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Vedecké zavery a dévody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii



Vedecke zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilan¢nych rizik (PRAC)

o periodicky aktualizovanych spravach o bezpecnosti liecku (PSUR; PSURS) pre estradiol (okrem
krému/balzamu/emulzie na aplikaciu v oblasti Zenskych pohlavnych organov) su vedecké zavery
nasledovné:

Vzhl'adom na dostupné idaje o riziku prenosu estradiolu na deti a domace zvierata hlasené v literature,
spontanne hlasenia zahffiajuce v niektorych pripadoch Uzku ¢asovl savislost', pozitivny de-challenge
(odznenie neziaducej reakcie po vysadeni lieku) a/alebo re-challenge (znovuobjavenie sa neziaducej
reakcie po opatovnom nasadeni lieku) a vzhl'adom na pravdepodobny mechanizmus G¢inku sa Vybor
PRAC domnieva , Ze pri pouZziti spreja/gélu s obsahom estradiolu na transdermalne pouzitie méze
dojst’ k netimyselnému prenosu estradiolu na deti a domace zvierata. Vybor PRAC dospel k zaveru, Ze
informécie o liekoch s obsahom estradiolu v liekovej forme sprej/gél na transderméalne pouZzitie maju
byt’ zmenené a doplnené tak, aby obsahovali upozornenie pre zdravotnickych pracovnikov a
pacientov.

Podrobné vysvetlenie dévodov rozdielov vzhPadom na odporucanie vyboru PRAC

Koordina¢né skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) vzala do uvahy
relevantné ustanovenia smernice 2001/83 a nariadenia 726/2004 0 nezahtnani ziadnych odkazov v
kontexte vplyvu lieku na zvierata, v ramci opatreni a upozorneni v SPC, obaloch a pisomnej
informécii pre pouzivatel'a. VzhI'adom na tieto ustanovenia sa neoc¢akava, ze budu informacie

0 rizikdch humanneho lieku pre zvierata zahrnuté do informécii o lieku uréeného na pouzitie u l'udi.

CMDh suhlasi s tym, aby sa informacie v SPC, obaloch a pisomnej informécii pre pouZivatela
obmedzili na svoj ucel poskytovat’ informacie o bezpe¢nom a ti€¢innom pouzivani lieku u 'udi. CMDh
preto upravilo vedecké zavery, a to odstranenim informacii tykajucich sa domécich zvierat.

Vzhl'adom na dostupné idaje o riziku prenosu estradiolu na deti hlasené v literattire, spontanne
hlasenia zahfnajice v niektorych pripadoch tizku ¢asovi stvislost’, pozitivny de-challenge (odznenie
neZiaducej reakcie po vysadeni lieku) a/alebo re-challenge (znovuobjavenie sa neZiaducej reakcie po
opatovnom nasadeni lieku) a vzhl’'adom na pravdepodobny mechanizmus G¢inku sa CMDh domnieva,
Ze pri pouziti spreja/gélu s obsahom estradiolu na transdermalne pouzitie méze dojst’ k neimyselnému
prenosu estradiolu na deti. Skupina CMDh dospela k zaveru, Ze informacie o lieku liekov s obsahom
estradiolu v liekovej forme sprej/gél na transdermalne pouZitie maji byt zmenené a doplnené tak, aby
obsahovali upozornenie pre zdravotnickych pracovnikov a pacientov.

Ddvody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre estradiol (okrem krému/balzamu/emulzie na aplikaciu v oblasti
Zenskych pohlavnych orgénov) je CMDh toho nédzoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku (liekov)
obsahujuceho (obsahujucich) estradiol (okrem krému/balzamu/emulzie na aplikaciu v oblasti
Zenskych pohlavnych organov) je nezmeneny za predpokladu, Ze budu prijaté navrhované zmeny
v informéciéch o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka
jednotné hodnotenie PSUR, méa (maju) byt zmenené. CMDh odportcéa, aby dotknuté ¢lenské Staty

a ziadatel’/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohl'adnili toho stanovisko CMDh aj pre d’alsie
lieky obsahujuce estradiol (okrem krému/balzamu/emulzie na aplikaciu v oblasti Zenskych pohlavnych
organov), ktoré s v stcasnej dobe registrované v Eurdpskej Ginii, alebo st predmetom buducich
schval'ovacich postupov v ramci EU.
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Zmeny v informéciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek (lieky)



Do prislu$nych ¢asti informacii 0 lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
podéiarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
o Cast42

Znenie ma byt’ zmenené alebo doplnené pre spreje a gély s obsahom estradiolu nasledovne:

Pacientky maju byt informované, Ze deti nesmu prist’ do kontaktu s oblast’ou tela, na ktoru bol
nastriekany/aplikovany sprej/gél s obsahom estradiolu (pozri ¢ast’ 4.4).

o Cast 4.4
Upozornenie ma byt zmenené alebo doplnené pre spreje a gély s obsahom estradiolu nasledovne:

Potencialny prenos estradiolu na deti

Sprej/gél s obsahom estradiolu sa méze nahodne preniest’ na deti z oblasti koZe, na ktoru bol
nastriekany/aplikovany.

Po uvedeni lieku na trh boli zaznamenané hlisenia o puéani prsnikov a zviéSovani prsnych 7Zliaz
v prsnikoch u predpubertalnych Zien, predéasnej puberte, gynekomastii a zviéSovani prsnych
Zliaz v prsnikoch u predpubertalnych muzov po neiimyselnej sekundarnej expozicii spreju/gélu
s obsahom estradiolu. Vo vidéSine pripadov sa stav vyrie§il odstranenim expozicie estradiolu.

Pacientky treba poudit’:

- nedovolit’ ostatnym, najméi det’om, prist’ do kontaktu s exponovanou oblast’ou koze a v
pripade potreby zakryt’ miesto aplikacie odevom. V pripade kontaktu je potrebné kozu diet’at’a
¢o najskor umyt mydlom a vodou.

- poradit’ sa s lekdrom v pripade prejavov a symptémov (vyvoj prsnikov alebo iné sexualne
zmeny) u diet’at’a, ktoré mohlo byt nahodne vystavené spreju/gélu s obsahom estradiolu.

Pisomna informéacia pre pouZivatel’a
o Cast2
Deti

Sprej/gél s obsahom estradiolu sa méZe nahodne preniest’ z koZe na invch Pudi. Nedovol’te
ostatnym, najmi det’'om, aby sa dostali do kontaktu s exponovanou oblast’ou vasej koZe a po
zaschnuti spreja/gélu oblast’ v pripade potreby zakryte. Ak sa diet’a dostane do kontaktu s
oblast’ou koze, na ktoru bol nastriekanv/aplikovany estradiol, ¢o najskor umyte kozu diet’at’a
mydlom a vodou. V désledku prenosu estradiolu méZzu malé deti vvkazovat’ znimky puberty,
ktoré sa neofakavaju (napriklad pucéanie prsnikov). Vo vié§ine pripadov priznaky vymiznd,
ked’ deti uZ nie su vystavené spreju/gélu s obsahom estradiolu.

Spoijte sa so svojim lekarom, ak spozorujete akékol’vek prejavy a priznaky (vyvoj prsnikov
alebo iné sexualne zmeny) u diet’at’a, ktoré mohlo byt nahodne vystavené spreju/gélu s obsahom
estradiolu.

e C(Cast 3



Nedovol'te inym Pud’om, aby sa dotykali oblasti koZe, na ktoru bol sprej/gél
nastriekany/aplikovany, kvin sprej/gél nezaschne, a ak je to potrebné, prikryte ho oble¢enim.
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Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Opatovné prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v méji 2022

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prisluSnym vnutroStatnym orgdnom:

6. juna 2022

Vykonanie stanoviska
¢lenskymi $tatmi (predlozenie ziadosti o zmenu
drzitel'om rozhodnutia o registracii):

5. augusta 2022
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