Priloha I

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



Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC)
o periodicky aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSURs) pre levonorgestrel (vSetky
indikacie okrem nudzovej antikoncepcie) si vedecké zavery nasledovné:

Vzhl'adom na dostupné udaje z literatury o riziku maskulinizacie plodu zenského pohlavia, ked’
vnutromaternicové teliesko s levonorgestrelom ostane pocas gravidity, a vzh'adom na pravdepodobny
mechanizmus tc¢inku, vybor PRAC zvazuje pri¢innu suvislost’ medzi vnitromaternicovymi telieskami
obsahujucimi levonorgestrel a maskulinizaciou plodu zenského pohlavia, ked’ vnutromaternicové
telieska s obsahom levonorgestrelu ostavaji pocas tehotenstva, je prinajmensom rozumnou
moznostou. Vybor PRAC dospel k zdveru, Ze informacie o liekoch pre vnutromaternicové telieska s
obsahom levonorgestrelu by sa mali zodpovedajucim spésobom upravit’.

Okrem toho, vzhl'adom na dostupné udaje z postregistracnej bezpecnostnej studie o riziku vypudenia
vnutromaternicového telieska s obsahom levonorgestrelu u Zien so silnym menstruacnym krvacanim a
s indexom telesnej hmotnosti (BMI) vys$sim ako normalny, vybor PRAC zvazuje pric¢innt suvislost’
medzi vnlitromaternicovymi telieskami obsahujucimi levonorgestrel a vy$Sou mierou vypudenia u zien
so silnym menstruaénym krvacanim v anamnéze a indexom telesnej hmotnosti (BMI) vyssim ako
normalny, je prinajmensom rozumnou moznost'ou. Vybor PRAC dospel k zaveru, Ze informacie o
liekoch pre vnitromaternicové telieska s obsahom levonorgestrelu by sa mali zodpovedajicim
sposobom upravit’.

Informacie o liekoch pre vnutromaternicové telieska s obsahom levonorgestrelu sa maju upravit’ v
uplnom stilade s uz ukon¢enymi procedirami SE/H /xxxx/WS/406 a SE/H/xxxx/WS/450.

Koordinac¢na skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) suhlasi
s vedeckymi zavermi PRAC.

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre levonorgestrel (vSetky indikacie okrem nidzovej antikoncepcie) je
CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku (liekov) obsahujuceho (obsahujucich)
levonorgestrel je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o
lieku.

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka
jednotné hodnotenie PSUR, ma (maju) byt zmenené. CMDh odportca, aby dotknuté clenské Staty
a ziadatel’/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohl'adnili toto stanovisko CMDh aj pre d’alSie
lieky obsahujtice levonorgestrel, ktoré su v sti¢asnej dobe registrované v Europskej unii, alebo st
predmetom budicich schvalovacich postupov v ramci EU.



Priloha I1

Zmeny v informaciach o lieku pre nirodne registrovany (registrované) liek (lieky)



Do prislusnych ¢asti informacii o lieku maju byt’ zahrnuté uvedené zmeny (novy text
pod¢iarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preciarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

. Cast’ 4.4
Existujiice varovanie by sa malo upravit’ nasledovne:

Vypudenie inzertu

V klinickych skusaniach s Mirenou pri indikacii antikoncepcia bola incidencia vypudenia nizka
(<4% zavedeni) a v rovhakom rozmedzi ako bola hldsena pre iné intrauterinné telieska a
intrauterinné systémy. Symptomy ciastocného alebo uplného vypudenia intrauterinného-telieska
Mireny mozu zahfnat’ krvacanie alebo bolest’. Inzert v§ak méze byt z maternicovej dutiny vypudeny
bez toho, Ze by si to Zena v§imla, &o vedie k strate antikoncepénej ochrany. Ciasteéné-vypudenie
moze-znizit-téinpest-Mireny- Ked'Ze Mirena znizZuje intenzitu menStruacného krvacania, méze
zvysenie menstruaéného krvacania nasvedcovat’ vypudeniu.

Riziko vypudenia sa zvySuje

e uzien s anamnézou silného menstruaéného krvacania (vratane Zien, ktoré pouzivaju
Mirenu na lieCbu silného menstruaéného krvacania)

e uzien s vy$Sim neZ normalnym BMI v ¢ase zavedenia; toto riziko sa zvySuje postupne so
zvySujucim sa BMI

Zena by mala byt poucena o pripadnych prejavoch vypudenia a ako ma Kontrolovat’ vlakna
Mireny a porad’te jej, aby kontaktovala svojho lekara, ak nenahmata vlakna. Bariérova
antikoncepcia (napriklad kondomy) sa ma pouzivat’, kym nebude potvrdené umiestnenie

Mireny.
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Ciasto¢né vypudenie méze znizit’ icinnost’ Mireny.
Posunuta Ciastocne vypudend Mirena sa musi vybrat’. V ¢ase odstranenia sa méze nahradit’ novym
inzertom, ak bolo vylicené tehotenstvo.
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Zeny-maji-byt poufené,ake konrolovat vidkna Mireny:
. Cast' 4.6

Existujuce varovanie by sa malo upravit’ nasledovne:

Pouzitie Mireny pocas gravidity alebo podozrenia na fu je kontraindikované (pozri ¢ast’ 4.3). Ak Zena
otehotnie pocas pouzivania Mireny, inzert by sa mal ¢o najskor odstranit’, edpericasa

edstranenie-inzerty; pretoze akakol'vek intrauterinna antikoncepcia ponechana in situ moze zvysit
riziko potratu a predcasného pérodu. Odstranenie Mireny alebo sonddz maternice méze mat’ tieZ za
nasledok spontanny potrat. Ma sa vylucit mimomaternicova gravidita.

Ak si zena zela pokracovanie gravidity a inzert nemozno odstranit, ma byt informovana o rizikach a
moznych doésledkoch predcasného poérodu pre dieta. Priebeh takejto gravidity sa ma dokladne
sledovat’. Zenu je potrebné poucit, aby hlasila vietky prejavy, ktoré by mohli znamenat’ komplikacie
gravidity, napr. kf¢ovita bolest’ brucha s horuckou.




pripadech, ked>sraviditapekradovalaza pritomnosti Mirer maternici—Okrem toho
nemozno vyluéit’ zvySené riziko virilizacnych ucinkov na plod Zeny v dosledku intrauterinnej
expozicie levonorgestrelu. Vyskytli sa ojedinelé pripady maskulinizicie vonkajSich genitalii
plodu Zenského pohlavia po lokilnej expozicii levonorgestrelu poc¢as tehotenstva so zavedenym
intrauterinnym inzertom s levonorgestrelom.

Pisomna informacia pre pouZivatel’a

Cast’ 2
Vypudenie

Svalové stahy maternice po¢as menstruacie mozu niekedy vytlac¢it’ vnlitromaternicovy systém z
miesta alebo ho vypudit’. Toto sa vyskytne s vy§Sou pravdepodobnost’ou, ak maite v €ase zavedenia
inzertu nadvahu alebo silné menstruaéné krvacanie v anamnéze. Ak vnitromaternicovy systém
nie je na svojom mieste, nemusi fungovat’ tak, ako by mal, ¢o zvySuje riziko otehotnenia. Ak
dojde k vypudeniu vnitromaternicového systému, uZ nie ste viac chranena pred otehotnenim.

Moznymi priznakmi vypudenia su bolest’ a abnormalne krvacanie, ale Mirena moZe byt’ vypudena

aj bez toho, aby ste to postrehli. Akje-vatitromaternicovy-systém-posunuty-i€innestmoz byt

alebo-pouzit-ini-antikencepeiu-a-poraditsa-so-svojimlekirom-Kedze Mirena znizuj

menstruaéné krvacanie, moéze byt jeho zvysenie priznakom vypudenia inzertu.

Preto sa odporuca prstom skontrolovat’ viikna napr. pri sprchovani. Pozri tiezZ ¢ast’ 3 ,,Ako
pouzivat’ Mirenu - Ako budem vediet’, ¢i je Mirena na svojom mieste?“. Ak mate prejavy
naznacujuce vypudenie alebo nemézZete nahmatat’ viikna, mali by ste sa-~vhnatpehlavnému
styla-alebe pouZit’ inu antikoncepciu (ako si prezervativy) a poradit’ sa so svojim lekarom.

Tehotenstvo

[...]

Ak otehotniete so zavedenou Mirenou, mali by ste okamZite vyhP’adat’ svojho lekara, aby vam
Mirenu ée-najskér-odstranil. Alepenechate Mirena Odstrianenie moZe spésobit’ potrat. Ak v§ak
ponechate pocas tehotenstva Mirenu zavedent, zvySuje sa nielen riziko spontanneho potratu, ale aj
riziko infekete-alebe predCasného porodu-budezvySené. Ak sa Mirena neda odstranit’, porad’te sa
so svojim lekdarom o vyhodach i rizikach pokracovania tehotenstva. Ak tehotenstvo pokracuje,
budete pocas tehotenstva pozorne sledovana a ak pocitite Zalidocné kiCe, bolest’ Zaludka alebo
horicku, mali by ste ihned’ kontaktovat’ svojho lekara.

Mirena obsahuje hormén nazvvany levonorgestrel a boli zaznamenané ojedinelé spravy o
ucinkoch na genitalie babiitiek Zenského pohlavia, ak boli v maternici vystavené ucinku
vnutromaternicovych teliesok s obsahom levonorgestrelu.
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Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh 01/2022

¢lenskymi Statmi (predloZenie ziadosti 0 zmenu
drzitel'om rozhodnutia o registracii):

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 14/03/2022
prisluSnym vnutro$tatnym orgénom:
Vykonanie stanoviska 12/05/2022
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