Anexo |

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracé@o dos termos da(s) autorizagdo(des) de
introducao no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliagdo do PRAC sobre os relatérios periddicos de seguranca (RPS)
para 0s medicamentos contendo misoprostol (indicacéo ginecoldgica — indugéo do parto) na
formulacéo de sistema de libertacdo vaginal doseado a 200 microgramas, as conclusdes cientificas sdo
as seguintes:

O PRAC observou que a reacdo adversa taquissistolia uterina néo regrediu no estudo Miso-Obs-303
com o uso de tocoliticos em 5 (0,7 %) dos individuos. Tendo em consideragdo esta informacéo, pode
assumir-se que a taquissistolia uterina excessiva que ndo responde ao tratamento tocolitico é causada
de fato pela associa¢do com o uso de Misodel, mesmo em circunstancias de uso correto e de acordo
com o resumo das caracteristicas do medicamento (RCM). Alguns dos poucos casos pos-
comercializacdo fundamentam esta observacdo. O PRAC considera que este € um novo aspeto de uma
reacdo adversa conhecida e recomenda reforgar o aviso existente na sec¢do 4.4 do RCM sobre 0 risco
de taquissistolia uterina excessiva que ndo responde ao tratamento tocolitico, mesmo quando o
Misodel é utilizado corretamente e de acordo com 0 RCM.

Assim, tendo em conta os dados apresentados no RPS revisto para o Misodel, sistema de libertagéo
vaginal doseado a 200 mcg, 0 PRAC considerou que as alteracGes a informacao do produto dos
medicamentos contendo misoprostol na formulacdo de sistemas de libertacéo vaginal doseados a 200
mcg para a indicacdo de indugdo do parto foram contempladas.

O CMDh concorda com as conclusoes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteragdo dos termos da(s) autorizacdo(des) de introduc@o no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas ao misoprostol (indicacdo ginecoldgica — inducéo do
parto), o CMDh considera que o perfil beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém)
misoprostol (indicacdo ginecoldgica — inducdo do parto) na formulacéo de sistemas de libertacdo
vaginal doseados a 200 mcg se mantém inalterado na condicdo de serem introduzidas as alteragdes
propostas na informagao do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizacdo(des) de introducdo no mercado no &mbito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
misoprostol (indicagdo ginecoldgica — inducéo do parto) na formulag&o de sistemas de libertagéo
vaginal doseados a 200 mcg estdo atualmente autorizados na UE ou serdo objeto de procedimentos de
autorizacao na UE no futuro, o CMDh recomenda que os termos de tais autorizagdes de introducéo no
mercado sejam alterados em conformidade.
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Alteracdes a Informacgédo do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



Alteraces a incluir nas seccdes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado e a
negrito, texto a ser eliminado rasurado)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

. Seccdo 4.4

Deve ser revista uma adverténcia nos seguintes termos:

Misodel pode causar taquissistolia uterina excessiva gue pode nao responder ao tratamento com
tocoliticos. E necessaria uma monitorizacdo rigorosa de modo a assequrar a remocéo do sistema
de libertacdo vaginal imediatamente apds o inicio do trabalho de parto ou se as contracdes
uterinas forem prolongadas ou excessivas, ou se existir uma preocupacéo clinica com a mae ou 0
bebé.

Folheto Informativo

2. O que precisa de saber antes de lhe ser administrado Misodel

Adverténcias e precaucdes

Misodel pode causar contracoes fortes e prolongadas do Utero. Misodel é portanto

cuidadosamente monitorizado de modo a assequrar que o Misodel é removido o mais cedo
possivel. Por vezes é necessario adicionar um outro medicamento (tratamento tocolitico), o qual
resolve as contracdes na maioria dos casos.
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Calendario para a implementacgdo da presente posi¢ao



Calendério para a implementacéo da presente posi¢ao

Adocdo da posi¢do do CMDh:

Reunido do CMDh de janeiro de 2017

Transmissao as Autoridades Nacionais
Competentes das tradugdes dos anexos da
posicao:

11 de marco de 2017

Implementacao da posicdo

pelos Estados-Membros (apresentacdo da
alteracdo pelo titular da Autorizacdo de
Introducdo no Mercado):

10 de maio de 2017
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