Anhang |

Wissenschaftliche Schlussfolgerungen und Griinde fur die Anderung der Bedingungen der
Genehmigung<en> fur das Inverkehrbringen



Wissenschaftliche Schlussfolgerungen
Unter Berucksichtigung des PRAC-Beurteilungsberichts zu den PSURs fir Sumatriptan, Naproxen /
Sumatriptan wurden folgende wissenschaftlichen Schlussfolgerungen gezogen:

Stillzeit

Zwei Studien zur Stillzeit (Wojnar-Horton et al. 1996 und Amundsen et al. 2021) berichteten tber
durchschnittliche relative Sauglingsdosen (relative infant doses - RID) von 3,5 % (95 % CI1 0,3 -
6,7 %) bzw. 1,8 % (Bereich: 0,8 - 3,8 %) nach Verabreichung einer Einzeldosis von Sumatriptan,
einschliellich einer Einzeldosis von 6 mg (s.c. Injektion), 20 mg (Nasenspray) oder 50 oder 100 mg
(Tabletten).

Brustschmerz

In Anbetracht der verfligbaren Daten (iber Brustschmerz aus Spontanberichten, eines unterstiitzenden
plausiblen Mechanismus durch die vasokonstriktive Wirkung von Sumatriptan und klinischer
Studiendaten, die auf eine hohere Inzidenz von Brustschmerz in der Sumatriptan-Gruppe im Vergleich
zu Placebo hindeuten, hélt der PRAC einen kausalen Zusammenhang zwischen Sumatriptan und
Brustschmerz bei stillenden und nicht stillenden Frauen fur erwiesen und kommt zu dem Schluss, dass
die Produktinformationen von Sumatriptan- und Naproxen/Sumatriptan-haltigen Arzneimitteln
dahingehend gedndert werden sollten, dass Brustschmerzen entsprechend als unerwiinschte
Arzneimittelwirkung aufgefihrt werden. Auf der Grundlage von Studiendaten (Inzidenz Brustschmerz
von 0,049 %) ist die Haufigkeit des PT ,,Brustschmerz* selten (> 1/10 000, < 1/1 000). Dariber hinaus
ist der PRAC der Ansicht, dass Angehorige des Gesundheitswesens und insbesondere stillende Frauen
auf die Mdglichkeit des Auftretens von Brust- und/oder Brustwarzenschmerz nach der Anwendung
von Sumatriptan und die Dauer dieses Schmerzes hingewiesen werden sollten, und schlédgt vor, dies in
Abschnitt 4.6 und in der entsprechenden Gebrauchsinformation fir Patienten zu berticksichtigen.

Nach Priifung der Empfehlung des PRAC stimmt die CMDh den Gesamtschlussfolgerungen und der
Begriindung der Empfehlung des PRAC zu.

Griinde fiir die Anderung der Bedingungen der Genehmigung<en> fiir das Inverkehrbringen

Die CMDh ist auf der Grundlage der wissenschaftlichen Schlussfolgerungen fir Sumatriptan,
Naproxen / Sumatriptan der Auffassung, dass das Nutzen-Risiko-Verhéltnis der Arzneimittel, die
Sumatriptan, Naproxen / Sumatriptan enthalten, vorbehaltlich der vorgeschlagenen Anderungen der
Produktinformationen, unverandert ist.

Die CMDh empfiehlt, die Bedingungen der Genehmigung<en> fiir das Inverkehrbringen zu &ndern.



Anhang 11

Anderungen der Produktinformation der national zugelassenen Arzneimittel



In die entsprechenden Abschnitte der Produktinformation aufzunehmende Anderungen (neuer
Text ist unterstrichen und fett, geloschter Text ist durchgestrichen)

Die folgenden Anderungen der Produktinformation von Mono-Arzneimitteln, die den Wirkstoff
Sumatriptan enthalten, werden empfohlen (neuer Text ist unterstrichen und fett, geléschter Text ist

durchgestrichen):

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

Abschnitt 4.6

[.]

Stillzeit

Eswurde-nachgewiesen;-dass-sSumatriptan rach-subkutanererabreichunggeht in die Muttermilch

tibergeht, wobei die durchschnittliche relative Sduglingsdosis nach Verabreichung einer Einzeldosis
von Sumatriptan < 4 % betrdgt. Die Exposition des Sauglings kann minimiert werden, indem das
Stillen fur 12 Stunden nach der Behandlung vermieden wird; wahrend dieser Zeit sollte die
abgepumpte Muttermilch verworfen werden.

Es gibt Berichte tber Brustschmerz und/oder Brustwarzenschmerz nach der Anwendung von
Sumatriptan bei stillenden Frauen (siehe Abschnitt 4.8). Die Schmerzen waren in der Regel
vorubergehend und verschwanden innerhalb von 3 bis 12 Stunden.

Packungsbeilage
Abschnitt 2

Schwangerschaft und Stillzeit

[.]

Stillen Sie Ihr Baby 12 Stunden lang nicht, nachdem Sie [Handelsnamen] <eingenommen>
<angewendet> <verwendet> haben. Wenn Sie Muttermilch wahrend dieser Zeit ausscheiden,
entsorgen Sie die Milch und geben Sie sie Ihrem Baby nicht.

Einige stillende Frauen berichten nach der Anwendung von Sumatriptan Uber Brustschmerz
und/oder Brustwarzenschmerz. Der Schmerz ist in der Regel voriibergehend und verschwindet
innerhalb von 3 bis 12 Stunden.

Die folgenden Anderungen der Produktinformation von Arzneimitteln, die die Wirkstoffe
Sumatriptan / Naproxen enthalten, werden empfohlen (neuer Text ist unterstrichen und fett,

geldschter Text ist durehgestrichen):

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
e Abschnitt 4.6

[.]

Stillzeit

Es wurde berichtet, dass beide Wirkstoffe von [Name des Arzneimittels], Sumatriptan und Naproxen-
Natrium, in die Muttermilch ausgeschieden werden. Sumatriptan geht in die Muttermilch Uber,
wobei die durchschnittliche relative Sduglingsdosis hach Verabreichung einer Einzeldosis von
Sumatriptan < 4 % betragt. Wegen der moglichen unerwtinschten Wirkungen dieses Arzneimittels auf




Neugeborene sollte die Anwendung von [Name des Arzneimittels] bei stillenden Mittern vermieden
werden. Jede Muttermilch, die mindestens 12 Stunden nach der Behandlung ausgeschieden wird,
sollte verworfen werden.

Packungsbeilage
e  Abschnitt 2
<Keine Anderungen vorgeschlagen>
Die folgenden Anderungen der Produktinformation von allen Arzneimitteln, die den Wirkstoff

Sumatriptan enthalten (Sumatriptan-Mono-Arzneimittel und Sumatriptan / Naproxen-
Kombinations-Arzneimittel), werden empfohlen (neuer Text ist unterstrichen und fett, geldschter

Text ist durchgestrichen):

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

e Abschnitt 4.8

Die folgende Nebenwirkung sollte unter der Systemorganklasse ,,Erkrankungen der
Geschlechtsorgane und der Brustdriise* mit der Haufigkeit selten hinzugefugt werden:

Brustschmerz
Packungsbeilage
e Abschnitt 4
Weitere Nebenwirkungen (selten) umfassen:
[...]

e Brustschmerz
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Zeitplan fur die Umsetzung dieser Stellungnahme



Zeitplan fur die Umsetzung dieser Stellungnahme

Annahme der Stellungnahme der CMDh:

Sitzung der CMDh im Mai 2025

Mitgliedstaaten (Einreichung der Anderung
durch den Inhaber der Genehmigung fir das
Inverkehrbringen):

Ubermittlung der Ubersetzungen der Anhange | 06 Juli 2025

der Stellungnahme an die zustandigen

nationalen Behdorden:

Umsetzung der Stellungnahme durch die 04 September 2025




