Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy/
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) pro mifepriston/misoprostol byly pfijaty tyto védecké
zaveéry:

V rdmci souhrnného hodnoceni p¥ipadd ruptury dé&lohy, véetné dohledavani v literatuie, bylo
identifikovano devét pFipadl, z nichZ dva byly zaznamenany v souvislosti s kombinovanym balenim
obsahujicim mifepriston a misoprostol a zbyvajicich sedm pFipadl souviselo se samotnym
misoprostolem. Bylo zjisté&no 14 publikaci tykajicich se t&chto Ié¢ivych piipravkd a ruptury dé&lohy.
Tyto publikace ukazaly na zvysené riziko ruptury délohy jak pro kombinaci mifepriston/misoprostol, tak
pro samotny misoprostol v indikaci ukonceni téhotenstvi po 63. dnu a indukci porodu. I pfesto, ze
se ruptura délohy vyskytovala pfi off- label pouzivani, se zda byt vhodné uvést tento nezadouci Ucinek
v souhrnu Gdajd o pfipravku (SmPC). Navic, obdobné registrované kombinace 1é¢ivych ptipravkd
obsahujicicich mifepriston a misoprostol v té samé indikaci maji jiz nezadouci ucinek ,ruptura

délohy" uveden v bodu 4.8 SmPC s frekvenci vyskytu ,vzacné" .

I s ohledem na toto, PRAC doporucuje zaclenit nezadouci ucinek ,ruptura délohy" do bodu 4.8 v ramci
tFidy systémovych orgénd (SOC) ,Poranéni, otravy a proceduralni komplikace" s frekvenci ,vzacné",
zaroven vsak upozornit hvézdi¢kou na nasledujici vysvétlivku:

~Ruptura délohy byla méné Casto hlasena po podani prostaglandinu pro ukonceni téhotenstvi v druhém
trimestru nebo indukci porodu z dvodu intrauterinniho Umrti plodu ve t¥etim trimestru. K rupturdm
délohy dochazelo zejména u multipar a u Zen s jizvou po cisafském fezu."

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zdkladé vé&deckych zavérl pro mifepriston/misoprostol skupina CMDh zastavéa stanovisko, ze pomé&r
piinost a rizik 1é¢ivého pripravku obsahujiciho/Ié¢ivych pFipravkl obsahujicich mifepriston/misoprostol
zUstavéd nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou provedeny navrhované
zmeény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, ze je nezbytnd zmé&na v registraci pfipravkd zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dobé registrovany
dalsi 1écivé pripravky s obsahem mifepristonu/misoprostolu, nebo jsou takové pripravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zlUdastnéné ¢lenské staty a
Zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci radné zvazili toto stanovisko CMDh.



Priloha II

Zmény v informacich o pFipravku pro léCivy pFipravek registrovany/lécivé pripravky
registrované na vnitrostatni Grovni



Zmény, které maji byt viozeny do prislusnych bodt informaci o pripravku (novy text
podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfesSkrtnuty)

Souhrn adajti o pFipravku
. Bod 4.8

Do tfidy orgdnovych systém{ (SOC) Poranéni, otravy a proceduralni komplikace je tfeba pridat
nasledujici nezaddouci UcCinek: ,ruptura délohy*" s frekvenci ,vzacné"

«* Ruptura délohy byla méné ¢asto hlasena po podani prostaglandinu pro ukonceni
téhotenstvi v druhém trimestru nebo indukci porodu z diivodu intrauterinniho imrti plodu
ve tiretim trimestru. K rupturam délohy dochazelo zejména u multipar a u Zen s jizvou po
cisarském rezu."

Pribalova informace
Bod 4

Roztrzeni délohy (ruptura délohy)

RoztrZzeni délohy po podani prostaglandind v druhém nebo tfetim trimestru téhotenstvi,
zejména u Zen po vice porodech nebo s jizvou po cisaiském Fezu.




PFiloha III

Harmonogram pro implementaci zavért



Harmonogram pro implementaci zavérd

Schvéleni zavérd skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v lednu 2018

Predani preloZenych pFiloh téchto zavért
v v ’ s ’ s o
pfislusnym narodnim organum:

10. bfezna 2018

Implementace zavérd
Clenskymi staty (predlozeni zmény drzitelem
rozhodnuti o registraci):

9. kvétna 2018




