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Videnskabelige konklusioner og begrundelse for eendring af betingelserne for
markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne



Videnskabelige konklusioner
Under hensyntagen til PRAC's vurderingsrapport om PSUR'en/PSUR'erne for rizatriptan er de
videnskabelige konklusioner fglgende:

Den tilgaengelige evidens fra mere end 700 potentielle graviditeter inkluderet i farmako-
epidemiologiske forsgg, 34 spontane tilfelde af interesse efter markedsfaring med forventet
eksponering i farste trimester og dyreforsgg, berettiger en opdatering af oplysningerne i pkt. 4.6 i
produktresuméet. Indtil nu, indikerer data fra forskellige kilder ikke en gget teratogen risiko, nar
rizatriptan anvendes i graviditetens farste trimester. Med hensyn til andet og tredje trimester af
graviditeten, er der begraenset information tilgeengelig. Det bgr dog tages i betragtning, at en migreene
tilstand ogsa udger en risiko for det ufadte barn, isar i disse trimestere. Lead Member State (LMS)
anbefaler derfor et opdateret rad om brug af rizatriptan under graviditet.

Det anbefales endvidere af LMS at kvinder reducerer ventetiden med at amme et barn mens de bruger
rizatriptan. Data fra ammende kvinder (Amundsen et al. 2021) viste, at rizatriptan udskilles i
modermalken, men i en lav koncentration. En RID blev beregnet ud fra den gennemsnitlige
koncentration af triptan i meelk over 24 timer. Denne RID for rizatriptan var 0,9 %

(interval = 0,3-1,4 %), hvilket overszttes til en absolut spadbgrnsdosis pa 0,4-3,2 pg/kg. Rizatriptan
blev ikke pavist i nogen af 24-timers praverne. RID for rizatriptan baseret pa Cmax i maelk (worst case
scenario) var 5,6 % (interval = 1,7-9,7 %). Baseret pa den korte halveringstid (2 til 3 timer) af
rizatriptan og den lave koncentration af rizatriptan, der udskilles i modermalk, kan ventetiden med
amning efter administration af rizatriptan reduceres fra 24 timer til 12 timer. Dette kliniske fund bgr
erstatte de ikke-kliniske fund, der i gjeblikket er inkluderet i pkt. 4.6 i produktresuméet.

CMDh har gennemgaet PRAC’s anbefaling og er enig i PRAC’s overordnede konklusioner og
begrundelser for anbefalingen.

Begrundelse for eendring af betingelserne for markedsfaringstilladelsen/-tilladelserne
Pa baggrund af de videnskabelige konklusioner for rizatriptan er CMDh af den opfattelse, at
benefit/risk-forholdet for leegemidlet/legemidlerne indeholdende rizatriptan forbliver ugendret under

forudsztning af, at de foreslaede &ndringer indferes i produktinformationen.

CMDh anbefaler, at betingelserne for markedsfaringstilladelsen/-tilladelserne &ndres.
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AEndringer i produktinformationen for det/de nationalt godkendte laeegemiddel/leegemidler



ZEndringer, der skal indfgres i de relevante punkter i produktinformationen (ny tekst med
understregning og fed skrift, slettet tekst med gennemstregring)

Produktresumé

. Pkt. 4.6

Produktresumé
<..>

Graviditet

Data fra anvendelse hos et begraenset antal gravide kvinder (mellem 300 og 1000 graviditeter)
indikerer ingen misdannelser efter eksponering i graviditetens fgrste trimester. Dyreforsgg
indikerer ikke reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

Der er utilstreekkelige data i forhold til brug af rizatriptan under graviditetens andet og tredje
trimester. Rizatriptan kan anvendes under graviditeten, hvis det er ngdvendigt klinisk.

Rizatriptan udskilles i lav koncentration i modermalk med en gennemsnitlig relativ
spadbgrnsdosis pd mindre end < 1 % (mindre end 6 % i worst case scenario baseret pa Cmax i
modermalk). Der bar derfor-udvises forsigtighed, nar rizatriptan administreres til ammende kvinder.
Spaedbarnets eksponering bgr-kan minimeres ved at undga amning i 12 24-timer efter administration af
rizatriptan.

Indlaegsseddel
° Punkt 2
Graviditet og amning

Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om at du er gravid, eller planleegger at blive gravid, skal
du sperge din lzege eller apotekspersonalet til rads, fer du tager dette leegemiddel.

Tilgeengelige data om sikkerheden af rizatriptan, nar det bruges i lgbet af de forste 3 méneder af
graviditeten, tyder ikke pa en gget risiko for fadselsdefekter. Det er ukendt, om det kan skade det
ufadte barn, hvis en gravid kvinde tager <produktnavn> efter de farste 3 maneder af graviditeten.

Hvis du ammer, kan du udsatte amningen i 12 timer efter behandlingen for at undga
eksponering hos din baby.
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Tidsplan for gennemfgrelsen af denne indstilling



Tidsplan for gennemfgarelsen af denne indstilling

Vedtagelse af CMDh's indstilling:

CMDh-mgdet i februar

(indehaveren af markedsfgringstilladelsen
indgiver ansggningen om &ndringen):

Oversattelserne af bilagene til indstillingen 07.04.2024
sendes til de nationale kompetente

myndigheder:

Indstillingen gennemfgres i medlemsstaterne 06.06.2024
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