I lisa

Teaduslikud jareldused ja miiiigilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jareldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet lisdeksamfetamiini
perioodiliste ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised.

Ravimiohutuse riskihindamise komitee vaatas labi praegu kattesaadava teabe lisdeksamfetamiini,
amfetamiini ja dekstroamfetamiini kasutamisega seotud riskide kohta raseduse ajal:

e Ravimiohutuse riskihindamise komitee vaatas labi Huybrechts et al. 2018. aasta uuringu. See
on uldiselt hasti labiviidud uuring, milles uuriti suures kohordis raseduse ajal vastavalt
metulilfenidaadi ja amfetamiini/dekstroamfetamiini kasutamise seost kaasastindinud
vaararengute tekkimise riskiga. Esimesel trimestril amfetamiini/dekstroamfetamiini kasutamise
kohta on palju andmeid; need vastavad ligikaudu 5570 rasedusele. Selles andmekogumis
kaasaslindinud vaararengute suurenenud esinemissagedust ei esinenud (lkskdik milline
kaasaslindinud vaarareng, taielikult kohandatud, 1,05 [0,93-1,19] 95% usaldusvahemik).

e Ravimiohutuse riskihindamise komitee vottis arvesse ka teist kohortuuringut (Cohen et al.
2017). See uuring holmas ligikaudu 3100 rasedust, mille ajal kasutati
amfetamiini/dekstroamfetamiini. Selles tuvastati preeklampsia riski suurenemine (kohandatud
riskisuhe 1,33 (95% usaldusvahemik 1,12-1,58)) ja naidati enneaegse sinnituse riski
suurenemist seoses amfetamiini-dekstroamfetamiini kasutamisega esimesel 20 rasedusnadalal.
Enneaegsete siinnituste sagenemine on amfetamiinisdltuvusega ja amfetamiini raseduse ajal
kasutavatel naistel ka teada.

e Ja lopuks vottis ravimiohutuse riskihindamise komitee arvesse lisdeksamfetamiini kui
stimuleeriva aine esmaseid farmakoloogilisi omadusi, kuna selle kasutamise jarsul
katkestamisel vOivad tekkida vodrutussimptomid, ning et lisdeksamfetamiini kasutamisel on
esinenud voorutussimptomeid (vt ravimi omaduste kokkuvdtte 16ik 4.4). Vodrutussimptomid
on potentsiaalse riskina esitatud ka riskijuhtimiskavas. Ravimiohutuse riskihindamise komitee
vOttis arvesse ka kogemusi amfetamiinisdltuvusega ja amfetamiini raseduse ajal kasutavate
naistega, kelle vastsiindinutel voivad tekkida vodrutussiimptomid. Ravimiohutuse
riskihindamise komitee vottis arvesse ka perioodilise ohutusaruande perioodil esinenud kaht
juhtumit, mille puhul raseduse ajal lisdeksamfetamiiniga ravitud naiste vastsiindinutel tekkis
vOOorutussiindroom.

Eeltoodud andmete pdhjal otsustas ravimiohutuse riskihindamise komitee, et ravimi omaduste
kokkuvotte 10iku 4.6 ja pakendi infolehe 16iku 2 tuleb uuendada lisdeksamfetamiini, amfetamiini ja
dekstroamfetamiini kasutamise kohta raseduse ajal praegu kattesaadava teabe kirjeldamisega.

Labivaatamisperioodil saadud teabe p&hjal jéreldati, et lisdeksamfetamiini kasulikkuse ja riski suhe
multgiloas ettenahtud aktiivsus- ja tdhelepanuhaire ravi naidustuse korral jaab samaks.

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

Miiligiloa (miiligilubade) tingimuste muutmise alused

Lisdeksamfetamiini kohta tehtud teaduslike jérelduste pdhjal on inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm arvamusel, et lisdeksamfetamiini
sisaldava(te) ravimi(te) kasulikkuse ja riski suhe jéab samaks, kui ravimiteabes tehakse vastavad
muudatused.



Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm on
seisukohal, et kdnealuses perioodilise ohutusaruande hindamises kasitletavate ravimite mutgiluba
(mudgilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu valjastatud vo0i kavas edaspidi véljastada
mutgilube ka teistele lisdeksamfetamiini sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm asjaomastel liikmesriikidel ja
taotlejatel/miugiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud
menetluste koordineerimisriihma seisukohta arvesse votta.
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Muudatused liikmesriikides miiliigiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse loikudesse (uus tekst alla joonitud ja
paksus kirjas, kustutatud tekst {abikriipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote

Loik 4.6

Kohortuuringu andmed kokku ligikaudu 5570 raseduse kohta, mille esimesel trimestril
kasutati amfetamiini, ei ndita kaasasiindinud vadadrarengute riski suurenemist. Teise
kohortuuringu andmed ligikaudu 3100 raseduse kohta, mille esimesel 20 néddalal kasutati
amfetamiini, nditavad preeklampsia tekkimise ja enneaegsete siinnituste riski suurenemist.

Raseduse ajal amfetamiiniga kokkupuutunud vastsiindinutel véivad tekkida voorutusndhud.

Pakendi infoleht

. Loik 2
2. Mida on vaja teada enne [KAUBANDUSLIK NIMETUS] votmist

Rasedus, imetamine ja viljakus

Ei ol o K stk ni ke .

Kittesaadavad andmed [Kaubanduslik nimetus] kasutamise kohta esimesel kolmel
raseduskuul ei naita kaasasiindinud vaararengute riski suurenemist lapsel, kuid see voib
suurendada preeklampsia (tavaliselt pdarast 20. rasedusnddalat tekkiv seisund, millele on
iseloomulik vererdhu ja uriini valgusisalduse tous) tekkimise ja enneaegse siinnituse riski.

Raseduse ajal amfetamiiniga kokkupuutunud vastsiindinutel véivad tekkida voorutusndhud
(varisemine, arrituvus, lihaspinged).
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Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisrithma seisukoha vastuvotmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisrithma koosolek oktoobris 2019

Seisukoha lisade tdlgete edastamine
liikmesriikide padevatele asutustele:

01. detsember 2019

Seisukoha rakendamine liikmesriikides (miugiloa
hoidja esitab muudatuse taotluse):

30. jaanuar 2020




