Priloha I

Védecké zavéry a zdilivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) pro isotretinoin (peroralni 1ékové formy) byly piijaty
tyto védecké zavery:

Vzhledem k dostupnym udajim o analni fisufe z literatury, spontdnnim hlaSenim, vcetné ptipad

s Uzkou Casovou souvislosti, opétovném vyskytu nezadoucich ptihod po opétovném podani

a vzhledem k pravdépodobnému mechanismu tucinku se vybor PRAC domniva, ze kauzélni vztah mezi
isotretinoinem a analni fisurou je pfinejmensim opodstatnéné mozny. Vybor PRAC dospél k zavéru,
ze se maji odpovidajicim zplisobem zménit informace o ptipravcich obsahujicich isotretinoin.

Vzhledem k dostupnym udajim o akutni generalizované exantemat6zni pustuloze (AGEP) z literatury,
spontannim hlasenim, v¢etn€ pripada s izkou ¢asovou souvislosti, vymizeni nezadoucich ptihod po
vysazeni a vzhledem k pravdépodobnému mechanismu t¢inku se vybor PRAC domniva, Ze kauzalni
vztah mezi isotretinoinem a AGEP je pfinejmenSim opodstatnéné mozny. Vybor PRAC dospél

k zavéru, Ze se maji odpovidajicim zplisobem zménit informace o ptipravcich obsahujicich
isotretinoin.

Po piezkoumani doporuceni vyboru PRAC skupina CMDh souhlasi s jeho celkovymi zavéry
a zdivodnénim.

Zdiivodnéni zmény v registraci

Na zakladé védeckych zavéri tykajicich se isotretinoinu (peroralni lékové formy) skupina CMDh
zastava stanovisko, Ze pomér ptinosu a rizik 1é¢ivého pripravku obsahujiciho / 1é¢ivych piipravka
obsahujicich isotretinoin (peroralni 1ékové formy) zlistdva nezménény, a to pod podminkou, ze v

informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh doporucuje zménu v registraci.
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Zmény v informacich o pripravku pro lé¢ivy pripravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni irovni



Zmény, které maji byt vloZeny do piislusSnych boda informaci o piipravku (novy text podtrzeny
a tuéné, vymazany text peskrtauty)

Souhrn udaji o pfipravku

Bod 4.4
Upozornéni je tieba upravit nasledovné:

V souvislosti s 1écbou ptipravkem <lécivy pripravek> byly hlaseny ptipady erythema multiforme
(EM), Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS), toxické epidermalni nekrolyzy (TEN) a akutni
generalizované exantematézni pustulézy (AGEP), které mohou byt Zivot ohrozujici nebo fatalni
(viz bod 4.8).

Pacienti maji byt informovani o znamkach a priznacich zavaznvch koznich nezadoucich uc¢inku
a pokud pozoruji jakékoli indikativni znamky nebo priznaky, maji ihned vyhledat lékafskou

pomoc.

Pokud se objevi znamky a priznaky naznacujici tyto u¢inky, musi bvt pripravek <léivy
pripravek> okamzité vysazen a zvazena alternativni 1é¢ba (podle potreby).

Pokud se u pacienta rozvinul zavazny koZni neZadouci ucinek, jako napi. SJS, TEN nebo AGEP
nebo pokud se u néj objevil pri uzivani pripravku <lééivy pripravek>, nesmi byt 1é¢ba
pripravkem <lééivy pripravek> u tohoto pacienta v Zzadném pripadé znovu zahajena.

Bod 4.8

Do ttidy organovych systémut Poruchy ktize a podkozni tkdné¢ se ma ptidat nésledujici nezadouci
udinek s frekvenci ,,neni znamo*:

AKkutni generalizovana exantematozni pustuléza (AGEP)

Do tridy organovych systémi ,,Gastrointestinalni poruchy se ma pfidat nasledujici nezadouci ucinek
s frekvenci ,,neni znamo*:

Analni fisura

Pribalova informace

Bod 2 — Cemu vénovat pozornost, nez zaénete pripravek <nazev 1é¢ivého piipravku>uzivat
NEUZIVEITE <léivy ptipravek> - NEBO —PRED UZITIM piipravku <lé&ivy piipravek>
INFORMUJTE SVEHO LEKARE:

* Pokud se u Vas po uziti isotretinoinu rozvinula zavazna KkoZni vyrazka nebo olupovani kiize,
puchvre a/nebo viredy v ustech.

Upozornéni a opatieni — Bud'te zv1asté opatrni pfi uzivani ptipravku <lécivy ptipravek>:

Tento léCivy pripravek muze zpusobit zavazné kozni reakce. Pokud si v§imnete nékterého
z priznaku souvisejicich s témito zavaznvmi koznimi reakcemi popsanvmi v bodé 4, prestaiite
pripravek <lééivy pripravek> uzivat a okamzité vyhledejte l1ékarskou pomoc.

Bod 4

Pokud si v§imnete kteréhokoli z nasledujicich ptiznakt zavaZnych koZnich reakci, prestarite
isotretinoin uzivat a okamzité vyhledejte Iékatskou pomoc:

* naCervenalé, nevyvysené, tercovité nebo kruhové skvrny na trupu, Casto s centralnimi puchyii,
olupovani kiize, viedy v ustech, krku, nose, na genitaliich a o¢ich. Témto zavaznym koZznim vyrazkam
muze predchazet horecka nebo piiznaky podobné chiipce (Stevenstiv-Johnsoniv syndrom (SJS)/
toxicka epidermalni nekrolyza (TEN)).




* ¢ervena, Supinatd, rozsahla vyrazka s podkoznimi hrboly a puchvri, doprovazena horeckou.
Priznaky se obvykle objevuji na za¢atku 1é¢by [akutni generalizovana exantematozni pustuloza

(AGEP)]

Gastrointestinalni poruchy, frekvence ,,neni zndmo*:

analni fisura (mala trhlina ve sliznici kone¢niku)




Piiloha III

Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvaleni zavéria skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v prosinci 2025

Ptedani prelozenych ptiloh téchto zavéra
ptislusnym narodnim organiim:

25. ledna 2026

Implementace zavért ¢lenskymi staty
(ptedlozeni zmény drzitelem rozhodnuti o
registraci):

26. bfezna 2026




