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Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt jopamidoli-injektionestettd, liuosta koskevista maéraaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR),
tieteelliset paatelmat ovat seuraavat:

Ottaen huomioon saatavilla olevat spontaaneista raporteista saadut tiedot akuutista yleistyneesta
eksantematoottisesta pustuloosista (AGEP) (mukaan lukien yksi tapaus, jossa syy-yhteys on varma,
kolme tapausta, joissa syy-yhteys on todenndkdinen, ja yksi tapaus, jossa syy-yhteys on mahdollinen)
ja ottaen huomioon todennékdisen vaikutusmekanismin PRAC pitdéd jopamidoli-injektionesteen,
liuoksen ja akuutin yleistyneen eksantematoottisen pustuloosin (AGEP) vélistd syysuhdetta
vahintaénkin kohtuullisena mahdollisuutena.

Ottaen huomioon saatavilla olevat spontaaneista raporteista saadut tiedot hemiplegiasta ja siihen
liittyvista hairioista (yhteensd 74 varman syy-yhteyden tapausta ja erityisesti 7 todennakdisen syy-
yhteyden tapausta ja 8 mahdollisen syy-yhteyden tapausta, joissa raportoitiin hemiplegiasta [suositeltu
termi, PT]) ja ottaen huomioon todennakdisen vaikutusmekanismin PRAC pitda jopamidoli-
injektionesteen, liuoksen ja hemiplegian vélistd syysuhdetta vahintdankin kohtuullisena
mahdollisuutena.

Ottaen huomioon saatavilla olevat spontaaneista raporteista saadut tiedot akillisesta allergisesta
sepelvaltimo-oireyhtymaésté eli Kounisin oireyhtymasta (mukaan lukien kolme tapausta, joissa syy-
yhteys on todennékdinen, ja kaksi tapausta, joissa syy-yhteys on mahdollinen) ja ottaen huomioon
todennékoisen vaikutusmekanismin PRAC pitéé jopamidoli-injektionesteen, liuoksen ja Kounisin
oireyhtyman valista syysuhdetta vahintaankin kohtuullisena mahdollisuutena.

PRAC paatteli, ettd jopamidoli-injektionestettd, liuosta siséltvien tuotteiden valmistetietoja taytyy
muuttaa vastaavasti.

Valmisteyhteenvedon kohtia 4.4.ja 4.8 on pdivitettavé lisadmalla varoitus vaikeista ihoon
kohdistuvista haittavaikutuksista ja lisadmalla "akuutin yleistyneen eksantematoottisen pustuloosin”
haittavaikutus, jonka esiintyvyys ”on tuntematon”. Pakkausselostetta on paivitettava vastaavasti.

Valmisteyhteenvedon kohtaa 4.8 on paivitettava lisadmélla hemiplegian” haittavaikutus, jonka
esiintyvyys on tuntematon”. Pakkausselostetta on péivitettava vastaavasti.

Valmisteyhteenvedon kohtaa 4.8 on paivitettava lisadmaélla ”Kounisin oireyhtyman” haittavaikutus,
jonka esiintyvyys "on tuntematon”. Pakkausselostetta on paivitettava vastaavasti.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhmé (CMDh) on yht& mieltd PRAC:n tekemien
paételmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Jopamidoli-injektionestettd, liuosta koskevien tieteellisten paatelmien perusteella CMDh katsoo, etta
jopamidoli-injektionestettd, liuosta sisaltdvien ladkevalmisteiden hyoty-haittatasapaino on
muuttumaton, mikéli valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd jopamidoli-injektionestettd, liuosta sisaltavien ladkevalmisteiden myyntilupia
on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on téall& hetkell& hyvaksytty muitakin jopamidoli-
injektionestettd, liuosta sisaltavia ladkevalmisteita tai jos niita kasitellaan tulevissa
hyvéksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee jasenmaita/hakijaa/myyntiluvan haltijoita
ottamaan tdmén CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.
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Kansallisesti hyvaksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Vaikuttavana aineena jopamidoli-injektionestettd, liuosta sisdltavien la&kevalmisteiden
valmistetietoihin suositellaan tehtévaksi seuraavat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja lihavoitu,

poistettu teksti on yiviivatty):

Valmisteyhteenveto
. Kohta 4.4
Taytyy lisatd seuraava varoitus:

Vaikeat ihoon kohdistuvat haittavaikutukset

Vaikeita ihoon kohdistuvia haittavaikutuksia, kuten Stevens—Johnsonin oireyhtymaa, toksista
epidermaalista nekrolyysia (TEN tai Lyellin oireyhtyma) ja akuuttia yleistynytté
eksantematoottista pustuloosia (AGEP), jotka voivat olla hengenvaarallisia, on raportoitu
esiintyneen potilaille, joille on annettu <Tuote>-valmistetta (ks. kohta 4.8, Haittavaikutukset).
Kun hoitoa aloitetaan, potilaille on kerrottava oireista ja merkeista ja heité on seurattava
tarkasti vaikeiden ihoon kohdistuvien haittavaikutusten varalta. Jos ndihin haittavaikutuksiin
viittaavia oireita ja merkkeja ilmenee, <Tuote>-valmisteen kaytosta on tdman jalkeen
pidattaydyttava. Jos potilaalle on kehittynyt vaikea ihoon kohdistuva haittavaikutus <Tuote>-
valmisteen kayton yhteydessd, <Tuote>-valmistetta ei saa antaa talle potilaalle enda uudelleen
missaan vaiheessa.

. Kohta 4.8
Seuraavat teksti on lisattdva kohtaan “Turvallisuusprofiilin yhteenveto”.

Vaikeita ihoon kohdistuvia haittavaikutuksia, mukaan lukien Stevens—Johnsonin oireyhtymaa,
toksista epidermaalista nekrolyysid (TEN) ja akuuttia yleistynytta eksantematoottista
pustuloosia (AGEP), on raportoitu esiintyneen <Tuote>-valmisteen annon yhteydessa (ks. kohta

4.4).

Seuraava haittavaikutus on lisattavé lho ja ihonalainen kudos -elinjarjestelméaluokkaan, esiintyvyys
“tuntematon”:

akuutti yleistynyt eksantematoottinen pustuloosi (AGEP)

Seuraava haittavaikutus on lisattdvé suonensisdiseen antoon liittyen Hermosto-
elinjarjestelmaluokkaan, esiintyvyys “tuntematon”:

Hemiplegia
Seuraava haittavaikutus on lisattdvé Sydan-elinjarjestelmaluokkaan, esiintyvyys “tuntematon”:

Kounisin oireyhtyma

Pakkausseloste
Kohta 2:

Keskustele ldakéarin kanssa ennen kuin otat <Tuote>-valmistetta:




. jos sinulla on joskus ilmennyt vaikeaa ihottumaa tai ihon kesimisté, ihorakkuloita ja/tai
suun haavaumia <Tuote>-valmisteen tai muun jodia sisaltavan varjoaineen ottamisen

jalkeen.

Ole erityisen varovainen <Tuote>-valmisteen suhteen:

Vaikeita ihoon kohdistuvia haittavaikutuksia, mukaan lukien Stevens—Johnsonin oireyhtymaa,
toksista epidermaalista nekrolyysia (TEN tai Lyellin oireyhtyma) ja akuuttia yleistynyttd
eksantematoottista pustuloosia (AGEP), on raportoitu esiintyneen <Tuote>-valmisteen kayton

yhteydessa.

Hakeudu valittomasti ladkarinhoitoon, jos havaitset minké tahansa naihin vakaviin ihoon
kohdistuviin haittavaikutuksiin liittyvista oireista (kuvattu kohdassa 4).

Kohta 4: mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, tamakin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niita saa.
Kerro heti 1&48kaérille, jos sinulla ilmenee akillista hengityksen vinkumista, hengitysvaikeuksia,
silmaluomien, kasvojen tai huulien turpoamista, ihottumaa tai kutinaa (etenkin koko kehon alueella).
N&ma ovat merkkeja allergisesta reaktiosta, joka voi olla vakava ja saattaa vaatia ld&kérinhoitoa.

Hakeudu valittdmasti ladkarinhoitoon, jos huomaat jonkin seuraavassa luetelluista oireista:

. Punertavat, ymparistostddn kohoamattomat, kehamaiset tai pyoreat laiskat vartalossa,
joihin liittyy usein keskialueen rakkuloita, ihon kesimista ja haavaumia suussa, kurkussa,
nenassa, sukupuolielimissa ja silmisséa. Ennen naita vakavia ihottumaoireita voi ilmeta
kuumetta ja flunssan kaltaisia oireita (Stevens—Johnsonin oireyhtyma, toksinen
epidermaalinen nekrolyysi).

. Punainen, hilseileva, laajalle levinnyt ihottuma, johon liittyy rakkuloita ja ihonalaisia
kuhmuja sekd kuumetta. Nama oireet (akuutti yleistynyt eksantematoottinen pustuloosi)
ilmenevat yleensa hoidon aloittamisen yhteydessa.

Naiden haittavaikutusten esiintyvyys on tuntematon.

Tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin):
. kyvyttomyys liikuttaa toista puolta kehosta
. allergisen reaktion aiheuttama sydankohtaus
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Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen:

CMDh:n kokous syyskuussa 2020

Lausunnon liitteiden kaannosten toimittaminen 1.11.2020
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:
Lausunnon taytantéonpano jasenvaltioissa 31.12.2020

(myyntiluvan haltijan on toimitettava
muutoshakemus):
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