Anexo |1

Conclusiones cientificas y motivos para la modificacion de las condiciones
de la(s) autorizacion(es) de comercializacion



Conclusiones cientificas

Teniendo en cuenta lo dispuesto en el Informe de Evaluacion del Comité para la Evaluacion de Riesgos
en Farmacovigilancia (PRAC) sobre los informes periédicos de seguridad (IPS) para la budesoénida, las
conclusiones cientificas son las siguientes:

La budesoénida estéa indicada para el tratamiento de enfermedades que afectan a tres 6rganos o
sistemas: el sistema respiratorio, los intestinos y la piel.

Tras haber considerado los datos presentados en el informe periédico de seguridad (IPS), el PRAC
concluyd lo siguiente:

Visién borrosa

La visiéon borrosa es una reaccion adversa frecuente que se menciona en la ficha técnica o resumen de
las caracteristicas del producto de budesénida capsulas (Entocord), pero no en otros productos que
contienen budesoénida. En total, se notificaron 126 casos de visidon borrosa con las formas inhaladas e
intranasales. Como se supone que este efecto ocurre por absorcion sistémica de budesoénida, y las
otras formulaciones de budesdénida también se absorben por via sistémica, la reaccion adversa es
relevante para todas las formulaciones teniendo en cuenta su mecanismo. En conclusién, el término
«vision borrosa» es relevante para todas las formulaciones de budesénida.

Teniendo en cuenta el nimero de reacciones adversas notificadas, la frecuencia de visién borrosa debe
ser «rara» para las formulaciones enterales e intranasales y «poco frecuente» para las formulaciones
dermatoldgicas e inhaladas.

Coriorretinopatia serosa central (CRSC)

La coriorretinopatia serosa central (CRSC) se caracteriza por la acumulacion de liquido subretiniano en
el polo posterior del fondo de ojo, causando con el tiempo un desprendimiento de retina. Este trastorno
de retina esta estrechamente relacionado con el estrés y el uso de corticosteroides, y se ha descrito
tras la administracion local de corticosteroides por via inhalatoria e intranasal, epidural, intraarticular,
topica dérmica y periocular. Los datos acumulados sugieren una posibilidad de que las formas tépicas
de budesénida aumenten el riesgo de CRSC. Por lo tanto, es importante que, en presencia de
problemas oculares, se llame la atencidon de los pacientes y los médicos sobre la posibilidad de que los
glucocorticoides tépicos puedan contribuir a la aparicion de la enfermedad o a su empeoramiento.

En conclusién, se debe incluir una advertencia en la ficha técnica o resumen de las caracteristicas del
producto para advertir a los médicos que deriven a sus pacientes a un oftalmdélogo si presentan signos
de alteraciones visuales, p. ej., causadas por una CRSC. El prospecto debe ser modificado en
consecuencia.

Por lo tanto, en vista de los datos presentados en los IPS revisados, el PRAC considerd que los
cambios en la informacién del producto para los medicamentos que contienen budesénida, estaban
justificados.

El CMDh esta de acuerdo con las conclusiones cientificas del PRAC.

El CMDh toma nota también de la consideracién del PRAC sobre los productos con combinaciones fijas
que contienen budesoénida para aplicar, también en estos casos, los cambios recomendados, ya que
estas reacciones adversas se consideran relevantes, y para incluir la advertencia correspondiente en la
informacion sobre el producto.

Ademas, como se muestra en la bibliografia publicada, la visién borrosa y la coriorretinopatia serosa
central se consideran un problema de todo el grupo farmacolégico de corticosteroides y la informacion



del producto se debe modificar en consecuencia para reflejar esta advertencia adicional y las
reacciones adversas.

Motivos para la modificacion de las condiciones de la(s) autorizacion(es) de
comercializacion

De acuerdo con las conclusiones cientificas para la budesénida, el CMDh considera que el balance
beneficio-riesgo del medicamento o medicamentos que contiene(n) budesénida no se modifica sujeto a
los cambios propuestos en la informacién del producto.

El CMDh concluye que se debe(n) modificar la autorizacidon/las autorizaciones de comercializacion de
los medicamentos en el ambito de la evaluacion Unica de este IPS. Por lo que se refiere a otros
medicamentos que contienen budesénida y que estan actualmente autorizados en la UE o vayan a ser
objeto de futuros procedimientos de autorizacion en la UE, el CMDh recomienda que las
correspondientes autorizaciones de comercializacion se modifiquen en consecuencia.



Anexo 11

Modificaciones de la informacion del producto para el(los) medicamento(s)
autorizado(s) por procedimiento nacional



Modificaciones que se deben incluir en las secciones relevantes de la Informacion del
producto (texto nuevo subrayado y en nedrita, texto eliminado tachade-atravesadoe-con-barra)

Formulaciones enterales de budesénida

Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del Producto
. Seccion 4.4.
Se debe afiadir una advertencia como sigue:

Alteraciones visuales

Se pueden producir alteraciones visuales con el uso sistémico y tépico de corticosteroides.
Si un paciente presenta sintomas como visién borrosa u otras alteraciones visuales, se debe
consultar con un oftalmodlogo para que evalude las posibles causas, que pueden ser cataratas,
glaucoma o enfermedades raras como coriorretinopatia serosa central (CRSC), que se ha
notificado tras el uso de corticosteroides sistémicos y tépicos.

o Seccién 4.8

Se debe afiadir la siguiente reaccion adversa en el SOC «Trastornos oculares», con una frecuencia
«rara»: Visidn borrosa (ver también seccion 4.4).

Prospecto

o Seccibén 2

Advertencias y precauciones:

Pdéngase en contacto con su médico si presenta vision borrosa u otras alteraciones visuales.
° Seccioén 4

Se deben afadir los siguientes efectos adversos posibles a la seccién 4, con una frecuencia «rara»
(pueden afectar hasta 1 de cada 1.000 personas). Vision borrosa

Formulaciones inhaladas de budesoénida

Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del Producto
. Seccion 4.4.
Se debe afiadir una advertencia como sigue:

Alteraciones visuales

Se pueden producir alteraciones visuales con el uso sistémico y tépico de corticosteroides.
Si un paciente presenta sintomas como visién borrosa u otras alteraciones visuales, se debe
consultar con un oftalmodlogo para que evalude las posibles causas, gue pueden ser cataratas,
glaucoma o enfermedades raras como coriorretinopatia serosa central (CRSC), que se ha
notificado tras el uso de corticosteroides sistémicos y tépicos.

o Seccién 4.8



Se debe afadir la siguiente reaccidon adversa en el SOC «Trastornos oculares», con una frecuencia
«poco frecuente»: Vision borrosa (ver también seccion 4.4).

Prospecto

o Seccibén 2

Advertencias y precauciones:

Pdéngase en contacto con su médico si presenta vision borrosa u otras alteraciones visuales.
° Seccioén 4

Se deben afadir los siguientes efectos adversos posibles en la seccién 4, con una frecuencia «poco
frecuente» (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas). Vision borrosa

Formulaciones intranasales de budesoénida

Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del Producto
. Seccion 4.4.
Se debe afiadir la advertencia siguiente:

Alteraciones visuales

Se pueden producir alteraciones visuales con el uso sistémico y tépico de corticosteroides.
Si un paciente presenta sintomas como Vvision borrosa u otras alteraciones visuales, se debe
consultar con un oftalmélogo para que evalue las posibles causas. que pueden ser cataratas,

glaucoma o enfermedades raras como coriorretinopatia serosa central (CRSC), gue se ha

notificado tras el uso de corticosteroides sistémicos v tépicos.

. Secciéon 4.8

Se debe afadir la siguiente reaccion adversa en el SOC «Trastornos oculares», con una frecuencia
«rara»:

Visidén borrosa (ver también seccién 4.4).

Prospecto

o Seccibén 2

Advertencias y precauciones:

Pongase en contacto con su médico si presenta vision borrosa u otras alteraciones visuales.
° Seccioén 4

Se deben afadir los siguientes efectos adversos posibles a la seccién 4, con una frecuencia «rara»
(puede afectar hasta 1 de cada 1.000 personas). Vision borrosa




Formulaciones dermatoldgicas de budesoénida

Ficha Técnica o Resumen de las Caracteristicas del Producto
. Secciéon 4.4
Se debe afiadir la advertencia siguiente:

Alteraciones visuales

Se pueden producir alteraciones visuales con el uso sistémico v tépico de corticosteroides.

Si un paciente presenta sintomas como Vvision borrosa u otras alteraciones visuales, se debe

consultar con un oftalmodlogo para que evalude las posibles causas, que pueden ser cataratas,
dlaucoma o enfermedades raras como coriorretinopatia serosa central (CRSC)., que se ha

notificado tras el uso de corticosteroides sistémicos v tépicos.

. Seccién 4.8

Se debe afiadir la siguiente reaccion adversa en el SOC «Trastornos oculares», con una frecuencia

«poco frecuente»: Vision borrosa (ver también seccion 4.4).

Prospecto
o Seccion 2
Advertencias y precauciones:

Péngase en contacto con su médico si presenta visidn borrosa u otras alteraciones visuales.

o Seccién 4

Se debe afadir el siguiente efecto adverso posible en la seccidon 4, con una frecuencia «poco
frecuente» (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas). Vision borrosa
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Calendario para la implementacion de este dictamen



Calendario para la implementacion de este dictamen

Adopcioén del dictamen del CMDh:

Reunién del CMDh de enero 2017

Envio a las Autoridades Nacionales Competentes | 11/03/2017
de las traducciones de los anexos del dictamen:
Implementacion del dictamen por los Estados 10/05/2017

Miembros (presentaciéon de la variacion por parte
del Titular de la Autorizacién de
Comercializacién):
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