Anness I

Konkluzjonijiet xjentifi¢i u ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-
Tqeghid fis-Suq



Konkluzjonijiet xjentifici

Meta jigi kkunsidrat ir-Rapport ta’ Valutazzjoni tal-PRAC (AR, assesment report) ghar-rapport finali tal-
istudju ta’ sigurtd minghajr intervent impost wara l-awtorizzazzjoni (PASS, post authorisation safety
study), l-estensjoni tal-istudju ta’ utilizzazzjoni tal-medic¢ina (DUS ext., drug utilisation study extension)
biex tevalwa l-impatt tal-mizuri ta’ minimizzazzjoni tar-riskju (RMMs, risk minimisation measures) u 1-
programm ta’ prevenzjoni tat-tqala (PPP, pregnancy prevention programme) f’nisa f’eta li jista’ jkollhom
it-tfal (WCBP, women of childbearing potential) fl-Ewropa, bl-uzu ta’ databases, ghall-prodott(i)
medic¢inali li fih(om) is-sustanza attiva valproate u mhasseb mir-rapport finali ta’ PASS, il-konkluzjonijiet
xjentifici huma kif gej:

Is-sejbiet tad-DUS ext. ikkumplimentaw ir-rizultati tal-professjonisti tal-kura tas-sahha (HCPs, healthcare
professionals) u l-istharrig tal-pazjenti (evalwat fin-numru tal-pro¢edura EMEA-H-N-PSR-J-0036) 1i
urew, li minkejja li jafu bir-riskji u I-kondizzjonijiet ta’ kif jigi ordnat, it-tobba xorta rrappurtaw li qed
jordnaw valproate lill-tfal bniet u WCBP, anke jekk ikunu disponibbli ghazliet ohra ta’ trattament, jew lill-
WCBP li ma juzawx kontracezzjoni effettiva.

[I-PRAC ikkusidra li, mill-perspettiva regulatorja, -RMMs addizzjonali (aRMMs, additional RMMs)
implimentati attwalment huma aggornati, kompluti u ttestjati mill-utent, u imfasslin specifikament ghall-
gruppi kollha rilevanti ta’” HCP u l-pazjenti. Ghalhekk, f’dan il-mument ma huwa ggustifikat I-ebda
aggornament fl-aRMMs ta’ valproate jew strategija ta’ mimimizzazzjoni tar-riskju.

Barra dan, il-PRAC baghat messagg li huwa mehtieg aktar sforz regolatorju, apparti mill-istudju
kwalitattiv ta’ kategorija 3 li ghadu ghadde;j, li sar biex jinkiseb kontribut dwar ir-ragunijiet possibli u 1-
ostakoli ghal adottar effettiv tal-PPP ta’ valproate fil-prattika klinika. Ir-rizultati ta’ dan l-istudju li I-
ewwel kienu mistennija fit-tielet kwart tal-2026, u issa se jdumu sal-ahhar kwart tal-2027, huma mehtiega
biex jigu evalwati mill-gdid 1-aRMMs attwali u l-istrategija globali ta’ minimizzazzjoni tar-riskju ta’
valproate.

Ghalhekk huwa mehtieg segwitu tad-DUS ext. sat-tielet/ir-raba kwart tal-2024 (bhala minimu) jew
(idealment) 2025, skont il-fattibilita u d-data ghas-sottomissjoni tar-rizultati tal-istudju finali, biex tkun
tista’ ssir stima f’waqtha gabel jew b’mod paralell mar-rizultati kwalitattivi tal-istudju tal-kategorija 3.
Ghandha tigi provduta ukoll analizi tax-xejriet biex timmonitorja bidliet maz-zmien mill-perjodu ta’ qabel
l-implimentazzjoni tad-DUS ext attwali.

Meta wiehed iqis il-limitazzjonijiet tal-kejl tal-konformita mal-PPP, il-PRAC qabel li s-segwitu ta’ din id-
DUS ext. (Ii huwa wkoll studju ta’ kategorija 3) jista’ jiffoka primarjament fuq ix-xejriet tal-uzu ' WCBP
u analizi ta’ tqaliet esposti. Barra dan, il-PRAC talab 1ill-MAH(s) biex tipproponi studju ta’ DUS ext. li
jimmonitorja kontinwament 1-effettivita tal-PPP, i jiffoka fuq ix-xejriet tal-uzu ' WCBP u r-rati ta’
in¢idenza (IRs, incidence rates) ta’ tqaliet esposti. PASS bhal dan ghandu jigi ppjanat ghal perjodu itwal
biex jippermetti I-monitoragg kontinwu tal-ezekuzzjoni tal-PPP, u biex jipprovdi data dwar rizultati
important ta’ PPP b’intervalli regolari ta’ zmien. Ghall-oggettivi/skopijiet finali marbuta mal-konformita
tal-monitoragg ma’ elementi ta’ PPP, il-PRAC ikkomunika biex inaqqashom/ jirrangahom mill-gdid ghal
dawk il-pajjizi/elementi li jistghu jitkejlu b’mod ta’ min jorbot fuqu, u jiffoka fuq ix-xejriet tal-uzu
"WCBP u r-rati ta’ in¢idenza (IRs) ta’ tqaliet esposti u elementi ta’ PPP 1-aktar importanti, biex:

- Jigi deskritt 1-uzu ta’ valproate fWCBP ghal kull pajjiz, ghal kull indikazzjoni u t-tip ta’ utent

- Jigu provduti l-proporzjonijiet ta> WCBP b’uzu precedenti tal-medicina ghal kull pajjiz, ghal kull
indikazzjoni u t-tip ta’ utent.

- Jigu provduti 1-IRs ghat-tqaliet esposti ghal valproate (inkluz nisa li jibdew valproate waqt it-tqala) ghal
kull pajjiz, ghal kull indikazzjoni u t-tip ta’ utent (prevalenti u in¢identali). Proporzjonijiet ta’ nisa li
jkomplu u jwaqqfu valproate matul it-tqala ghandhom jigu provduti wkoll.



- Jigu provduti 1-karatteristici tat-tqaliet esposti (karatteristici demografic¢i, indikazzjoni ghall-uzu
[epilessija, disturb bipolari, ohrajn]), l-uzu ta’ medicina precedenti ghall-indikazzjonijiet ta’ valproate
qabel inbeda valproate) f’dawk il-pajjizi fejn hemm disponibbli tqaliet esposti b’mod suffi¢jenti.

Il-protokoll tal-istudju ta’ kategorija 3 tad-DUS ext. ghandu jigi sottomess ghall-evalwazzjoni tal-PRAC fi
zmien 6 xhur minn meta titlesta 1-procedura attwali. L-MAH(s) ghandu(hom) jikkunsidra(w) li jinkludi
(jinkludu) stati membri (MS, member states) addizzjonali tal-UE biex jipprovdi(jipprovdu) aktar harsa
generali raprezentattiva dwar 1-IRs ghal tqaliet esposti ghal valproate fil-pajjizi kollha tal-UE. Kuntrarju
ta’ dan, data mir-Renju Unit (UK, United Kingdom) tista’ ma tkunx mehtiega, meta wiehed iqis li hija
gurisdizzjoni barra mill-UE fejn gie implimentat tip differenti ta’ RMM. It-twaqqif ta’ protokoll ta’ studju
fit-tul se jkun utli biex jigi accertat monitoragg iffukat minghajr il-htiega tal-approvazzjoni mtennija mill-
¢did tal-protokolli mill-Kumitati tal-Etika (EC, Ethics Committees).

Is-CMDh jagbel mal-konkluzjonijiet xjentifici maghmula mill-PRAC.
Ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq

Abbazi tal-konkluzjonijiet xjentifi¢i ghar-rizultati tal-prodott(i) medicinali li fihom is-sustanza attiva
valproate u mhasseb mir-rapport finali tal-PASS, is-CMDh huwa tal-fehma li 1-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u
r-riskju tal-prodott(i) medic¢inali msemmija fuq mhuwiex mibdul suggett ghall-bidliet proposti ghall-
informazzjoni tal-prodott (PI, product information).

Is-CMDh wasal ghall-pozizzjoni li l-awtorizzazzjoni(jiet) ghat-tqeghid fis-suq tal-prodotti taht 1-iskop ta'
dan ir-rapport finali tal-PASS ghandhom jigu varjati.



Anness 11

Kundizzjonijiet ghall-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq



Bidliet li ghandhom isiru lill-kondizzjonijiet tal-awtorizzazzjoni(jiet) ghat-tqeghid fis-suq tal-
prodott(i) medic¢inali li fihom is-sustanza attiva valproate ikkoncernati mir-rapport finali minghajr
intervent impost tal-PASS

Id-detentur(i) tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghandu(hom) inehhu I-kondizzjoni(jiet) i gejja
(gejjin) (test gdid sottolinjati u b'tipa grassa, it-test imhassar huwa ingassat).




Anness II1

Skeda ta' zmien ghall-implimentazzjoni ta' din il-pozizzjoni



Skeda ta' zmien ghall-implimentazzjoni ta' din il-pozizzjoni

Adozzjoni tal-pozizzjoni tas-CMDh:

Laqgha tas-CMDh Lulju 2026

Trazmissjoni lill-Awtoritajiet Nazzjonali
Kompetenti tat-traduzzjonijiet tal-annessi ghall-
pozizzjoni:

7 ta’ Settembru 2026

Implimentazzjoni tal-pozizzjoni mill-Istati
Membri (sottomissjoni tal-varjazzjoni mid-
Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-
Suq):

5 ta’ Novembru 2026




