste numirul

de globule rosii din sAnge. Poate fi necesar ca medicul dumneavoastri si vi efectueze cu
reqularitate analize de sange.

e Pct. 4: Reactii adverse posibile

Se poate pastra formularea similard sau mai strictd care este implementata deja.

Reactii adverse rare (pot afecta pana la 1 din 1 000 pacienti):

Lichidul uleios din (denumirea comercialid a medicamentului) poate ajunge in plamani
(microembolie pulmonari asociata solutiilor uleioase) ceea ce, in cazuri rare, poate duce la
semne si simptome precum tuse, dificultiti la respiratie, stare generali de riu, transpiratie
excesiva, durere Tn piept, ameteala, senzatie de ,,furnicaturi si intepaturi” sau lesin. Aceste
reactii pot surveni in timpul administrarii injectiei sau imediat dupa aceea si sunt reversibile.
Prin urmare, pacientul trebuie tinut sub observatie in timpul administrarii fiecirei injectii si
imediat dupa aceea, pentru a permite recunoasterea timpurie a posibilelor semne si simptome de
microembolie pulmonara uleioasa.



Anexa 11

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

18 septembrie 2025

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

2 noiembrie 2025

Punerea 1n aplicare a acestei pozitii de catre
statele membre (depunerea modificarii de catre
detindtorul autorizatiei de punere pe piata):

1 ianuarie 2026
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