| priedas

Mokslinés iSvados ir registracijos pazyméjimo (-y) salygu keitimo pagrindas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto neintervencinio
ipareigotojo poregistracinio saugumo tyrimo (PST) galutinés ataskaitos vertinimo ataskaita (VA) ir
vaistinio preparato suvartojimo tyrimo pratgsimg (VPST pr.), skirtg jvertinti rizikos mazinimo priemoniy
(RMP) ir néstumo prevencijos programos (NPP) poveikj vaisingoms moterims (VM) Europoje, naudojant
duomeny bazes, vaistiniam (-s) preparatui (-ams), kurio (-y) sudétyje yra veikliosios medziagos valproato
ir kuriam (-ems) taikoma PST galutiné ataskaita, padarytos toliau i§déstytos mokslinés i§vados.

VPST pr. duomenys papildé sveikatos priezitiros specialisty (SPS) bei pacienty apklausos rezultatus
(vertinimo procediiros numeris EMEA-H-N-PSR-J-0036) ir parodé, kad, nepaisant ziniy apie rizikg ir
skyrimo salygas, gydytojai vis tiek nurodé skiriantys valproata moteriskos lyties vaikams ir VM, net jei
yra alternatyviy gydymo galimybiy, arba VM, kurios nenaudoja veiksmingos kontracepcijos.

PRAC mano, kad reguliavimo poziiiriu §iuo metu taikomos papildomos RMP (pRMP) yra aktualios,
i$samios, i§bandytos naudotojy ir pritaikytos visoms susijusioms sveikatos priezitiros specialisty grupéms
bei pacientams. Todél Siuo metu néra priezasCiy atnaujinti valproato pRMP ar rizikos mazinimo strategija.

Be to, PRAC nurodé, kad, be $iuo metu vykdomo 3 kategorijos kokybinio tyrimo, kuriuo sieckiama gauti
informacijos apie galimas priezastis ir klifitis, trukdancias veiksmingai taikyti valproato NPP klinikinéje
praktikoje, biitinos papildomos reguliavimo priemonés. Sio tyrimo rezultatai, kuriy i§ pradziy buvo
tikimasi 2026 m. treCigjj ketvirtj, o dabar jy pateikimas atidétas iki 2027 m. ketvirtojo ketvir¢io, yra
reikalingi siekiant i$ naujo jvertinti dabartines pRMP ir bendrajg valproato rizikos mazinimo strategija.

Todé¢l bitina testi VPST pr. stebésena bent iki 2024 m. III-IV ketvirCio arba (idealiu atveju) iki 2025 m.,
priklausomai nuo tyrimo jgyvendinamumo ir galutiniy tyrimo rezultaty pateikimo termino datos, kad bty
galima laiku atlikti vertinimg prie$ 3 kategorijos kokybinio tyrimo rezultaty paskelbimg arba kartu su juo.
Taip pat turi biti pateiktos tendencijy analizés, kad biity galima stebéti pokycius laikui bégant nuo
laikotarpio pries dabartinio VPST pr. jgyvendinimo pradzia.

Atsizvelgdamas | apribojimus, susijusius su atitikties NPP vertinimu, PRAC sutiko, kad tolesnis §io VPST
pr. stebésenos tgsimas (taip pat priskiriamas 3 kategorijos tyrimui) daugiausia démesio gali skirti vaistinio
preparato vartojimo VM modeliams ir ekspozicijos néstumo laikotarpiu analizei. Be to, PRAC paprasé
registruotojo (-y) pasitlyti VPST pr. tyrima, kurio metu biity toliau nuolat stebimas NPP veiksmingumas,
daugiausia démesio skiriant vartojimo VM modeliams ir ekspozicijos néStumo laikotarpiu pasireiskimo
dazniui (angl. incidence rate, IR). Toks PST turi biiti planuojamas ilgesniam laikotarpiui, kad bty galima
nuolat stebéti NPP veiksmingumag ir reguliariais laiko intervalais teikti duomenis apie svarbias NPP
baigtis. Dél tiksly / vertinamyjy baigéiy, susijusiy su atitikties NPP elementams stebéjimu, PRAC nurodé
juos susiaurinti / pakoreguoti taip, kad apimty tik tuos elementus ir tas $alis, kuriuos ir kuriose tai galima
patikimai jvertinti, daugiausia démesio skiriant vartojimo VM modeliams ir ekspozicijos néStumo
laikotarpiu pasireiskimo dazniui (angl. incidence rate, IR) bei pagrindiniams NPP elementams, siekiant:

- aprasyti valproato vartojima VM pagal Salis, indikacijas ir vartotojy tipus;

- nurodyti VM, kurios jau anksCiau vartojo vaistiniy preparaty, dalj pagal Salis, indikacijas ir
vartotojy tipus;

- pateikti valproato ekspozicijos néstumo laikotarpiu (apimant moteris, kurios valproato vartojima
pradéjo néstumo laikotarpiu) IR pagal $alis, indikacijas ir vartotojy tipus (vartojimas néStumo
laikotarpiu testas ir vartojimas néStumo laikotarpiu pradétas). Taip pat turi biiti nurodyta dalis
motery, kurios néStumo metu tgsé valproato vartojimg ir kurios jo vartojimg nutrauké;

- pateikti ekspozicijos néStumo laikotarpiu charakteristikas (demografines charakteristikas, vartojimo
indikacijas [epilepsija, bipolinis sutrikimas, kitos]), ankstesnj vaistiniy preparaty, skirty tokioms pat
kaip valproato indikacijoms, vartojimg prie§ pradedant vartoti valproatg) tose Salyse, kuriose yra
pakankamai duomeny apie ekspozicijg néStumo laikotarpiu.

3 kategorijos VPVT pr. tyrimo protokolas turi biiti pateiktas PRAC vertinimui per 6 ménesius po
dabartinés procediiros uzbaigimo. Registruotojas (-i) turi apsvarstyti galimybe jtraukti j §j tyrimg



papildomas ES valstybes nares (VN), kad bty pateikta reprezentatyvesné apzvalga apie valproato
ekspozicijos néStumo laikotarpiu daznj ES Salyse. Kita vertus, duomenys i$§ Jungtinés Karalystés (JK) gali
biiti nereikalingi, atsizvelgiant j tai, kad JK yra jurisdikcija uz ES riby ir joje buvo jgyvendintos kitokio
tipo RMP. Biity naudinga parengti ilgalaikio tyrimo protokola, siekiant uztikrinti tiksling stebéseng be
bitinybés pakartotinai gauti etikos komitety (EK) leidimg protokolams.

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediiry koordinavimo
grupé (CMD(h)) pritaria PRAC mokslinéms i§vadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama Keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél vaistinio (-y) preparato (-y), kurio (-y) sudétyje yra veikliosios
medZziagos valproato, tyrimo rezultaty ir kuriam (-ems) taikoma PST galutiné ataskaita, CMD(h) laikosi
nuomonés, kad minéto (-y) vaistinio (-y) preparato (-y) naudos ir rizikos santykis yra nepakitgs, jei bus
atlikti pasitilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty (VPID) pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad reikia keisti vaistiniy preparaty, susijusiy su §io PST galutine ataskaita,
registracijos pazymejimo (-y) galiojimo salygas.



Il priedas

Registracijos pazyméjimo (-y) galiojimo salygos



Pakeitimai, kuriuos reikia atlikti vaistinio (-u) preparato (-u), kurio (-y) sudétyje yra veikliosios
medZiagos valproato ir kuriam (-ems) taikoma neintervencinio jpareigotojo PST galutiné ataskaita,
registracijos paZzyméjimo (-y) galiojimo salygoms

Registruotojas (-1) turi pasSalinti toliau nurodytg (-as) salyga (-as) (naujas tekstas pabrauktas ir
paryskintas, iStrintas tekstas — perbrauktas).




111 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h)

2026 m. liepos mén. CMDh posédis

(registruotojas pateikia paraiska keisti
registracijos pazyméjimo salygas)

Sutarimo priedy vertimy perdavimas 2026-09-07
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms
Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése 2026-11-05




