Liite I

Tieteelliset piitelmit ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paitelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka lédéketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt misoprostolia (gynekologinen kéyttdaihe, synnytyksen kdynnistdminen) koskevista
madrdaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset paédtelmét ovat seuraavat:

Lagketurvallisuuden riskinarviointikomitea katsoo prospektiivisen tutkimuksen (Auffret et al., 2016)
perusteella, ettd misoprostolin kiyttoon raskauden alkuvaiheessa liittyi sikion epdmuodostumien
spesifisid esiintymismuotoja todennékoisesti annoksesta riippumattomasti. Ladketurvallisuuden
riskinarviointikomitea néin ollen suosittelee valmistetietojen paivittimista siten, ettd synnytyksen
kdynnistdmiseen hyvéksyttyjen misoprostolia siséltévien valmisteiden valmisteyhteenvedon

kohtaan 4.6 lisétéén varoitus raskauden alkuvaiheessa tapahtuvaan altistukseen liittyvisti
teratogeenisuusriskista.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhmi (CMDh) on yhtd mieltd PRAC:n tekemien
péételmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Misoprostolia (gynekologinen kéyttdaihe, synnytyksen kdynnistdminen) koskevien tieteellisten
péételmien perusteella CMDh katsoo, ettd misoprostolia (gynekologinen kéyttdaihe, synnytyksen
kdynnistdminen) siséltdvien ladkevalmisteiden hydty-haittatasapaino on muuttumaton, mikéli
valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd timén yksittdisen méérdaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on télld hetkelld hyviksytty
muitakin misoprostolia (gynekologinen kéyttdaihe, synnytyksen kdynnistdminen) siséltévia
ladkevalmisteita tai jos niité késitellddn tulevissa hyvéksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee
jasenmaita/hakijaa/ myyntiluvan haltijoita ottamaan timédn CMDh:n linjauksen asianmukaisesti
huomioon.



Liite I1

Kansallisesti hyviksyttyjen laikkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtiviit muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yiviivatia)

Valmisteyhteenveto

. Kohta 4.6
Seuraava varoitus pitdd liséta:
Raskaus

[Product]-valmistetta kiytetiiiin lyhytaikaisesti pienini misoprostoliannoksina synnytyksen
kiynnistimiseen aivan raskauden lopussa. Kun valmistetta kiiytetiain raskauden tiissi
vaiheessa, siiti ei aiheudu sikiolle epiAmuodostumien riskii. [Product]-valmistetta ei saa kiiyttai
missain muussa raskauden vaiheessa, sillii sikion epAmuodostumien (mukaan lukien Mébiuksen
oireyhtymi, amnionkurouma ja keskushermoston poikkeavuudet) riskin on raportoitu
lisiintyneen kolminkertaiseksi niissi raskauksissa, joissa sikio altistuu misoprostolille
ensimmaiisen raskauskolmanneksen aikana.

Pakkausseloste

. Kohta 2
Raskaus

[Product]-valmistetta kiytetiin synnytyksen kiiynnistimiseen [valmistekohtainen viikkojen
lukumaiiri] raskausviikosta alkaen. Kun valmistetta kiytetiin raskauden tissi vaiheessa, siiti
ei aiheudu vauvalle synnynniisten poikkeavuuksien riskii. [Product]-valmistetta ei kuitenkaan
pidi kayttii milloinkaan muulloin raskauden aikana, koska silloin misoprostolista voi aiheutua
synnynniisii poikkeavuuksia.




Liite I1T

Tamin lausunnon toteuttamisaikataulu



Tamin lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen: CMDh:n kokous tammikuu 2019

Lausunnon liitteiden kddnnosten toimittaminen 16. maaliskuuta 2019
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytintoénpano 15. toukokuuta 2019
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):
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