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Uvod

Ovaj vodEt je osmisSljen da Vam, kao lekaru koji propisuje &adane (izotretinoin),
pomogne da se realizuju zahtevi Programa prevemggede tokom terapije lekom
Roaccutane, u skladu sa harmonizovanim uputstvamzatretinoin koji su odobreni

na nivou cele Evropske Unije. Za detaljnije infooijgu vezi sa pomenutim
zahtevima, molimo Vas da gitate priloZzeni Sazetak karakteristika leka (SRC),
posebno odeljke koji se odnose na kontraindikapsebna upozorenja i mere opreza
pri upotrebi leka, kao i odeljak o trudio dojenju.

Molimo Vas da ovaj vodi paZzljivo proéitate i da Program prevencije trudnoée
sprovodite sa SVAKOM pacijentkinjom koja je u reproduktivhom periodu, a
kojoj propisujete lek Roaccutane.

MOLIMO DA OBRATITE PAZNJU DA OVAJ VODI € PRUZA SAMO
INFORMACIJE KOJE SE ODNOSE NA PROGRAM PREVENCIJE TR UDNOCE
TOKOM TERAPIJE LEKOM ROACCUTANE — ZA CELOKUPNE
INFORMACIJE O PROPISIVANJU UKLJU CUJUCI | SPISAK NEZELJENIH
DEJSTAVA, MOLIMO VAS DA PRO CITATE PRILOZENI SAZETAK
KARAKTERISTIKA LEKA ZA LEK ROACCUTANE.




VAZNE CINJENICE O LEKU ROACCUTANE

Roaccutane je néan agens koji je indikovan za terapiju teskih abkkni (kao Sto su
nodularne ili konglobatne akne ili akne kod kojibstji rizik od nastanka trajnih
oziljaka) koje su rezistentne na odgovatajatandardnu terapiju sistemskim
antibioticima i lokalnu terapiju. Roaccutane pripadasi lekova koji se nazivaju
retinoidi, Sto ohino podrazumeva sve prirodne i sintlké analoge vitamina A.
Terapiju lekom Roaccutane ne treba zagjati pre nego 3to se prvobitno isproba
konvencionalna terapija, ukfujuc¢i upotrebu sistemske antibiotske terapije. Paigjen
treba informisati o kontraindikacijama, upozorergimmerama predostroZnosti kao sto
je i opisano u SPC-u.

Roaccutane je izuzetno teratogen, pa shodno tome:

e Trudnca je apsolutno kontraindikovana tokom terapije meloaccutane.
Pacijentkinje ne smeju biti trudne ili zatrudneikdu na terapiji, niti jo§ mesec dana
nakon prekida terapije.

* lIzlaganje fetusa izotretinoinu moze dovesti do knitginih malformacija opasnih po
Zivot.

Trudno ¢a posle terapije lekom Roaccutane

Poluvreme eliminacije za Roaccutanedkerse u rasponu od 10 do &isova.
Poluvreme eliminacije 4-okso-izotretinoina, metabaala najsporijom eliminacijom,
iznosi otprilike 2%asova. Kada propisujete Roaccutane pacijentkiifgi kuwze da
rada, morate joj savetovati da ne zatrudni tokom ign@mna posle zavrSetka terapije,
jer to obezbéuje prihvatljivu bezbednosnu granicu u pteeju sa najduzim
poluvremenom eliminacije 4-okso-izotretinoina.

Kongenitalne anomalije

Postoji izuzetno visok rizik dée trudn@a do koje dde dok pacijentkinja uzima

Roaccutane, u bilo kojoj kélni, ¢ak i u veoma kratkom vremenskom periodu,

rezultirati rodjenjem odogta sa kongenitalnim anomalijama. Potencijalndgidetus

izloZen izotretinoinu tokom trudide, moZe da bude ogtn. Ipak, nije izlozenost

svakog fetusa leku Roaccutane rezultirattangem deteta sa urodjenim defektima, ali

nema preciznog kaa da se izruna incidencija fetalnih abnormalnosti po izlaganju

izotretinoinu. Osim navedenog rizika od kongenitamalformacija, pri primeni leka

tokom trudnoce postoji i povecan rizik od spontapoig&aja.

U fetalne malformacije koje su dokumentovane kawbAje su uzimale

Roaccutane spadaju:

- Poreméaji centralnog nervnog sistema (hidrocefalus, celeghe
malformacije/abnormalnosti, mikrocefalija)

- Dizmorfija lica

< Rascep nepca

- Abnormalnosti spoljasSnjeg uha (odsustvo spoljasSojey mali ili odsutan
eksterni slusni kanal)

» Poreméaji oka (mikroftalmija)

- Kardiovaskularni porentaji (konotrunkalne malformacije kao Sto su tetribog
Fallot, transpozicija velikih krvnih sudova, sepiadefekti)

- Poreméaji timusa

- Poreméaji paratiroidne Zlezde.



INFORMACIJE ZA LEKARE O PROPISIVANJU

Imajuci u vidu teratogenost izotretinoina, vrlezjgtajno da méu pacijentkinjama koje

su potencijalni kandidati za terapiju lekom Roaanet

1) identifikujete one koje su ¢drudne

2) identifikujete one koje za koje nije sigurno@apouzdano izbegavati trudno
tokom trazenog perioda pre, za vreme i posle ijerap

Pacijentkinja treba da prihvati rizike i potrebne mere predostroZnosti kako
bi se izbeglo izlaganje nerdenog deteta leku Roaccutane.

Pacijentkinja treba da bude svesna svih rizika puagazima kada zapinje terapiju lekom
Roaccutane, kao i da metode kontracepcije nisudmetdjno pouzdane. Potrebno je da
svaka pojedina pacijentkinja primi odgovatéajisavete o svim moguostima za
spre&avanje trudnée, kao i da zna kako da odabere i koristi najmjedjau, a po
moguestvu i dve delotvorne metode kontracepcije.

Relevantan tekst u vezi sa sfaeanjem trudnée tokom terapije lekom Roaccutane
dat je u nastavku (izvod iz SPC-a).

Kontraindikacije

Roaccutane je kontraindikovan kod trudnica i dajil]
Roaccutane je kontraindikovan i kod Zena u reprtodoém periodu, osim ako nisu ispunjeni
svi uslovi iz programa za prevenciju trudeo

Roaccutane je kontraindikovan kod pacijenata kojiipersenzitivni na izotretinoin ili bilo
koju pomani supstancu. Roaccutane sadrzi sojino ulje, détimmhidrogenizovano sojino
ulje i hidrogenizovano sojino ulje. Prema tome, &adane je kontraindikovan kod
pacijenata koji su alergii na kikiriki ili soju.

Roaccutane je, take, kontraindikovan kod pacijenata :

* sa poreméajem funkcije jetre,
* sa znaajno poviSenim nivoima lipida u krvi,
* save postojéim stanjem hipervitaminoze A,

* U kombinaciji sa tetraciklinima.

Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Ovaj lek ima TERATOGENO dejstvo.
Roaccutane je kontraindikovan i kod Zena u reprtvdudm periodu, osim ako nisu ispunjeni
svi sledéi uslovi iz programa za prevenciju trudieo

» Pacijentkinja pati od teSkog oblika akni (kao Stmsdularne akne, akne konglobata ili akne
sa rizikom od trajnih oZiljaka) koje su bile reeistne na standardne terapijske reZzime
sistemskim antibioticima i lokalnom terapijom

« Pacijentkinja razume opasnosti od teratogenosti.



Pacijentkinja razume potrebu za strogim niesa kontrolama.

Pacijentkinja razume i prihvata potrebu za pouzdakontracepcijom kojée se
bez prekidanja nastaviti mesec dana pke@ terapije, tokom primene terapije i
mesec dana po zavrSetku terapije. Mora se korsijitnanje jedna, ali bi idealno
bilo koristiti dve kontraceptivne metode, ukijyuci i metodu fiztke prepreke.

Cak i u sl¢ajevima amenoreje, pacijentkinja mora da prati sipatza pouzdanu
kontracepciju.

Pacijentkinja mora biti u stanju da pouzdano prijmenmere kontracepcije.

Pacijentkinja je detaljno obavesStena i razume svguie posledice trudriie i
potrebu da bude pregledana odmah tegluda je doslo do rizika od nastajanja
trudncte.

Razume potrebu i prihvata da primenjuje testoveudnau pre, tokom, i 5 nedelja
posle terapije.

Pacijentkinja potvituje da razume opasnosti i neophodne mere predoestz
udruzene sa koiignjem leka Roaccutane.

Ovi zahtevi se odnose i na Zene koje u datom tkamisu seksualno aktivne, osim ako lekar
koji propisuje lek nema uverljivih razloga da verdia nema opasnosti od trudeo

Lekar koji propisuje lek mora da obezbedi séedeaslove:

Da pacijentkinja ispunjava zahteve iz gore naveggmograma za prevenciju trudmg
uklju¢ujuéi i potvrdu da poseduje dovoljan nivo razumevanja.

Da pacijentkinja potvrdi da ispunjava gore navedsaideve.

Da je pacijentkinja upraznjavala jednu ili ideathee metode delotvorne kontracepcije
uklju¢ujuc¢i i metodu fiztke prepreke, najmanje mesec dana pieta teraije i dée sa
tom pouzdanom metodom kontracepcije nastavitiotokelokupnog trajanja terapije i
mesec dana po njenom zavrSetku.

Da je test na trudra bio negativan kada je obavljen pre, tokom i Sefjacpo okokanju
terapije. Podaci i rezultati testova na truglnonoraju biti dokumentovani.

Kontracepcija

Pacijentkinje moraju biti sveobuhvatno informisanieontracepciji, a moraju se uputiti u
savetovaliSte za kontracepciju ako same joS uvelpo&ebljavaju delotvornu kontracepciju.

Kao minimalni zahtev, Zene koje su izloZene pofalmam riziku od trudnée moraju da
primenjuju najmanje jednu delotvornu metodu korgpage. Idealno je ako pacijentkinja
koristi dve komplementarne metode, ukijjuci i metodu fizike prepreke. Kontracepcija se
mora nastaviti najmanje joS mesec dana po &k terapije lekom Roaccutaek i kod
pacijentkinja sa amenorejom

Testovi trudnoée

Preporduje se da se u prva tri dana menstrualnog ciklbasekontrolisani testovi na trudno
sa minimalnom osetljivé$i od 25 miU/ml.



Pre pocetka terapije

Da bi se iskljdila verovatnéa postojanja trudrée pre péetka upotrebe kontracepcije,
preporguje se da se prvi test na trudagod medicinskim nadzorom obavi i da se rezultati
dokumentuju. Kod pacijentkinjdji menstrualni ciklus nije redovan, vreme obavj@testa na
trudncu treba odrediti na osnovu seksualne aktivnosijgrakinje, gde se ovaj test obavlja 3
nedelje posle poslednjeg seksualnog odnosa betezasgkar koji propisuje ovaj lek mora
pacijentkinju da informiSe o kontracepciji.

Test na trudnéu pod medicinskim nadzorom mora da se obavi i egledu tokom koga se ovaj
lek propisuje ili tokom 3 dana pre posete lekarimpisuje lek, i treba ga odloziti sve dok
pacijentkinja nije redovno upotrebljavala mere kacépcije punih mesec dana. Svrha ovog
testa jeste potpuna sigurnost da pacijentkinjatnijina u trenutku kada giaje da prima
terapiju lekom Roaccutane.

Pracenje

Kontrolni pregledi pacijentkinje se moraju zakatiiveintervalima od 28 dana. Uzim&jw

obzir seksualnu aktivnost pacijentkinje i redovngethe menstruacije (abnormalne
menstruacije, izostale menstruacije, amenorejéprijgj proslosti, mora se doneti odluka o
potrebi za redovnim me&sim testovima na trudda pod medicinskim nadzorom. Tamo gde to
deluje neophodno, testovi na trudoanoraju se obaviti na dana posete lekaru iligniapre
posete lekaru koji propisuje lek.

Na kraju terapije
Pet nedelja po zavrSetku terapije, Zena mora gacdagne poslednjem testu na truéimda se
isklju¢i postojanje iste.

Ogranic¢enja vezana za propisivanje i izdavanje leka

Kod Zena koje su u reproduktivnom periodu, prepigje@ Roaccutana se mora ogéénna
terapijske periode od 30 dana, a za nastavak jersgphodno je izdavanje novog recepta.
Idealno, testiranje na trudéwp izdavanije recepta i izdavanje leka Roaccutafmtobaviti
istog dana. Neophodno je savetovati pacijante dapa lek u roku od 7 dana

Trudnoéa i dojenje

Trudncta je apsolutna kontraindikacija za terapiju lekooaétutane. Ako do trudbe
dode uprkos svim merama predostroZnosti tokom terdghie@mn Roaccutane ili u periodu
od mesec dana po prekidu ove terapije, postojkivetiik da ¢ce fetus imati izuzetno teSke
malformacije

U fetalne malformacije koje su povezane sa izlagangotretinoinu spadaju abnormalnosti
centralnog nervnog sistema (hidrocefalus, cerbelaralformacije/abnormalnosti,
mikrocefalus), facijalna dismorfija, rascep nemanormalnosti spoljasnjeg uha (odsustvo
uSne 3koljke, spoljadniji slusni kanali mali ili lsjojeti), abnormalnosti &ju

(mikroftalmija), kardiovaskularne abnormalnosti fkdrunkalne malformacije kao Sto je
tetralogija Falot, transpozicija velikih krvnih smdh, septalni defekti) i abnormalnosti
timusa i paratiroidne Zlezde. Postoji i péapea @estalost spontanih pofaa. Ako kod

Zene koja prima Roaccutanedéado trudnée, terapija se mora odmah prekinuti i
pacijentkinja uputiti na ispitivanje i savetovasgelekarom koji ima iskustvaavoj

oblasti.



Dojenje

Budwi da je izotretinoin visoko lipofilan, veoma je weatno da se iztuje u maginom
mleku. Prema tome, zbog potencijalnih neZeljenifjadaja kod dece izloZene preko
majéinog mleka, Roaccutane se ne sme davati majkaneadiogé.



PROGRAM PREVENCIJE TRUDNO CE TOKOM TERAPIJE LEKOM ROACCUTANE

Roaccutane mora da se propisuje pacijentkinjarepraduktivnom periodu u skladu sa
Programom prevencije trudée(PPT). Cilj PPT-a je da se s@irzlaganje fetusa
izotretinoinu.

Komponente Programa prevencije trudn@e tokom terapije lekom Roaccutane:
1) Vodi¢ za lekare (ovaj dokument)
2) Kontrolna lista za lekara kada Roaccutane propisa@gentkinjama koje su
reproduktivnom periodu zivota
3) Obrazac o prihvatanju terapije za pacijentkinje
4) BroSura za informisanje pacijenata
5) Vodi¢ za farmaceute

Svaka komponenta je dole detaljnije opisana.

1)

2)

3)

4)

Vodi¢ za lekare (ovaj dokument)

Ovaj vodE pruza informacije o rizicima i tezini fetalnih e&tnja/uraenih mana koji

Su povezani sa terapijom lekom Roaccutane, i obexee® raztiitim koracima u
propisivanju leka Roaccutane pacijentkinjama udikisa PPT-om. Vas kao lekara
podséamo da je ovo samo vadi molimo Vas da pgitate celokupni tekst Sazetka
karakteristika leka (SPC) za Roaccutane, pre nieeggeSpropisete.

Kontrolna lista

Ova kontrolna lista se koristi zajedno sa \¢edi za lekare. Ona sadrzi sve kriterijume i
aktivnosti koje morate da obavite pre nego Stoipetge lek Roaccutane pacijentkinji
koja moze da rda.

Obrazac o prihvatanju terapije za pacijentkinje

Pacijentkinja, njen roditelj ili staratelj* trebagbotpiSu Obrazac o prihvatanju
terapije pre nego 5to joj se propise prvi recegekaroaccutane. Ovaj obrazac
sadrZi informacije i upozorenja u vezi sa specd&tima terapije lekom Roaccutane
za pacijente zenskog pola i predstavlja potvrdje geacijentkinja jasno razumela koji
su rizici ostajanja u drugom sanju tokom teragjem Roaccutane i jo§S mesec dana
posto se ova terapija prekine.

BroSura za informisanje pacijenata

Ova broSura daje vazne informacije o terapiji lel®oaccutane i smernice za upotrebu
leka Roaccutane za pacijente oba pola, i musSkaeed. Ona sadrzi kompletna
upozorenja vezana za trudnocu. Ovu broSuru trethpagjentima u trenutku kada
se Roaccutane propisuje po prvi put. Pacijentielzatréi da ovu broSuru zadrze i da
se tokom terapije pod&gu informacija koje su sadrZzane u njoj.

5) Vodi¢ za farmaceute kako da izdaju ovaj lek

Ovaj vodE je prvenstveno namenjen farmaceutima, i opisujpgif@m prevencije
zaceca tokom terapije Roaccutanom.



Kako da propisujete Roaccutane uz poStovanje Progma prevencije trudnate

Dole su navedeni neophodni koraci koje je potrgimaditi kako bi se ispoStovali uslovi

Programa prevencije trudémtokom terapije lekom Roaccutane

1. Proditajte Vodi¢ za lekare

2. Koristite kontrolnu listu za lekare, kada propisujete lek Roaccutane
pacijentkinjama u reproduktivnom periodu zivota

3. Pacijentkinji izdajte:
a. BroSuru za informisanje pacijenata
b. Obrazac o prihvatanju terapije za pacijentkinje
4. Zadrzite potpisani obrazac o prihvatanju terapije za pacijentkinje.
5. Procenite da li pacijentkinja ispunjava kriterijum e za propisivanje leka.
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Pacijentkinja i lekar odkuju da

Y

zapanu terapiju lekom Roaccutang

Test na trudnéu je pozitivan:

A 4

Pacijentkinja dobija savete o zastiti od
trudnate

Pacijentkinja i lekar usvajaju plan
kontracepcije

Pacijentkinja prima Bro3uru za informisanje

pacijenata

Pacijentkinja potpisuje obrazac o prihvatanj

terapije i obaveza

Pacijentkinja se podvrgava testu na truino

[«

e Medicinska ocena

« Ne sme se izdati recept za
Roaccutane sve dok je
pacijentkinja trudna

11

Test na trudnéu je
pozitivan:

A 4

Test na trudnéu je negativan:

Pacijentkinja dobija recept za Roaccutan

za jednomesu terapiju
Pacijentkinja dosledno koristi
odgovarajdu kontracepciju

1%

\ 4

Jednom mes®@o pacijentkinja

odlazi na kontrolu kod lekara koji
utvrdjuje potrebu za sprovodijenjer
testa na trudniu

=)

e Obustavlja se primena
leka Roaccutane
* Medicinska evaluacija

Ako je zavrSni test na trudto
pozitivan, lekar radi procenu

v

ZavrSava se terapija lekom
Roaccutane

\ 4

*  Kontracepcija se nastavlja jo$ 3
dana

e Finalna procena i test na
trudncéu




Dodatne informacije

Za sve dodatne informacijeRrogramu prevencije trudéetokom terapije lekom Roaccutane
kao i za dobijanje materijala za sve komponentg@rograma, molimo da se obratite
kompaniji Roche.

Pozivamo Vas da sve shjeve izloZenosti leku tokom trudteprijavite na slede adrese:

Roche d.o.o.

Milutina Milankovi¢a 11a
11070 Novi Beograd
Tel: 011 20 22 860

Fax: 011 2607 270

ili

Nacionalni centar za farmakovogilancu
Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Vojvode Stepe 458

11152 Beograd

e-mail adresancf@alims.gov.rs

Tel: 011 3951-145

Fax: 011 3951-130




