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Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra PRAC novertgjuma zinojumu par obligata neintervences PASS galigo zinojumu zalém, kas
satur aktivo vielu valproatu un uz kuram ir attiecinams PASS galigais zinojums, zinatniskie secinajumi ir
sadi:

Nemot véra PRAC novert&juma zinojumu par obligata PASS galigo zinojumu (veselibas apriipes
specialistu [VAS] un pacientu aptaujas), petot pec 2018. gada pabeigtas saskana ar 31. pantu veiktas
kopienas vertgjumprocediras ieviesto riska mazinasanas pasakumu (RMP) efektivitati attieciba uz
valproatu un radniecigas aktivas vielas saturosam zalém, PRAC zinatniskie secinajumi ir $adi.

Gan rutinas, gan papildu RMP efektivitates, art GNP TstenoSanas kopgjais veiksmigums tika vertets,
izmantojot tiTs parametrus: informétibu, zinasanas un ricibu. Lai gan VAS un pacientu sniegto atbilzu
raditajs bija loti mazs un defingtie veiksmiga iznakuma raditaji nevienam no trim izveéletajiem
parametriem netika sasniegti (ne VAS, ne pacientiem), PRAC secindja, ka, pamatojoties uz Siem
rezultatiem, iesp&jams identificét veiksmigas un mazak veiksmigas jomas un ka ir novérotas informétibas,
zinaSanu un paszinotas ricibas limena izmainas péc GNP un papildu RMP istenosanas. Vissvarigakais, ka
zinasanas par kontrindikacijam gritniecibas laika un sieviet€m ar reproduktivo potencialu dazadu
valproata indikaciju gadijuma nebija pietickamas. Attieciba uz daZiem zalu parakstiSanas nosacijumiem,
neraugoties uz pietieckamam zinasanam, PRAC n€ma veéra nozimigu skaitu zalu parakstitaju, kuri zinoja,
ka vini nozimétu valproatu, neievérojot GNP nosacijumus, pieméram, meiteném un sievietém ar
reproduktivo potencialu, pat tad, ja ir pieejami citi arst€Sanas lidzekli, vai dazam sievieteém ar reproduktivo
potencialu, kuras nelieto efektivu kontracepciju. Turklat zalu parakstitaji noradija, ka vini ne vienmer veic
griitniecibas testu (t.i., pirms terapijas uzsakSanas un atkartoti péc vajadzibas terapijas laika) un ka
izglitojoSie materiali (IM) ne vienmér sasniedz mérka auditoriju un ne vienmer tiek izmantoti (t.i., reizi
gada aizpildama riska apzinasanas anketa); izglitojo$s materials pacientam tiek raksturots ka loti
visaptveross, bet ta teksts ka smagnéjs un griiti lasams. Pacienti ar1 noradija, ka priekSroku dod pacienta
kartites lasiSanai.

Véra tika nemti arT pieejamie registracijas apliecibas Tpasnieku konsorcijas veikta zalu lietosanas pétjjuma
(drug utilisation study, DUS) starprezultati un pétijuma EUPAS31001 galigie rezultati, kas liecina, ka,
neraugoties uz 2018. gada saskana ar 31. pantu veiktas kopienas vertg§jumprocediiras laika apstiprinato
(jauno) riska mazinaSanas pasakumu (RMP) ievieSanu, sievietém ar reproduktivo potencialu, kuras lieto
valproatu un tam radniecigas aktivas vielas saturosas zales, joprojam medz iestaties griitnieciba. PRAC
néma vera art 2023. gada februarT (tieSsaist€) notikuso ieintereséto pusu sanaksmi apmekl&juso VAS
organizaciju, akadémisko asociaciju un pacientu un apriipétaju parstavju viedoklus un ieteikumus.

PRAC secinaja, ka 2018. gada notikusas veértejumprocediiras laika apstiprinatie pacientiem un VAS
paredzetie izglitojosie materiali ir japarskata, lai uzlabotu zinasanas par valproata radito risku,
teratogéniskumu un neirologiskas attistibas trauc&jumiem un zalu parakstisanas un GNP noteikumu
ieveéroSanu.

Turklat specifiski nemot véra psihiatru zinasanu tritkumu, kas novérots VAS aptauja, un apjukumu
gimenes arstu vida par kontrindicétu lietoSanu griitniecibas laika, kas novérots literatiira, ZA 4.6.
apaksSpunkta sakuma, izmantojot aizzimes, ir jaieklauj ieraméta kontrindikacija, lai akcent&tu atskirigo
kontrindikaciju katrai indikacijai.

Humano zalu savstarpgjas atziSanas un decentraliz&to procediiru koordinacijas grupa (Coordination Group
for Mutual Recognition and Decentralised Procedures-Human - CMDh) piekrit PRAC zinatniskajiem
secinajumiem.



Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskiem secindgjumiem par pétijuma, kas veikts ar zalém, kuras satur aktivo vielu
valproatu un uz kuram attiecinams PASS galigais zinojums, rezultatiem, CMDh uzskata, ka ieprieks
minéto zalu ieguvuma un riska attieciba nemainas, ja tiek veiktas ierosinatas izmainas zalu informacija.

CMDAh ir vienojusies par nostaju, ka ir jamaina registracijas nosacijumi zalém, uz kuram attiecinams §is
PASS galigais zinojums.
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Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakSpunktos (jaunais teksts ir pasvitrots un
treknraksta, dz&stais teksts parsvitrots)

e 4.6. apakSpunkts

Gritnieciba

Epilepsijas arsteSana
e Valproats ir kontrindicéts griitniecibas laika, iznemot gadijumus, kad nav pieejama
piemérota alternativa terapija.
e Valproats ir kontrindicéts sievietém ar reproduktivo potencialu, iznemot gadijumus,
kad tiek ievéroti griitniecibas nepielau$anas programmas nosacijumi (skatit 4.3. un

4.4. apakSpunktu).

Bipolaro traucéjumu arstéSana
e Valproats ir kontrindicéts griitniecibas laika.
e Valproats ir kontrindicéts sievietém ar reproduktivo potencialu, iznemot gadijumus,
kad tiek ievéroti griitniecibas nepielau§anas programmas nosacijumi (skatit 4.3. un
4.4. apakSpunktu).
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Registracijas nosacijumi



Registracijas nosacijumu izmainas zalém, kuras satur aktivo vielu valproatu un uz kuram
attiecinams obligata neintervences PASS galigais zinojums

Registracijas apliecibas ipa$niekam(-iem) ir jaizmaina $ads(-i) nosacijums(-i) (jaunais teksts ir pasvitrots
un treknraksta, dz€stais teksts parsvitrots)

Papildu riska mazinasanas pasakumi

e 2018. gada pabeigtaja saskana ar 31. pantu veiktaja Kopienas vér&jumprocediira gritniecibas
nepielausanas programmas (GNP) ietvaros ir apstiprinati §adi izglitojosi pasakumi attieciba uz
valproatu un tam radniecigas aktivas vielas saturo$am zalém: izglitojoSs materials VAS, izglitojoss
materials pacientiem, reizi gada aizpildama riska apzinasanas veidlapa, pacienta kartite, vizuala
atgadne uz areja iepakojuma. leteicamas $adas izglitoSanas pasakumu izmainas:

Pacientam paredzgts izglitojoSs materials

PRAC ir apstiprinajusi parskatitu pacientu izglitojo$a materiala pamatversiju. Parskatita pacientu
izglitojosa materiala galiga versija pec saskanoSanas ar valsts kompetento iestadi (VKI) ir jaievies
katra ES dalibvalsti (DV).

VAS paredzéts izglitojoSs materials
PRAC ir apstiprinajusi jaunu VAS izglitojo$a materiala pamatversiju. Parskatita VAS izglitojosa
materiala galiga versija p€c saskanosanas ar VKI ir jaievie$ katra ES DV.

Lai noverstu neatbilstibas ar ZA, kas apstiprinats saskana ar 31. pantu veiktaja kopienas
vertejumprocediira 2018. gada, ieteicams veikt $adas VAS izglitojosa materiala galveno elementu
izmainas (jaunais teksts ir pasvitrots un treknraksta, dz&stais teksts ir parsvitrots)

Galvenie VAS izglitojosa materiala ieklaujamie elementi
e VAS izglitojosa materiala ir jaatspogulo visi griitniecibas nepielausanas programmas (GNP)
nosacTjumi, kas izklastiti zalu apraksta (ZA).
e Jaapraksta dazadu VAS loma GNP istenos$ana un pacientiem paredzetie izglitojoSie materiali (ka
noradits turpmak).
e Informacija par iedzimtam anomalijam un attistibas trauc&jumiem, tai skaita dati par $a riska
lielumu bérniem, kuri paklauti valproata iedarbibai in utero.

e Valproatu nedrikst lietot valpreatatietoSanuneditkstuzsakt-meiteném, iznemot gadijumus, kad
citi arstésanas lidzekli ir neefektivi vai nepanesami. iznemeotgadijumus;kad-nav-piemerota
aHterrativi-arsteianastrdzeldu-
e Jeteikumi zalu parakstitajiem, ja valproats tiek nozZimé&ts meiteném, Ipasi akcent&ta nepieciesamiba:
0 izskaidrot iedzimtu anomaliju un nervu sistémas attistibas trauc€jumu risku
vecakiem/apriipétajiem (un bérnam atkariba no bérna vecuma);

0 izskaidrot meitenu vecakiem/apriipetajiem to, cik svarigi ir sazinaties ar specialistu, tiklidz
valproatu lietojosai meitenei sakas menstruacijas;

O vismaz vienreiz gada atkartoti novertet valproata terapijas nepiecie$amibu un apsvert
alternativas arst€Sanas iespgjas meiteném, kuram saku$as menstruacijas;

O darit visu iesp&amo, lai meiten€m pirms pieaugusa vecuma sasniegSanas tiktu lietota cita
terapija.

e Valproata lietoSanu meiteném un sievieteém ar reproduktivo potencialu drikst sakt tikai tad, ja ir
ieveroti valproata griitniecibas nepielausanas programmas nosactjumi (kas ir izklastiti ZA).

e NepiecieSamiba saprotami izskaidrot pacientam/apriipétajiem valproata radito risku un pasakumus,
kas (saskana ar valproata GNP) javeic, lai mazinatu So risku visam sievietém ar reproduktivo
potencialu, kuras lieto valproatu, un parliecinatos, ka §1 informacija ir kartigi saprasta.

e NepiecieSamiba izmantot un dokumentet vienreiz gada aizpildamo riska apzinaSanas veidlapu
valproata lietoSanas uzsaksanas laika un katra ikgadg€ja vizitg, kura specialists izverté valproata
terapyju.




e NepiecieSamiba izsniegt pacienta izglitojoSos materialus katrai meitenei un sicvietei ar
reproduktivo potencialu, kura lieto valproatu.

e Noradijumi par kontracepcijas metodeém (saskana ar ZA sniegtajiem ieteikumiem par
kontracepciju).

e Jeteikumi par valproata terapijas mainu vai lietoSanas partraukSanu.

e Jeteikumi par gritniecibas planoSanu.

e Jeteikumi, ja valproats ir vienigais piemérotais arst€Sanas Iidzeklis pacientei, kurai ir iestajusies
(vai tiek planota) gritnieciba.

o [Jasaskano vietéji:}
<Saite uz konkrétu timekla vietni, kura tieSsaiste sniegta papildu informacija par valproata
lietoSanu sievietem ar reproduktivo potencialu.>

Galvena VAS paredzetaja izglitojosa materiala ieklaujama informacija par dazadu VAS lomu

a) Valproata lietoSana ir jauzsak specialistam.

b) Zalu parakstitajam pacientiem ir jaizsniedz pacientam paredz&ts izglitojoss materials.

c) Specialistam, uzsakot valproata terapiju un ikgad@as terapijas izveért€Sanas laika, ir
jaizmanto vienu reizi gada aizpildama riska apzinasanas veidlapa.

d) Pacienta kartite ir jaizsniedz farmaceitiem.

e) Izveles iesp&ja valstim, kuru aptiekas valproats var biit pieejams izpakota veida: jaizvairas no

valproata izpakoSanas un situacijas, kad no ta nav iesp€jams izvairities, vienmer jaizsniedz
lietosanas instrukcijas kopija, pacienta karttte un argja kastite, ja ta ir pieejama.

Papildu informacija par VAS (tai skaita visu iesaistito VAS, pieméram, gimenes arstu, ginekologu,
pediatru, vecmasu, farmaceitu u.c.) lomu GNP stenoSana un izglitojoSie materiali ir javerte valsts
IimenT, nemot véra veselibas apriipes sistému atskiribas konkrétas dalibvalstis.

Vienu reizi gada aizpildama riska apzinaSanas veidlapa

Vienu reizi gada aizpildama riska apzinaSanas veidlapa ir jaizmanto un jadokument€, uzsakot terapiju,
un katra ikgadgja vizite, kuras laika specialists parskata arstéSanu. Spéka joprojam ir pamatversija,
kura apstiprinata 2018. gada saskana ar 31. pantu veiktas kopienas vert€jumprocediiras nosleéguma.

Pacienta kartite

Pacienta kartite ir piestiprinata argjai kastitei, lai kalpotu par atgaddinajumu jautajumiem, kas
farmaceitam japarruna ar pacientu zalu izsniegSanas laika. Speka joprojam ir pamatversija, kura
apstiprinata 2018. gada saskana ar 31. pantu veiktas kopienas vertejumprocediiras nosléguma.

e Registracijas apliecibas Tpasnickam(-iem) péc saskanosanas ar VKI katra ES DV ir jaizplata VAS
izglitojosa materiala parskatitas versijas, parskatitais pacientu izglitojoSais materials un neizmainita
vienu reizi gada aizpildama riska apzinasanas veidlapa. Siem materialiem ieteicams pievienot
pavadvestuli, kura akcentéts §adu parskatitu materialu izplatiSanas iemesls.

e Lai veicinatu pieejamibu un informé&tibu par valproata un tam radniecigo aktivo vielu papildu RMP un
GNP katra ES DV, registracijas apliecibas Tpasniekam(-iem) janodros$ina viegla piekluve IM
digitalajam/elektroniskajam versijam vietgja valoda, ieklaujot un neieklaujot QR kodu iepakojuma
materiala un/vai lietoSanas instrukcija, t.i., nodroSinot mekl€sanu tieSsaist€ uzticamas timekla vietn&s,
ko izmanto pacienti, kuri mekle informaciju par zalém.

Riska parvaldibas plans
P&c §1s PASS procediiras pabeigSanas registracijas apliecibas paSniekam(-iem) jaiesniedz atjauninats riska
parvaldibas plans (RPP), lai risinatu $§adus uzdevumus:
e RPP ka 3. kategorijas informacija ir jaieklauj kvalitativs petijums, lai petitu

0 Skerslus un iemeslus, kadeé] noteikti RPP ieklautie pasakumi ne vienmer tiek Tstenoti

kliniskaja praksg;

0 veidus, kuriem VAS un pacienti dod prieksroku, lai sanemtu informaciju par GNP.

S1RPV atjauninasana javeic atseviska procediira.
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Sis vienoSanas ievieSanas grafiks



Sis vienoSanas ievieSanas grafiks

CMDh vienosanas pienemsana 2023. gada septembra CMDh sanaksme

VienoSanas pielikumu tulkojumu nosiitiSana valstu | 30/10/2023
kompetentajam iestadém

Vieno$anas ievieSana, ko veic dalibvalstis 28/12/2023
(registracijas apliecibas Tpasnieks iesniedz izmainu
pieteikumu)
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