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Whioski naukowe i podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu



Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajagcy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych ryzatryptanu, wnioski naukowe sg nastgpujace:

Dostepne dowody pochodzace z ponad 700 mozliwych ciaz, uwzglednionych w badaniach
farmakoepidemiologicznych, 34 spontanicznych przypadkow bedacych przedmiotem zainteresowania po
wprowadzeniu produktu do obrotu, ze spodziewanym narazeniem w pierwszym trymestrze cigzy, oraz z
badan na zwierzgtach, uzasadniajg aktualizacje informacji zawartych w punkcie 4.6 Charakterystyki
Produktu Leczniczego. Dotychczasowe dane z rdznych zrodet nie wskazujg na zwigkszone ryzyko
teratogennos$ci podczas stosowania ryzatryptanu w pierwszym trymestrze cigzy. Dostepne informacje na
temat drugiego i trzeciego trymestru cigzy sa ograniczone. Nalezy jednak wziaé¢ pod uwage, ze migrena
rowniez stwarza ryzyko dla nienarodzonego dziecka, szczegolnie w tych trymestrach. W zwigzku z tym
wiodace panstwo cztonkowskie (LMS, ang. Lead Member State) poleca zaktualizowanie zalecen
dotyczacych stosowania ryzatryptanu w czasie cigzy.

Wiodace panstwo cztonkowskie zaleca ponadto skrocenie czasu oczekiwania na nakarmienie dziecka po
zastosowaniu ryzatryptanu przez kobiete karmiaca piersig. Dane dotyczace kobiet karmigcych piersia
(Amundsen i wsp. 2021) wykazaty, ze ryzatryptan jest wydzielany do mleka kobiecego, ale w matym
stezeniu. Na podstawie §redniego stezenia tryptanu w mleku w ciagu 24 godzin obliczono dawke
wzgledna dla niemowlecia (RID, ang. relative infant dose). Ten wskaznik dla ryzatryptanu wynosit 0,9%
(zakres = 0,3-1,4%), co przektada si¢ na bezwzgledng dawke otrzymang przez niemowle, wynoszaca
0,4-3,2 ng/kg mc. Ryzatryptanu nie wykryto w zadnej z badanych w ciggu 24 godzin probek. Dawka
wzgledna ryzatryptanu dla niemowlecia obliczona na podstawie Cmax w mleku (najgorszy scenariusz)
wyniosta 5,6% (zakres = 1,7-9,7%). Ze wzgledu na krotki okres pottrwania ryzatryptanu (2 do 3 godzin) i
mate stezenie ryzatryptanu przenikajacego do mleka kobiecego, okres oczekiwania na karmienie piersig
po podaniu ryzatryptanu mozna skroci¢ z 24 godzin do 12 godzin. To odkrycie kliniczne powinno zastapié¢
ustalenia niekliniczne zawarte obecnie w punkcie 4.6 Charakterystyki Produktu Leczniczego.

Po zapoznaniu si¢ z zaleceniem komitetu PRAC grupa koordynacyjna CMDh zgadza si¢ z ogdlnymi
wnioskami komitetu i uzasadnieniem zalecenia.

Podstawy zmiany warunkow pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskdw naukowych dotyczgcych ryzatryptanu grupa koordynacyjna CMDh uznala, ze
stosunek korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego (produktow leczniczych) zawierajgcego
(zawierajacych) jako substancje czynng ryzatryptan pozostaje niezmieniony, pod warunkiem
wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh zaleca zmian¢ warunkow pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do
obrotu.
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Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktéw leczniczych) dopuszczonego
(dopuszczonych) do obrotu w ramach procedur narodowych



Zmiany, ktore zostana wprowadzone w odpowiednich punktach drukéow informacyjnych (nowy
tekst jest podkreslony i pogrubiony, usunicty tekst jest przekreslony)

Charakterystyka Produktu Leczniczego
e Punkt4.6

ChPL

<..>

Ciaza
Umiarkowana liczba danych dotyczacych kobiet w ciazy (od 300-1000 wynikéw ciazy) wskazuje na

brak toksycezno$ci powodujacej wady rozwojowe po narazeniu na ryzatryptan W pierwszym
trymestrze ciazy. Badania na zwierzetach nie wykazalv toksycznego wplywu na reprodukcje (patrz

punkt 5.3).

Dane dotyczace stosowania ryzatryptanu w drugim i trzecim trymestrze ciazy sa ograniczone.
Mozna rozwazy¢ stosowanie ryzatryptanu w czasie ciazy. jesli jest to klinicznie konieczne.

Ryzatryptan jest wydzielany do mleka ludzkiego w malych stezeniach, a Srednia wzgledna dawka
dla niemowlecia jest mniejsza niz <1% (mniej niz 6% w najgorszym przypadku na podstawie Cmax
w mleku kobiecym). Blatege Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podajac ryzatryptan kobietom karmigcym
piersig. Narazenie niemowlecia pewinne-st¢ mozna zminimalizowa¢ poprzez unikanie karmienia piersia
przez 12 24 godzin po przyjgciu ryzatryptanu.

Ulotka dla pacjenta

e Punkt?2

Ciaza i karmienie piersia

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersig, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mieé¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku.

Dostepne dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania ryzatryptanu w pierwszych 3 miesigcach ciazy
nie wskazuja na zwiekszone ryzyko wad wrodzonych. Nie wiadomo, czy lek [nazwa wtasna] jest
szkodliwy dla nienarodzonego dziecka, jesli bedzie przyjmowany przez kobiet¢ w cigzy po pierwszych 3
miesiacach ciazy.




Jesli pacjentka karmi piersia, powinna odlozy¢ karmienie piersia na 12 godzin po zastosowaniu
leku, aby uniknaé narazenia dziecka.
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Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh:

posiedzenie CMDh w lutym 2024 r.

Przekazanie ttumaczen aneksoéw do stanowiska
wla$ciwym organom krajowym:

7. kwietnia 2024 r.

Wdrazanie stanowiska przez panstwa
cztonkowskie (przedlozenie zmiany przez
podmiot odpowiedzialny):

6. czerwca 2024 r.
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