Bilag I

Videnskabelige konklusioner og begrundelser for sendring af betingelserne for
markedsferingstilladelsen/-tilladelserne



Videnskabelige konklusioner

Under hensyntagen til PRAC's vurderingsrapport om PSUR'en/PSUR'erne for allopurinol er CMDh néet
frem til folgende videnskabelige konklusioner:

I lyset af de tilgeengelige data fra litteraturen vedrerende det faktum, at allopurinol ber introduceres ved en
lav dosering, f.eks. 100 mg/dag, for at reducere risikoen for bivirkninger, har PRAC konkluderet, at
produktinformationen for produkter, der indeholder allopurinol, ber &ndres i overensstemmelse hermed,
hvis sadanne oplysninger ikke allerede er inkluderet i produktinformationen.

I lyset af de tilgeengelige data om aseptisk meningitis fra litteraturen og spontane indberetninger, herunder
en tet tidsmaessig sammenheng, positiv dechallenge og/eller rechallenge, vurderer PRAC, at der som
minimum er en mulig kausal sammenheang mellem allopurinol og aseptisk meningitis. PRAC har
konkluderet, at produktinformationen for produkter, der indeholder allopurinol, ber @ndres 1
overensstemmelse hermed.

I lyset af de tilgeengelige data om diarré fra den eksisterende produktinformation for visse produkter under
denne procedure og et betydeligt antal spontane indberetninger vurderer PRAC, at der som minimum er en
mulig kausal sammenhang mellem orale formuleringer af allopurinol og diarré. PRAC konkluderede, at
produktinformationen for produkter, der indeholder orale formuleringer af allopurinol, ber @ndres i
overensstemmelse hermed.

CMDh tilslutter sig PRAC's videnskabelige konklusioner.

Begrundelser for zendring af betingelserne for markedsferingstilladelsen/-tilladelserne

Pa baggrund af de videnskabelige konklusioner for allopurinol er CMDh af den opfattelse, at benefit/risk-
forholdet for det legemiddel/de legemidler, der indeholder allopurinol, forbliver uendret under
forudseatning af, at de foresldede @ndringer indferes i produktinformationen.

CMDh er néaet frem til, at markedsferingstilladelsen/-tilladelserne omfattet af denne PSUR-vurdering ber
@&ndres. I det omfang andre legemidler indeholdende allopurinol allerede er godkendt eller soges
godkendt 1 EU, anbefaler CMDh, at de relevante medlemsstater og anseger/indehaver af
markedsferingstilladelsen/-tilladelserne tager beherigt hensyn til CMDh’s indstilling.



Bilag I1

ZEndringer i produktinformationen for det/de nationalt godkendte lzegemiddel/lzegemidler



Andringer, der skal indferes i de relevante punkter i produktresumeet (ny tekst med understregning og
fed skrift, slettet tekst med gennemstregning)

Produktresumé

. Pkt. 4.2

Allopurinol ber introduceres ved en lav dosering, f.eks. 100 mg/dag, for at reducere risikoen for
bivirkninger, og dosen ber kun eges, hvis serumurat-responset er utilfredsstillende. Der bor udvises
ekstra forsigtigshed, hvis nyrefunktionen er nedsat.

. Pkt. 4.8

Felgende bivirkning ber tilfgjes under systemorganklassen *Nervesystemet” med hyppigheden ‘Ikke kendt
(kan ikke estimeres ud fra forhdndenverende data)’:

Aseptisk meningitis

Folgende bivirkning ber tilfgjes under systemorganklassen *Nervesystemet’ med hyppigheden ‘Ikke
kendt’:

Diarré

Indlaegsseddel:
e Afsnit3

Laegen vil som regel starte med en lav dosis af allopurinol (f.eks. 100 mg/dag) for at reducere
risikoen for bivirkninger. Din dosis vil blive gget, om nodvendigt.

e Afsnit4

Felgende bivirkning ber tilfgjes under systemorganklassen *Nervesystemet” med hyppigheden ‘Ikke kendt
(kan ikke estimeres ud fra forhdndenverende data)’:

Aseptisk meningitis (betsendelse i hinderne omkring hjernen og rygmarven): symptomerne omfatter

nakkestivhed, hovedpine, kvalme, feber eller omtigethed. Sgg straks leegehjalp, hvis du fir sidanne
symptomer.

[...]
Folgende bivirkning ber tilfgjes under hyppigheden ’Tkke almindelig’:

Diarré

[...]



Bilag III

Tidsplan for implementering af denne indstilling



Tidsplan for implementering af denne indstilling

Vedtagelse af CMDh's indstilling:

CMDh-mgde september

Oversettelser af bilagene for indstillingen
fremsendes til de relevante nationale
myndigheder:

31. oktober 2021

Indstillingen implementeres i medlemsstaterne
(indehaveren af markedsferingstilladelsen
indsender variationsansggning):

30. december 2021
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