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Tieteelliset paatelmét ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka ld&keturvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt karbetosiinia koskevista madréaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset paatelmat
ovat seuraavat:

A. Kirjallisuudesta 16ytyvien, "mahdollisesti syddnpysédhdykseen johtavaa bradykardiaa”
koskevien tietojen ja spontaanisti raportoitujen tapausten perusteella, joista 16 tapauksessa on
ldheinen ajallinen yhteys, sekd huomioiden la&keaineen rakenteellinen samankaltaisuus
oksitosiinin kanssa, PRAC katsoo, ettd syy-yhteyttd karbetosiinin ja sydanpysahdykseen
johtavan bradykardian valilla voidaan pitaa ainakin kohtuullisen mahdollisena. PRAC:in
padtelmén mukaan karbetosiinia siséltdvien valmisteiden valmistetiedot on péivitettava tdman
mukaisesti (eli talla hetkelld haittavaikutuksissa mainittu "bradykardia”, johon on liitetty
viittaus oksitosiiniin, on muutettava muotoon "bradykardia, joka voi johtaa
sydanpyséhdykseen”, ja samalla viittaus on poistettava).

B. Spontaaniraporteista perdisin olevat yliherkkyyttd (mukaan lukien anafylaktiset reaktiot)
koskevat tiedot, joista 18 tapauksessa on laheinen ajallinen yhteys, sekd mahdollinen
vaikutusmekanismi huomioiden, PRAC katsoo, etté karbetosiinin ja yliherkkyysreaktioiden
(mukaan lukien anafylaktiset reaktiot) vélinen yhteys on ainakin kohtuullisen mahdollinen.
PRAC:in paatelman mukaan karbetosiinia sisaltavien valmisteiden valmistetietoja on
paivitettava taman mukaisesti.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhma (CMDh) on yhta mieltd PRAC:in tekemien
paatelmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Karbetosiinia koskevien tieteellisten paatelmien perusteella CMDh Kkatsoo, etta karbetosiinia
sisaltavien ladkevalmisteiden hyoty-haittatasapaino on muuttumaton, mikéli valmistetietoja muutetaan
ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd tdimén yksittdisen madraaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on talla hetkelld hyvaksytty
muitakin karbetosiinia sisaltavia ldadkevalmisteita, tai jos niitd kasitelldén tulevissa
hyvaksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee jasenmaita/hakijaa/ myyntiluvan haltijoita
ottamaan tdméan CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.
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Kansallisesti hyvaksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtavat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yhivivatty)

Valmisteyhteenveto

o Kohta 4.8

Seuraava(t) haittavaikutus(/haittavaikutukset) on lisattava elinjarjestelméén ”Sydan” frekvensilla
“tuntematon”:

Sydén

Tuntematon: takykardia, bradykardia, joka voi johtaa sydanpyséhdykseen (@14 hetkella tekstissa on asteriski, joka
viittaa oksitosiinilla raportoituihin haittavaikutuksiin, miké on poistettava) arytmia* sydanlihasiskemia* ja QT-aj an
pidentyminen*

* Raportoitu oksitosiinin kayton yhteydessa (rakenteellisesti 1ahella karbetosiinia)

Seuraavat haittavaikutukset on lisattava elinjarjestelmaéan ”Immuunijarjestelma” frekvenssilla
“tuntematon”:

Immuunijarjestelméa

Tuntematon: yliherkkyys (mukaan lukien anafylaktiset reaktiot)

Pakkausseloste
Yleisyys tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riité esiintyvyyden arviointiin)

- nopea sydamensyke, hidas sydémensyke, joka voi johtaa syddnpysahdykseen (eli syddmen
lyontien loppumiseen)

Haittavaikutukset, joita on havaittu karbetosiinin kaltaisilla yhdisteilla ja joita voidaan odottaa myods
karbetosiinilla:

Hidas-sydamensyke; eEpasaanndllinen sydamensyke, rintakipu, pydrtyminen tai sydamen tykytys,
jotka voivat tarkoittaa sité, etta sydan ei lyo kunnolla.

Allerqgiset reaktiot (mukaan lukien &killiset, vaikeat allergiset reaktiot, joihin liittyy
hengitysvaikeuksia, turvotusta, pyorrytystd, nopea sydamensyke, hikoilua, alhainen verenpaine ja
tajunnan menetys).
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Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen: CMDh:n kokous helmikuussa

Lausunnon liitteiden kaanndsten toimittaminen | 09. huhtikuuta 2023
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytantédnpano 08. kesdkuuta 2023
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):
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