Anexa III

Amendamente la sectiunile relevante ale Rezumatului Caracteristicilor
Produsului si ale Prospectului
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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Punctul 4.1 Indicallii terapeutice
[Indicatiile aprobate in prezent trebuie sa fie eliminate si inlocuite cu urméatorul text:]

Tratamentul formelor moderate pana la severe al acneeei determinata de sensibilitatea la androgeni
(insoOite sau nu de seboree) Oi/sau al hirsutismului, la femeile de varsta fertila.

<numele produsului> trebuie utilizat pentru tratamentul acneei numai dupa ce tratamentul topic sau
tratamentul cu antibiotice administrate sistemic au esuat.

Deoarece <numele produsului> este i un contraceptiv hormonal, acesta nu trebuie utilizat in asociere
cu alte contraceptive hormonale (vezi pct. 4.3).

Punctul 4.2 Doze [Ji mod de administrare
[Formularea de mai jos trebuie inclusd in aceastd sectiune]
[..]

Durata de utilizare
Timpul pana la ameliorarea simptomelor este de cel pulin trei luni. Necesitatea continuarii
tratamentului trebuie evaluata periodic de catre medicul curant.

[.]

Punctul 4.3 Contraindicallii

[Urmé&toarele contraindicatii trebuie incluse in aceasta sectiune]

[..]

e Utilizarea concomitenta cu un alt contraceptiv hormonal (vezi pct. 4.1)
e Tromboza venoasa in antecedente sau in prezent (tromboza venoasa profundad, embolie
pulmonara)
e Tromboza arteriala in antecedente sau in prezent (de exemplu, infarct miocardic) sau afectiuni
prodromale (de exemplu, angina pectorald, atac ischemic tranzitoriu).
¢ Accident vascular cerebral in antecedente sau in prezent
¢ Prezenta de factor(i) de risc multiplu(i) sau sever(i) pentru tromboza venoasa sau arteriala (vezi
pct. 4.4) cum sunt:
odiabetul zaharat cu simptome vasculare
ohipertensiunea arteriald severa
odislipoproteinemie severa
¢ Predispozitie ereditara sau dobandita pentru tromboza venoasa sau arteriald, cum sunt rezistenta
la proteina C activata (APC), deficitul de antitrombina III, deficitul de proteina C, deficitul de
proteina S, hiperhomocisteinemia si anticorpii antifosfolipidici (anticorpi anticardiolipinici,
anticoagulant lupic)

[...]

Punctul 4.4 Avertizari si precautii speciale

[Formularea de mai jos trebuie inclusa in aceasta sectiune]

<numele produsului> este compus din progestogen acetat de ciproterona [i estrogen etinilestradiol

Oi se administreaza timp de 21 zile ale unui ciclu lunar. Are o compozildie similara cu cea a unui
contraceptiv oral combinat (COC).
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Durata de utilizare
Timpul péana la ameliorarea simptomelor este de cel pulin trei luni. Necesitatea continuarii
tratamentului trebuie evaluata periodic de catre medicul curant (vezi pct. 4.2).

[.]

Daca oricare dintre afectiunile/factorii de risc mentionati mai jos este prezent, beneficiile utilizarii
<numele produsului> trebuie luate in considerare comparativ cu riscurile posibile pentru fiecare femeie
in parte si trebuie discutate cu femeia inainte ca aceasta sa decida sa inceapd utilizarea <numele
produsului>. In cazul agravdrii, exacerbarii sau primei aparitii a oricareia dintre aceste afectiuni sau
factori de risc, femeia trebuie sa se adreseze medicului sdu. In acest caz, medicul trebuie sa decida
daca trebuie intreruptd utilizarea <numele produsului>.

[..]

AfecOiuni circulatorii

e Utilizarea <numele produsului> prezintd un risc crescut de tromboembolie venoasa (TEV)
comparativ cu neutilizarea sa. Riscul crescut de aparildie a TEV este maxim in cursul primului an
in care o femeie incepe utilizarea <numele produsului> sau atunci cadnd reincepe sa utilizeze
<numele produsului>, sau atunci cand trece la utilizarea acestuia dupa un interval de cel pulin o
luna fara administrarea pilulei contraceptive. Tromboembolia venoasa poate fi letald in 1-2% din
cazuri.

e Conform dovezilor din studiile epidemiologice, incidenda TEV este de 1,5 pana la 2 ori mai
crescutd la utilizatoarele de <numele produsului> decat la utilizatoarele de contraceptive orale
combinate (COC) care conOin levonorgestrel Oi poate fi similarda cu riscul aferent COC care
conldin desogestrel/gestoden/drosperinona.

e Categoria utilizatoarelor de <numele produsului> include cu o probabilitate crescuta paciente care
pot prezenta un risc cardiovascular crescut inerent, cum este cel asociat sindromului ovarului
polichistic.

e Conform dovezilor din studiile epidemiologice, s-a evidenOiat asocierea dintre utilizarea
contraceptivului hormonal si un risc crescut de tromboembolie arteriald (infarct miocardic, atac
ischemic tranzitor).

e La utilizatoarele de contraceptive hormonale,extrem de rar, s-a raportat aparitia trombozei la
nivelul altor vase de sange, de exemplu al venelor Oi arterelor hepatice, mezenterice, renale,
cerebrale sau retiniene.

e Simptomele de trombozd venoasa sau arteriald sau de accident vascular cerebral pot include:
durere neobisnuita unilaterald si/sau umflare la nivelul piciorului; durere toracica severa aparuta
brusc, care poate iradia sau nu in bratul stdng; senzatie de lipsa de aer aparuta brusc; tuse cu
debut brusc; orice cefalee neobisnuitd, severa, prelungitd; cecitate aparuta brusc, partialda sau
totala; diplopie; vorbire neclara sau afazie; vertij; colaps cu sau fara convulsii focale; slabiciune
sau amorteald foarte marcata care afecteaza brusc o parte sau portiune a corpului; tulburari
motorii; abdomen ,acut”.

¢ Riscul de evenimente tromboembolice venoase creste odata cu:

- fnaintarea in varsta;

- fumatul (fumatul unui numar mare de Oigari si Thaintarea in varsta determina cresteri
suplimentare ale riscului de evenimente tromboembolice, in special la femeile cu varsta
peste 35 ani. Femeile cu varsta peste 35 ani trebuie sfatuite cu insistenta sa nu fumeze
daca doresc sa utilizeze <numele produsului>);

- prezenta antecedentelor heredocolaterale (de exemplu, trombembolie venoasa prezenta
vreodata la un frate/o sora sau la unul dintre parindi la o varsta relativ tanara). Daca se
suspecteaza o predispozitie ereditara, inainte de a decide in legatura cu utilizarea oricarui
contraceptiv hormonal, femeia trebuie trimisa la un specialist pentru recomandari;

- imobilizarea prelungitd, o interventie chirurgicala majord, orice interventie chirurgicala la
nivelul membrelor inferioare sau traumatisme majore. In aceste situatii, se recomanda
intreruperea utilizarii (in cazul interventiei chirurgicale de elecOie cu cel putin patru
saptamani inainte) si nereluarea ei pana la doua saptamani dupa remobilizarea completa.
Trebuie luata in considerare administrarea de tratament antitrombotic daca utilizarea
<numele produsului> nu a fost intrerupta anterior intervenOiei chirurgicale.

- obezitate (indice de masd corporald peste 30 kg/m?).
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. Riscul de complicatii tromboembolice arteriale sau de accident vascular cerebral creste odata
cu:

- fnaintarea in varsta;

- fumatul (fumatul unui numar mare de Oigari si Thaintarea In varsta determina cresteri
suplimentare ale riscului de complicallii tromboembolice arteriale sau de accident vascular
cerebral, in special la femeile cu varsta peste 35 ani. Femeile cu varsta peste 35 ani
trebuie sfatuite cu insistenta sa nu fumeze daca doresc sa utilizeze <numele produsului>);

- dislipoproteinemie;

- obezitate (indice de mas& corporald peste 30 kg/m?);

- hipertensiune arteriald;

- migrena;

- boala cardiaca valvulara;

- fibrilatie atriala;

- prezenta de antecedente heredocolaterale (tromboza arteriald aparuta vreodata la un
frate/o sora sau la unul dintre parini la o varsta relativ tanara). Daca se suspecteaza o
predispozitie ereditard, femeia trebuie trimisa la un specialist pentru recomandari inainte
de a decide in legatura cu utilizarea oricarui contraceptiv hormonal.

. Alte afectiuni medicale, care au fost asociate cu evenimente adverse circulatorii includ: diabet
zaharat, lupus eritematos sistemic, sindrom hemolitic uremic, boala inflamatorie intestinala
cronica (de exemplu, boald Crohn sau colita ulcerativa) si siclemia.

. Trebuie luat in considerare riscul crescut de tromboembolie in perioada puerperald (pentru
informatii privind ,Sarcina si alaptarea" vezi pct. 4.6).
. O crestere a frecventei sau severitatii migrenelor in timpul utilizarii <numele produsului> (care

poate reprezenta un prodrom al unui eveniment cerebrovascular) poate fi un motiv pentru
intreruperea imediata a utilizarii <numele produsului>.
Femeilor care utilizeazd <numele produsului> trebuie sa li se specifice in mod special sd se adreseze
medicului in caz de posibile simptome de tromboza. In caz de suspiciune sau confirmare a trombozei,
utilizarea <numele produsului> trebuie intrerupta. Datorita proprietatilor teratogene ale tratamentului
anticoagulant (anticoagulante cumarinice), trebuie initiata utilizarea de metode contraceptive
adecvate.

Punctul 4.8 Reactii adverse
[Formularea de mai jos trebuie inclusd in acaesta sectiune]
[..]

e Exista un risc crescut de tromboembolie pentru toate femeile care utilizeaza <numele
produsului> (vezi pct. 4.4).

[Urmdatoarele vor fi incluse in tabelul de reactii adverse]
e Tulburari vasculare Rare (= 1/10000 si < 1/1000): Tromboembolie

[Urmatoarele vor fi incluse sub tabelul de reactii adverse]

La femeile care utilizeazd <numele produsului> s-au raportat urmatoarele evenimente adverse
grave, care sunt detaliate la pct. 4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare:

o Tulburari tromboembolice venoase

e  Tulburari tromboembolice arteriale

[.]
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1. Ce este <Numele Produsului> si pentru ce se utilizeaza

[Aceasta sectiune trebuie sa fie dupa cum urmeaza:]

<Numele produsului> se utilizeaza pentru tratamentul unor afecOiuni ale pielii, cum sunt acneea,
pielea foarte grasa Oi crelterea excesiva a parului la femeile care pot avea copii. Datorita
proprietallilor sale contraceptive, acesta trebuie sa va fie prescris numai dacd medicul dumneavoastra
considera ca este adecvat tratamentul cu un contraceptiv hormonal.

Trebuie sa lualdi <numele produsului> doar daca afecOiunea de la nivelul pielii nu s-a ameliorat dupa
utilizarea altor tratamente anti-acnee, inclusiv tratamente locale Oi antibiotice.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati <Numele Produsului>

[Formularea de mai jos trebuie sa fie inclusa in sectiunile relevante]

[..]

Nu utilizati <Numele Produsului>
Inainte de a incepe s& utilizalli <Numele Produsului>, spuneti medicului dumneavoastrd dacd oricare
dintre situatiile urmatoare este valabila in cazul dumneavoastra. Este posibil ca in acest caz medicul
dumneavoastra sa va recomande utilizarea unui tratament diferit:
« daca utilizadi un alt contraceptiv hormonal
« daca aveti (sau ati avut vreodata) un cheag de sange (tromboza) intr-un vas de sange de la
nivelul picioarelor, al plamanilor (embolie pulmonara) sau al altei pardi a corpului
» daca aveli (sau alli avut vreodata) o boala care poate indica un atac de cord in viitor (de exemplu
angind pectorald care cauzeazd durere severa in piept) sau ,mini-atac cerebral” (atac ischemic
tranzitoriu)
« daca aveli (sau ati avut vreodata) un atac de cord sau un atac cerebral
« daca aveti o afectiune care poate creste riscul de aparitie a unui cheag de sange la nivelul
arterelor. Acest lucru este valabil in urmatoarele afectiuni:
diabet zaharat care afecteaza vasele de sange
tensiune arteriala foarte crescuta
o concentratie foarte mare de grasimi in sange (colesterol sau trigliceride)
daca aveli probleme cu coagularea sangelui (de exemplu deficit de proteina C)
daca aveli (sau ati avut vreodatd) o migrena insollita de tulburari de vedere<....>

* O 0O O

Precautii si atentionari
[Formularea de mai jos trebuie sa fie inclusa in aceasta sectiune]

Cand trebuie sa va adresati medicului dumneavoastra
[..]
Opriti administrarea comprimatelor si adresati-va imediat medicului dumneavoastra daca

observati semne posibile ale unui cheag de sange. Simptomele sunt descrise la pct. 2
~Cheaguri de sange (tromboza)".

[..]
<numele produsului> are Oi rol de contraceptiv oral. Dumneavoastra i medicul dumneavoastra va

trebui sa lualli in considerare toate aspectele care sunt valabile in mod normal pentru utilizarea de
contraceptive hormonale orale.
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Cheaguri de sdnge (tromboza)

Utilizarea <numele produsului> poate crete ulor riscul de a avea un cheag de séange (numit
tromboza). Probabilitatea de aparildie a unui cheag de sange este doar pullin mai crescuta in urma
utilizarii <numele produsului> comparativ cu cea pentru femeile care nu iau <numele produsului> sau
orice piluld contraceptivda. Recuperarea completa nu are loc intotdeauna, iar in 1-2% dintre cazuri,
acesta poate fi letal.

Cheaguri de sdnge la nivelul unei vene

Un cheag de sange la nivelul unei vene (cunoscut sub numele de ,tromboza venoasa") poate bloca o
venad. Acest lucru se poate produce in venele de la nivelul picioarelor, al plamanilor (embolie
pulmonara) sau de la nivelul oricarui alt organ.

Utilizarea unei pilule contraceptive combinate creste riscul, pentru femeie, de aparitie unor astfel de
cheaguri comparativ cu femeile care nu utilizeaza nicio pilulda combinata. Riscul de aparitie a unui
cheag de sange la nivelul unei vene este cel mai crescut in timpul primului an de utilizare a pilulei de
catre femeie. Riscul nu este atat de crescut precum riscul de aparitie a unui cheag de sange in timpul
sarcinii.

Riscul de aparitie a cheagurilor de sénge intr-o vena la utilizatoarele de piluld contraceptivd combinata
creste si mai mult:

e odata cu inaintarea in varsta;
e daca fumati.
Cand utilizati un contraceptiv hormonal cum este <numele produsului>, vi se
recomanda cu insistenta sa oprilli fumatul, mai ales daca aveti varsta peste 35 ani;
e dacad una dintre rudele dumneavoastra apropiate a avut un cheag de sange la nivelul piciorului, al
plamanului sau al altui organ, la o varsta tanara;
e daca sunteti supraponderala;
e daca trebuie sa fiti supusa unei interventii chirurgicale sau daca sunteti imobilizata o perioada mai
lunga de timp din cauza unei vatamari sau a unei boli, sau daca trebuie sa stati cu piciorul in ghips.

Daca acestea sunt valabile in cazul dumneavoastrd, este important sa i spuneti medicului
dumneavoastra ca utilizati <numele produsului>, deoarece poate fi necesara intreruperea
tratamentului. Medicul dumneavoastra va poate spune sa intrerupeti utilizarea <numele produsului>
timp de mai multe saptamani inainte de interventia chirurgicald sau pe durata perioadei de mobilitate
redusa. Medicul dumneavoastra va va spune, de asemenea, cand puteti reincepe sa utilizati <numele
produsului> dupa ce va reveniti.

Cheaguri de sénge la nivelul unei artere

Un cheag de sange la nivelul unei artere poate cauza probleme grave. De exemplu, un cheag de sange
intr-o artera de la nivelul inimii poate provoca un atac de cord sau la nivelul creierului poate provoca
un atac cerebral.

Utilizarea unei pilule contraceptive combinate a fost asociata cu un risc crescut de formare a
cheagurilor de sange la nivelul arterelor. Riscul creste si mai mult:

. odata cu Tnaintarea in varsta;
. daca fumati.
o Cand utilizati un contraceptiv hormonal cum este <numele produsului>, vi se

recomanda cu insistenta sa oprilli fumatul, mai ales daca aveti varsta peste 35 ani;
. daca sunteti supraponderal3a;

. daca aveti hipertensiune arteriala;
. daca o ruda apropiata a avut un atac de cord sau un atac cerebral la o varsta tanara;
. daca aveti o concentratie crescuta de grasimi in sdnge (colesterol sau trigliceride);
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. daca aveli migrene;
. daca aveti o problema la inima (afeciune valvulara, tulburare de ritm).

Simptomele aparilliei cheagurilor de sdnge

Intrerupeti administrarea comprimatelor si adresalli-va imediat medicului dumneavoastra
daca observati semne posibile ale aparilJiei unui cheag de sange, cum sunt:

. aparitia brusca a unei tuse neobisnuite;

durere severa la nivelul pieptului, care poate ajunge in bratul sténg;
senzatie de lipsa de aer;

orice durere de cap neobisnuita, severa sau de lunga durata sau inrautatirea migrenei;
pierderea partiala sau completa a vederii sau vedere dubl3;

vorbire neclara sau dificultati de vorbire;

modificari de auz, de miros sau de gust aparute brusc;

ameteli sau lesin;

slabiciune sau amorteala in orice parte a corpului dumneavoastra;
durere severa la nivelul abdomenului;

. durere severa sau umflarea oricaruia dintre picioare.

Dupa aparildia unui cheag de sange, recuperarea nu este intotdeauna completa. Rar, pot sa apara
invaliditati permanente sau cheagul de sange poate fi chiar letal.

Imediat dupa nastere, femeile prezinta un risc crescut de aparitie a cheagurilor de sange si trebuie sa
intrebati medicul cat de curand dupa nastere puteti incepe sa utilizati <numele produsului>.

3. Cum sa utilizaldi <numele produsului>

[Formularea de mai jos trebuie sa fie inclusa in sectiunile relevante]

[.]

Durata utilizarii

Medicul dumneavoastra va va spune cat timp trebuie sa continuali sa lualdi <numele produsului>.
4, ReaclJii adverse posibile

[Aceasta formulare trebuie addugata la ,Reactii adverse rare”]

Cheag de sange venos.
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