I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalombahozatali engedély(ek) feltételeit érinté
modositasok indoklasa



Tudomanyos kdvetkeztetések

Figyelembe véve a farmakovigilancia-kockazatértékelési bizottsagnak (PRAC) a rizatriptanra
vonatkoz6 idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentéssel/jelentésekkel (PSUR) kapcsolatos értékeld
jelentését, a tudomanyos kdvetkeztetések az alébbiak:

A prospektiv, farmakoepidemioldgiai vizsgalatokban szerepl6 tobb mint 700 terhességbdl, a 34,
forgalomba hozatal utani, spontan, varhatéan elsé trimeszteri expozicioval jard relevans esetbél és
az allatkisérletekbol szarmazo, rendelkezésre allo bizonyitékok a 4.6 pontban szerepld informaciok
modositésat indokoljak. A kiilonb6z6 forrasokbol szarmazo eddigi adatok nem utalnak fokozott
teratogenitasi kockazatra, ha a rizatriptant a terhesség elsé trimeszterében alkalmazzak. A terhesség
masodik és harmadik trimeszterére vonatkozoan korlatozott mennyiségii informacio all
rendelkezésre. Figyelembe kell azonban venni, hogy a migrénes allapot kiildndsen ezekben a
trimeszterekben is kockazatot jelent a magzatra nézve. Emiatt a vezet6 tagallam (LMS) a rizatriptan
terhesség alatti alkalmazéséara vonatkozo tanacsok frissitését ajanlja.

Az LMS tovabba a gyermek szoptatasara vonatkozé varakozasi idé csokkentését javasolja
rizatriptant alkalmazé szoptatd nék esetében. A szoptatd nokkel végzett adatok azt mutattak, hogy a
rizatriptan kivalasztodik a human anyatejbe, de alacsony koncentraciéban (Amundsen és
munkatarsai 2021). A RID (relativ csecsemé dozis) értékét a triptan tejben 24 6ra alatt mért atlagos
koncentrécidja alapjan szamitottak ki. A rizatriptan esetén a RID 0,9% volt (0,3-1,4% kozotti
tartomany), ami 0,4-3,2 pg/ttkg abszolut csecsemddozisnak felel meg. A rizatriptant a 24 6ras
mintak egyikében sem mutattak ki. A rizatriptan RID értéke a tejben mért Cnax érték alapjan
(legrosszabb esetben) 5,6% volt (1,7-9,7% kdzotti tartomany). A rizatriptan rovid felezési ideje (2-
3 0ra) és az anyatejbe kivalasztodd rizatriptan alacsony koncentrécidja alapjan a rizatriptan
alkalmazésa utan a szoptatasra vonatkozo varakozasi id6 24 6rar6l 12 orara csokkenthetd. Ezen
Klinikai vizsgalati eredményekre kell frissiteni a jelenleg az alkalmazasi el6iras 4.6 pontjaban
szerepl6 nem klinikai vizsgalati eredményt.

A PRAC ajanléasanak attekintése utan a CMDh egyetért a PRAC altalanos kovetkeztetéseivel és
ajanlasanak indoklasaval.

A forgalombahozatali engedély(ek) feltételeit érinté mdodositasok indoklasa

A rizatriptanra vonatkozé tudomanyos kovetkeztetések alapjan a CMDh-nak az a véleménye, hogy
a rizatriptan hatéanyago(ka)t tartalmazo gyodgyszer(ek) elény-kockazat profilja valtozatlan, feltéve,
hogy a kisérdiratokat a javasoltaknak megfelelden modositjak.

A CMDh a forgalombahozatali engedély(ek) feltételeinek a modositasat javasolja.
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A nemzeti szinten engedélyezett gyogyszer(ek) kisérdiratainak modositasai



A Kisérdiratok vonatkozé pontjaiba bevezetendé médositasok (az Uj szoveg alahuzva és vastag
betiivel kiemelve, a torolt szoveg athtzva)

Alkalmazasi eloiras

. 4.6 pont
Alkalmazasi eloiras

<..>

Terhesség

A rizatriptan terhes néknél torténé alkalmazasarol rendelkezésre allé kozepes mennyiségii
adat (300-1000 terhesség kimenetelének eredménye) nem igazolt malformativ toxicitast az elsé
trimeszterbeli expoziciot kovetéen. Az allatokkal végzett vizsgalatok nem jeleztek reproduktiv
toxicitast (lasd 5.3 pont).

A rizatriptannak a terhesség masodik és harmadik trimeszterében torténo alkalmazasaval
kapcsolatban korlatozott mennviségii adat all rendelkezésre. A rizatriptan alkalmazéasa
megfontolhatd a terhesséq alatt, ha klinikailag sziikséges.

A rizatriptan alacsony koncentracidban valasztodik ki az anyatejbe, az atlagos relativ

csecsemododzis kevesebb mint 19 (legrosszabb esetben — az anyatejben mért Cmax alapjan —
kevesebb mint 6%). Ezért; A rizatriptan szoptatd anyaknak torténd adasakor elévigyazatossag

szilkséges. A csecsemdk expozicidjat a minimalisra kel lehet csokkenteni azéltal, hogy a szoptatast
a rizatriptan alkalmazasat kovet6 12 24 6réan at kerdlik.

Betegtajékoztatd

. 2. pont

Terhesséq és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetésége vagy gyermeket szeretne,
a gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

A terhesség elsé 3 honapjaban alkalmazott rizatriptan biztonsagossagara vonatkoz6
rendelkezésre all¢ adatok nem utalnak a fejlédési rendellenességek fokozott kockazatara. Nem
ismert, hogy a {gydgyszer neve} artalmas-e a magzatra, ha a terhes n6 a terhesséq elsé 3 hénapja
utan szedi.

Ha On szoptat, a gyoqyszer alkalmazasat koveté 12 dra elteltéig elhalaszthatja a szoptatast,




hogy elkertilje a hatéanyag bejutasat a csecsemé szervezetébe.
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Utemterv az allaspont végrehajtasahoz



Utemterv az allaspont végrehajtasahoz

A CMDh allaspont elfogadasa:

2024. februari CMDh (ilés

Az allaspont leforditott mellékleteinek a
tovabbitésa a nemzeti illetékes hatdsagokhoz:

2024. aprilis 7.

Az allaspont tagallamok altali végrehajtasa (a
maodositas benyujtasa a forgalombahozatali
engedély jogosultja altal):

2024. janius 6.
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