Liite I

Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen
muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka laéketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt montelukastia koskevista maardaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset
paatelmat ovat seuraavat:

Kootun kumulatiivisen datan perusteella neuropsykiatriset haittavaikutukset ansaitsevat erityista
huomiota. On raportoitu tapauksia, joissa erilaiset neuropsykiatriset tapahtumat ovat aiheuttaneet
potilaalle merkittavaa haittaa ja karsimysta ennen kuin oireet on tunnistettu todenndkdgisiksi
haittavaikutuksiksi. Siksi terveydenhuollon ammattilaisille ja potilaille on selkeasti kommunikoitava,
ettd neuropsykiatriset tapahtumat, myds harvinaiset, ovat mahdollisia. Vaikka neuropsykiatriset
haittatapahtumat nayttavat olevan luonteeltaan harvinaisia ja ne on laajasti kuvattu
valmisteyhteenvedon kohdassa 4.8, myyntiluvan haltijaa pyydetaan lisaamaan varoitus kohtaan
4.4, jotta voidaan edelleen lisatd ymmarrysta ja tietoisuutta siita, etta montelukastin kayton aikana
mahdollisesti esiintyvat neuropsykiatriset tapahtumat saattavat liittya Iadkevalmisteeseen ja
toimenpiteet voivat olla tarpeen.

Tietty maara ankytystapauksia on raportoitu. Suurin osa naista tapauksista koski pediatrisia
potilaita (17-vuotiaita ja sita nuorempia), erityisesti nuoria alle 5-vuotiaita lapsia. Aika oireiden
alkamiseen oli suhteellisen Iyhyt (mediaani 8 padivéa ankytyksessa (suositeltu termi) ja 13 paivaa
puhehdiridissa (suositeltu termi)). Yli puolessa ankytystapauksista oireet havisivat kun laakitys
lopetettiin, mukaan lukien 4 tapausta, joissa oireet palasivat kun laakitys aloitettiin uudelleen.
Kaikki tapaukset esiintyivat lapsilla. Tasta datasta tehdyn arvion perusteella ankytys ja muut sen
kaltaiset puhehairiot saattavat liittya montelukastin kayttéon. Vaikka montelukastin
valmisteyhteenvedossa (SmPC) on lueteltu useita psykiatrisia ja hermoston oireita, ankytysta ei ole
mainittu haittavaikutuksena. Kumulatiivisen arviointianalyysin perusteella myyntiluvan haltijaa
pyydetaan paivittdmaan valmisteyhteenveto (kohta 4.8) ja pakkausseloste taman mukaisesti.

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

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Montelukastia koskevien tieteellisten paatelmien perusteella CMDh katsoo, ettd montelukastia
sisaltavien laakevalmisteiden hyoéty-haittatasapaino on muuttumaton, mikali valmistetietoja
muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd taman yksittaisen madraaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Silta osin kuin EU:ssa on tédlla hetkelld hyvaksytty
muitakin montelukastia sisaltavia laakevalmisteita tai jos niita kasitelldan tulevissa
hyvaksymismenettelyissa EU:ssa, CMDh suosittelee jasenmaita/hakijaa/ myyntiluvan haltijoita
ottamaan tédmdn CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.



Liite II

Kansallisesti hyvdksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat
muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtdavat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yhvivatty)

Valmisteyhteenveto

e Kohta 4.4

Seuraava varoitus on lisattava:

haittatapahtumia (ks. kohta 4.8). Potilaiden ja lddkédreiden on oltava valppaina

neuropsykiatristen haittatapahtumien varalta. Potilaita ja/tai heitd hoitavia henkildita on

ohjeistettava ilmoittamaan ladkarille, jos tdllaisia muutoksia tapahtuu. Ladkdarien on
arvioitava huolellisesti [Kauppanimi]-hoidon jatkamisen riskit ja hyodyt, jos tdllaisia

tapahtumia esiintyy.

¢ Kohta 4.8

Seuraavat haittavaikutukset on lisattava elinjarjestelmaluokkaan Psyykkiset hairitt
yleisyysluokkaan hyvin harvinaiset:

Ankytys

Pakkausseloste

Kohta 2

Varoitukset ja varotoimet

Potilaiden on oltava tietoisia, etta erilaisia neuropsykiatrisia haittatapahtumia (esim.
kayttaytymiseen ja mielialaan liittyvida muutoksia) on raportoitu [Kauppanimi]-
valmlstetta kavttavulla a|ku|sulla, nuor|IIa ja Iapsula (Ks kohta 4). Jos <smu||e> <tai>

neuvoa <lapsesi> ladkarilta.

Kohta 4

Hyvin harvinainen: saattaa esiintya enintaan 1 potilaalla 10 000:sta

° Ankytys



Liite III

Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvaksyminen: CMDh:n kokous maaliskuussa 2019

Lausunnon liitteiden kaanndsten toimittaminen | 11.5.2019
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytantéénpano 10.7.2019
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):




LIITE I

PRAC:n PSUR-arviointilausunto



