Bilag |

Videnskabelige konklusioner og begrundelser for andring af betingelsernefor
mar kedsferingstilladel sen/-tilladel ser ne)



Videnskabelige konklusioner

Under hensyntagen til PRAC'’ s vurderingsrapport om PSUR’ erne for Saccharomyces boulardii er de
videnskabelige konklusioner som falger:

| lyset af de tilgeengelige data om risikoen for sepsis fra spontane rapporter, herunder 12 tilfadde, hvor
kausal sammenhaang blev konkluderet som vagende mulig, tre letal e tilfad de med positive blodkulturer og
tilfadde med positiv de-challenge efter brug af korrigerende behandling, ogi lyset af en plausibel
virkningsmekanisme, betragter PRAC et kausalt forhold mellem Saccharomyces boulardii og sepsis som
vagendei det mindste en rimelig mulighed. PRAC konkluderede, at produktinformation for produkter
indehol dende Saccharomyces boulardii bar aandres i henhold hertil.

Opdatering af den eksisterende advarsel i punkt 4.4 i produktresuméet for at tilfgje mulige
sepsiskomplikationer relateret til Saccharomyces boulardii systemisk fungaami hos skrabelige patienter,
dvs. immunkompromitterede, med centralt venekateter eller svaat syge. Opdatering af punkt 4.8 med
tilfgjelse af " Sepsis hos kritisk syge eller immunkompromitterede patienter” (hyppighed ikke kendt) og en
krydsreferencetil punkt 4.4 vedrarende risikoen for sepsis. Indlagyssedien skal opdateres tilsvarende i
punkt 4.

CMDh tildutter sig PRAC’s videnskabelige konklusioner.

Begrundelser for andring af betingelserne for markedsferingstilladelsen/-ytilladel ser ne

Pa baggrun af de videnskabelige konklusioner for Saccharomyces boulardii, er CMDh af den opfattelse, at
benefit/risik-forholdet for det |asgemiddel/de |aagemidler, der indeholder Saccharomyces boulardii,
forbliver uforandret under forudsaning af, at de foresldede andringer indferesi produktinformationen.

CMDh er ndet frem til, at markedsfaringstill adel sen/-tilladel serne omfattet af denne PSUR-vurdering ber
andres. | det omfang, andre lasgemidler indeholdende Saccharomyces boulardii allerede er godkendt eller
seges godkendt i EU, anbefaler CMDh, at de relevante medlemsstater og ansgger/indehaver af

markedsf aringstill adel sen/-tilladel serne tager beharigt hensyn til CMDh’s indstilling.



Bilag Il

AEndringer i produktinformationen til det/de nationalt godkendte lasgemiddel/laegemidler



ZEndringer, der skal indfgresi de relevante punkter i produktinformationen (ny tekst med
under stregning og fed skrift, dettet tekst med gennemstreghing)

Produktresumé

. Punkt 4.4

Der er blevet rapporteret meget sjaddne tilfadde af fungeami (og blodkulturer positive over for
Saccharomyces-stammer) og sepsis, primaat hos patienter med centralt venekateter og kritisk syge eller
immunkompromitterede patienter, som hyppigst resulterer i pyreksi. | de fleste tilfadde har resultatet vaaet
tilfredsstillende efter standsning af behandling med Saccharomyces boulardii, administration af
antimykotisk behandling og fjernelse af kateteret efter behov. For nogle kritisk syge patienter var
resultatet dog dadeligt (se pkt 4.3 og 4.8).

. Punkt 4.8

Felgende bivirkning ber tilfgjes under SOC Infektioner og parasitaae sygdomme med frekvensen "ikke
kendt”:

Sepsishoskritisk syge eller immunkompromitter ede patienter (se pkt 4.4)

I ndlagsseddel

. Punkt 4
Bivirkninger med ikke kendt hyppighed:
- Alvorlig blodinfektion (blodfor giftning)




Bilag 11

Tidsplan for implementering af denneindstilling



Tidsplan for implementering af denneindstilling

Vedtagelse af CMDh'sindstilling:

CMDh-mgade Oktober 2020

Oversadtel ser af bilagene for indstillingen 29 November 2020
fremsendes til de relevante nationale

myndigheder:

Indstillingen implementeres 20 Januar 2021

i medlemsstaterne (indehaveren af
markedsf aringstilladel sen indsender
variationsansggning):




