Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skil till indring av villkoren for godkinnande for forsialjning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten frdn kommittén for sdkerhetsovervakning och riskbeddmning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sékerhetsuppdateringarna) (PSUR) for misoprostol (indikation igéngsattande av forlossningsarbete)
dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Baserat pa en prospektiv studie av Auffret et al. (2016) anser PRAC att anvéndningen av misoprostol i
tidigt skede av graviditet associerades med specifika monster pé fosterskador pé ett icke dosrelaterat
sdtt. Misoprostolprodukter indicerade for igdngsittande av forlossningsarbete rekommenderas dérfor
att uppdatera produktinformationen SmPC avsnitt 4.6 genom att lagga till en varning for den
teratogena risken vid exponering i tidigt skede av graviditeten.

CMD(h) instimmer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skail att Andra villkoren for godkiinnande for forsiljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for misoprostol (indikation igdngséttande av
forlossningsarbete) anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for lakemedlet (Idkemedlen) som
innehaller misoprostol (indikation igangséttande av forlossningsarbete) ér oforédndrat under
forutsattning att de foreslagna éndringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkénnandena for forsédljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska éndras. I den méan ytterligare ldkemedel som innehéller misoprostol (indikation
igéngsittande av forlossningsarbete) for ndrvarande ar godkénda i EU eller genomgér framtida
godkénnandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att berord medlemsstat och s6kanden/
Innehavare av godkdnnande for forséljning tar hdnsyn till denna standpunkt.



Bilaga 11

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet (de nationellt
godkiinda likemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berdrda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken och i

fetstil, borttagen text genemstruken)

Produktresumé

° Avsnitt 4.6

Varning ska ldggas till enligt nedan:

Graviditet

[Produkt] anvinds for igingsittande av forlossningsarbete i en lag dos av misoprostol under en
kort period vid graviditetens slutskede. Nir likemedlet anvinds i slutskedet av graviditeten ér
det ingen risk for fosterskador. [Produkt] ska inte anviindas under nigon annan del av
graviditeten: vid graviditeter som har exponerats for misoprostol under den forsta trimestern
har en trefaldig 6kad risk for fosterskador (inklusive Mobius syndrom, amnionbandsyndrom
och missbildningar i centrala nervsystemet) rapporterats.

Bipacksedel
e  Awvsnitt 2
Graviditet
[Produkt] anvinds for att hjilpa till att séiitta iging forlossning frin och med graviditetsvecka
[produktspecifikt antal veckor]. Nér det anvinds i det skedet av graviditeten ir det ingen risk

for skador pa ditt barn. Du ska inte anvinda [produkt] under nigon annan period under
graviditeten eftersom misoprostol di kan orsaka missbildningar pa det ofédda barnet.




Bilaga II1

Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande

Antagande av CMD(h):s stéllningstagande:

Januari 2019 CMD(h)-mote

stallningstagandet
(inldmning av dndringen fran innehavaren av
godkénnande for forséljning):

Overforing av dversittningarna av 16 mars 2019
stallningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 15 maj 2019
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