Liite I

Tieteelliset pidtelmit ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset pidtelmét

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka lddketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on tehnyt
kefuroksiimiaksetiilia koskevista méérdaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset padtelmét ovat
seuraavat:

Kun otetaan huomioon saatavilla olevat tiedot DRESS-reaktiosta ja Kounisin oireyhtymasti, joista on
raportoitu kirjallisuudessa ja spontaaneissa raporteissa, mukaan lukien tieto joissakin tapauksissa todetusta
tiiviistd ajallisesta yhteydesti, sekéd todennidkoinen vaikutusmekanismi, PRAC katsoo, ettd
kefuroksiimiaksetiilin ja DRESS-reaktion ja Kounisin oireyhtymén vélilld on vahintién kohtuullisen
mahdollinen syy-yhteys. PRAC:n péételmé on, ettd kefuroksiimiaksetiilia siséltédvien valmisteiden
valmistetietoja on muutettava timan mukaisesti.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhmé (CMDh) on yhté mieltd PRAC:n tekemien
padtelmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Kefuroksiimiaksetiilia koskevien tieteellisten paédtelmien perusteella CMDh katsoo, etti
kefuroksiimiaksetiilia siséltdvien lddkevalmisteiden hyoty-haittatasapaino on muuttumaton, mikali
valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd timén yksittdisen méaérdaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on téllé hetkelld hyviksytty muitakin
kefuroksiimiaksetiilia siséltivia lddkevalmisteita tai jos niitd késitellddn tulevissa hyviksymismenettelyissa
EU:ssa, CMDh suosittelee jdsenmaita/hakijaa/myyntiluvan haltijoita ottamaan timdn CMDh:n linjauksen
asianmukaisesti huomioon.



Liite II

Kansallisesti hyviksyttyjen lalikkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtivit muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja lihavoitu,

poistettu teksti on yivitvatia)

Myyntiluvan haltijoiden on varmistettava, ettd nykyisid valmistetietoja muutetaan (tekstin lisdys, korvaaminen
tai poisto tarpeen mukaan) siten, ettd ne ovat alla olevien, hyviksyttyjen sanamuotojen mukaisia.

Valmisteyhteenveto
¢ Kohta 4.4 Varoitukset ja kdyttoon liittyviit varotoimet
Oheista varoitusta on muutettava seuraavasti:

Yliherkkyysreaktiot

Kuten kaikkien beetalaktaamibakteerilddkkeiden kdyton yhteydessd, vakavia ja joskus kuolemaan johtaneita
yliherkkyysreaktioita on raportoitu. Potilailla on raportoitu yliherkkyysreaktioita, jotka ovat edenneet
Kounisin oireyhtymiéksi (akuutti allerginen sepelvaltimospasmi, joka voi johtaa sydéininfarktiin,

ks. kohta 4.8). Vaikean yliherkkyysreaktion ilmaantuessa kefuroksiimihoito on lopetettava vélittomasti ja
tarvittavat ensiaputoimenpiteet aloitettava.

Seuraavanlainen varoitus on lisdttdva yliherkkyysreaktioita koskevan kappaleen alle:

Vaikeat ihoreaktiot

Vaikeita ihoreaktioita, mukaan lukien Stevens—Johnsonin oireyhtyméi, toksista epidermaalista
nekrolyysif ja lddkereaktiota, johon liittyv eosinofiliaa ja systeemisii oireita (DRESS). on raportoitu
kefuroksiimihoidon vhteydessi (ks. kohta 4.8). Reaktiot voivat olla henkei uhkaavia tai johtaa
kuolemaan.

Lidkkeen miiriimisen vhteydessi potilaille on kerrottava ihoreaktioiden oireista ja loydoksisti ja
potilaita on seurattava tarkasti ihoreaktioiden varalta. Jos reaktioihin viittaavia oireita ja loydoksia
ilmaantuu, kefuroksiimin kiivtté on lopetettava vilittomisti ja on harkittava muuta hoitovaihtoehtoa.
Jos potilaalle on kehittynyt kefuroksiimin kiyton yhteydessi vakava reaktio, kuten Stevens—Johnsonin
oireyhtymai, toksinen epidermaalinen nekrolyysi tai DRESS-reaktio, hin ei saa aloittaa
kefuroksiimihoitoa uudelleen eniiéi koskaan.

e Kohta 4.8 Haittavaikutukset
Elinjarjestelmaluokkaan Syddn on lisdttdva seuraava haittavaikutus (esiintymistiheys tuntematon):

Kounisin oireyhtyma

Elinjarjestelmédluokkaan /4o ja ihonalainen kudos on liséttava seuraava haittavaikutus (esiintymistiheys
tuntematon):

DRESS-reaktio (1aikereaktio, johon liittyy eosinofiliaa ja systeemisié oireita)

Pakkausseloste

e Kohta 2 Miti sinun on tiedettiivi, ennen kuin otat (Kauppanimi)-valmistetta

Sinulle ei saa antaa (Kauppanimi)-valmistetta:
- jos sinulle on joskus ilmaantunut vaikea ihottuma tai ihon Kesimisti, rakkulamuodostusta
ja/tai suun haavaumia kefuroksiimin tai jonkin muun kefalosporiiniantibiootin kivton

jilkeen.




Ole erityisen varovainen (Kauppanimi)-valmisteen suhteen

Kefuroksiimihoidon yhteydessi on ilmoitettu vakavia ihoreaktioita, mm. Stevens—Johnsonin
oirevhtvmiii, toksista epidermaalista nekrolyysii ja DRESS-reaktiota (liiikereaktio, johon liittvy
eosinofiilien runsautta ja koko elimistoon vaikuttavia oireita). Hakeudu heti liikiirinhoitoon, jos sinulle
ilmaantuu jokin kohdassa 4 kuvailluista vakaviin ihoreaktioihin liittvvisti oireista.

e Kohta 4 Mahdolliset haittavaikutukset

Erityistid huomiota vaativat oireet
Pienelle osalle (Kauppanimi)-valmisteen kéyttéjisté kehittyy allerginen reaktio tai mahdollisesti vakava
ihoreaktio. Ndiden reaktioiden oireita ovat mm.

- laaja-alainen ihottuma, kuume ja imusolmukkeiden suurentuminen (DRESS-reaktio tai
lidkkeen laukaisema yliherkkyysreaktio)

- rintakipu allergisten reaktioiden vhteydessi, mika voi olla allergian laukaiseman
sydinkohtauksen oire (Kounisin oireyhtymsé)




Liite 111

Tamaéin lausunnon toteuttamisaikataulu



Tamaéin lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen:

CMDh:n kokous, joulukuu 2022

Lausunnon liitteiden kddnnosten toimittaminen 17.2.2023
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:
Lausunnon tdytdntdonpano jasenvaltioissa 19.5.2023

(myyntiluvan haltijan on toimitettava
muutoshakemus):




