I lisa

Teaduslikud jireldused ja miiiigilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jireldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet
levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniiiilostradiooli (kombinatsioonpakk) perioodiliste
ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised.

Pidades silmas kirjanduses saadaolevaid andmeid kombineeritud suukaudsete rasestumisvastaste
vahendite kasutamisega seotud omandatud angioddeemi tekkeriski kohta ning arvestades ravimi
usutava toimemehhanismiga leiab juhtliikmesriik, et pShjuslik seos
levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniiiilostradiooli (kombinatsioonpakk) ja omandatud
angioddeemi vahel on vihemalt pShjendatult voimalik. Juhtliikmesriik joudis jareldusele, et kooskdlas
ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitusega etiiniililostradiooli/levonorgestreeli kohta
(PSUSA/00001309/201904) tuleb levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etliniitilostradiooli
(kombinatsioonpakk) sisaldavate ravimite ravimiteavet muuta vastavalt allpool sétestatule.

Pidades silmas kliinilistest uuringutest saadud andmeid etiiniitilostradiooli ja C-hepatiidi
viirusinfektsiooni vastase glekapreviiri/pibrentasviiri samaaegse kasutamise riski kohta ning
arvestades ravimi usutava toimemehhanismiga leiab juhtliikmesriik, et pdhjuslik seos
etlintiiilostradiooli ja C-hepatiidi viirusinfektsiooni vastase glekapreviiri/pibrentasviiri samaaegse
kasutamise ning transaminaaside aktiivsuse suurenemise vahel on vihemalt pohjendatult voimalik.
Juhtliikmesriik joudis jareldusele, et kooskodlas ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitusega
etlintiiilostradiooli/levonorgestreeli kohta (PSUSA/00001309/201904) tuleb
levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiintiiilostradiooli (kombinatsioonpakk) sisaldavate ravimite
ravimiteavet muuta vastavalt allpool sitestatule.

Ravimi omaduste kokkuvotte 16ike 4.4 ja 4.8 tuleb uuendada, lisades hoiatuse angioddeemi tekkeriski
kohta. Pakendi infolehte tuleb vastavalt uuendada.

Ravimi omaduste kokkuvdtte 10ike 4.3, 4.4 ja 4.5 tuleb uuendada, lisades otsese toimega
viirusevastaste ravimite kasutamisele kohalduva vastundidustuse voi seda muutes. Pakendi infolehte
tuleb vastavalt uuendada.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrithm ndustub
ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike jareldustega.

Miiiigiloa (miiiigilubade) tingimuste muutmise alused

Levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniitildstradiooli (kombinatsioonpakk) kohta tehtud teaduslike
jarelduste pdhjal on inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisrithm arvamusel, et levonorgestreeli/etiiniitilostradiooli, etiiniitilostradiooli
(kombinatsioonpakk) sisaldava(te) ravimi(te) kasulikkuse ja riski suhe jadb samaks, kui ravimiteabes
tehakse vastavad muudatused.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrithm on
seisukohal, et konealuses perioodilise ohutusaruande hindamises kisitletavate ravimite miitigiluba
(miiiigilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu viljastatud voi kavas edaspidi véljastada
miiiigilube ka teistele levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniiiilostradiooli (kombinatsioonpakk)
sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud
menetluste koordineerimisriihm asjaomastel litkkmesriikidel ja taotlejatel/miiiigiloa hoidjatel seda
inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihma
seisukohta arvesse votta.



II lisa

Muudatused liikmesriikides miiiigiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha pakendi infolehe asjakohastesse 16ikudesse (uus tekst alla joonitud ja
paksus Kirjas, kustutatud tekst tbikriipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote
. Loik 4.3
Vastundidustus tuleb lisada/muuta jargmiselt:

Levonorgestreel/etiiniiiilostradiool, etiiniitilostradiool (kombinatsioonpakk) on vastunéidustatud
kasutamiseks koos ombitasviiri/paritapreviiri/ritonaviiri, ja dasabuviiri, glekapreviiri/pibrentasviiri
ja sofosbuviiri/velpatasviiri/voksilapreviiri sisaldavate ravimitega (vt 10igud 4.4 ja 4.5).

. Loik 4.4
Hoiatus tuleb lisada/muuta jargmiselt:

ALAT-i taseme tous

Kliinilistes uuringutes tdheldati ombitasviiri/paritapreviiri/ritonaviiri ja dasabuviiri sisaldavate
ravimitega (koos ribaviriiniga voi ilma) C-hepatiidi viirusinfektsioonide ravi saavatel patsientidel
enam kui 5-kordselt normi iilemist piiri (upper limit of normal, ULN) iiletavat transaminaaside
(ALAT) sisaldust markimisvéérselt sagedamini naistel, kes kasutasid etiiniiiildstradiooli sisaldavaid
ravimeid, nagu kombineeritud hormonaalsed kontratseptiivid (KHK-d). ALAT-i taseme tousu on
tiheldatud ka glekapreviiri/pibrentasviiri ja sofosbuviiri/velpatasviiri/voksilapreviiri sisaldavate
C-hepatiidi viirusinfektsiooni ravimite kasutamisel (vt 16igud 4.3 ja 4.5).

Hoiatus tuleb lisada/muuta jargmiselt:

Eksogeensed ostrogeenid voivad esile kutsuda voi siivendada périliku ja omandatud
angioodeemi siimptomeid.

. Loik 4.5
Tekst tuleb lisada/muuta jargmiselt:

Farmakodiinaamilised koostoimed

Samaaegne kasutamine koos ombitasviiri/paritapreviiri/ritonaviiri, dasabuviiri (koos ribaviriiniga voi
ilma), glekapreviiri/pibrentasviiri ja sofosbuviiri/velpatasviiri/voksilapreviiri sisaldavate
ravimitega voib suurendada ALAT-i taseme tSusu riski (vt 16igud 4.3 ja 4.4).

Seetdttu peavad levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniiiilostradiooli (kombinatsioonpakk) kasutajad
enne selise kombinatsioont nende ravimite kasutamise alustamist minema iile mdnele teisele
rasestumisvastasele meetodile (nt ainult progestageeni sisaldav kontratseptiiv voi mittehormonaalne
meetod). Levonorgestreeli/etiiniiiildstradiooli, etliniitilostradiooli (kombinatsioonpakk) vdtmist v3ib
taas alustada, kui nende ravimite selliseravimkeombinatsioent kasutamisest on moddunud kaks
néddalat.

. Loik 4.8
Tekst tuleb lisada/muuta jargmiselt:

Korvaltoimete tabeli all olev tekst:



Eksogeensed ostrogeenid voivad esile kutsuda voéi siivendada périliku ja omandatud
angioodeemi siimptomeid.

Pakendi infoleht

2. Mida on vaja teada enne levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiinitiilostradiooli
(kombinatsioonpakk) kasutamist

X-i ei tohi <votta> <kasutada><:>

Arge kasutage levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniiiildstradiooli (kombinatsioonpakk), kui teil on
C-hepatiit ja te votate ombitasviiri/paritapreviiri/ritonaviiri, dasabuviiri, glekapreviiri/pibrentasviiri
ja sofosbuviiri/velpatasviiri/voksilapreviiri sisaldavaid ravimeid (vt ka 16ik ,,Muud ravimid ja
levonorgestreel/etiiniiiilostradiool, etiiniitildstradiool (kombinatsioonpakk)®).

Raiikige oma arstile, kui teil esineb mis tahes allpool loetletud seisunditest.

Kui seisund tekib voi siiveneb levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniitildstradiooli
(kombinatsioonpakk) kasutamise ajal, peate sellest radkima ka oma arstile.

- Kui teil tekivad angioddeemi siimptomid, nagu nio-, keele- ja/voi koriturse ja/voi
neelamisraskused voi ndogestobi (voib esineda koos hingamisraskustega), poorduge
viivitamatult arsti poole. Ostrogeene sisaldavad preparaadid vdivad esile kutsuda voi
siivendada piriliku ja omandatud angio6deemi siimptomeid.

Muud ravimid ja levonorgestreel/etiiniiiilostradiool, etiiniiiilostradiool (kombinatsioonpakk)
<Teatage oma <arstile> <v6i> <apteekrile>, kui te <votate> <kasutate> voi olete hiljuti
<kasutanud> <votnud> v6i kavatsete <kasutada> <votta> mis tahes muid ravimeid.>

Arge kasutage levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etiiniiiildstradiooli (kombinatsioonpakk), kui teil on
C-hepatiit ja te vOtate ombitasviiri/paritapreviiri/ritonaviiri, dasabuviiri, glekapreviiri/pibrentasviiri
ja sofosbuviiri/velpatasviiri/voksilapreviiri sisaldavaid ravimeid, kuna see need ravimid voivad
pohjustada vereanaliilisis maksafunktsiooni néditajate tdusu (maksaensiilim ALAT-i sisalduse tous).

Enne selliste ravimite maddramist kirjutab arst teile vélja teist tiilipi rasestumisvastase vahendi.
Levonorgestreeli/etiiniiiilostradiooli, etliniitildstradiooli (kombinatsioonpakk) kasutamist voib taas
alustada kahe nddala méodumisel ravi 1opetamisest (vt 16ik ,,Levonorgestreeli/etiiniiiildstradiooli,
etiiniitilostradiooli (kombinatsioonpakk) ei tohi kasutada®).

4. Voimalikud korvaltoimed
Tosised korvaltoimed

Poorduge viivitamatult arsti poole, kui teil tekib mis tahes jargmistest angioodeemi
siimptomitest: nio-, keele- ja/voi koriturse ja/voi neelamisraskused voi nogestobi (voib esineda
koos hingamisraskustega) (vt ka 10ik ,,Hoiatused ja ettevaatusabinoud).




III lisa

Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisrithma seisukoha vastuvotmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisrithma koosolek Septembrini
2020

(miitigiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

Seisukoha lisade tolgete edastamine 01/11/2020
liikkmesriikide paddevatele asutustele:
Seisukoha rakendamine liikmesriikides 31/12/2020
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