Vioauki I

Visindalegar nidurstoour og astzedur fyrir breytingu 4 skilmalum markadsleyfanna



Visindalegar nidurstéodur
A9 teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir bupropion, eru visindalegu nidurstédurnar
svohlj6dandi:

[ ljosi fyrirliggjandi gagna um ahzttuna 4 hudpekjudrepslosi (TEN) sem fengust tr
aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu, par 4 medal tveimur tilvikum sem sterklega koma til
greina og fengin eru Ur birtum visindagreinum og nokkrum tilvikum sem eru likleg ad teknu tilliti til pess
ad lifedlismeinafraedi hudpekjudrepslos er svipud og fyrir Stevens-Johnson heilkenni sem er nt1 pegar
skrad aukaverkun fyrir bupropion, alitur PRAC ad réttmaett sé ad lita 4 ad mogulegt orsakasamband sé
milli bupropions og hudpekjudrepslos. PRAC komst ad peirri nidurstédu ad breyta skuli
lyfjaupplysingum fyrir lyf sem innihalda bapropion.

[ ljosi fyrirliggjandi gagna um &hzttuna 4 lyfjavidbrogdum med fjolgun raudkyrninga og altakum
einkennum (DRESS) sem fengust tr birtum visindagreinum og aukaverkanatilkynningum, par 4 medal
eitt sterkt tilfelli ur visindagreinum par sem einkenni gengu til baka pegar notkun lyfsins var hett, og i
1josi pess a0 sennilegur verkunarhattur liggur fyrir, alitur PRAC ad réttmaett s¢ ad lita 4 ad mogulegt
orsakasamband s¢ milli bupropions og lyfjavidbragda med fjolgun raudkyrninga og altekum einkennum.
PRAC komst ad peirri nidurstédu ad breyta skuli lyfjaupplysingum fyrir lyf sem innihalda bapropion.

Med hlidsjon gagna um hudpekjudrepslos og lyfjavidobragda med fjolgun raudkyrninga og altakum
einkennum sem barust med ntiverandi PSUSA, og pvi ad alvarleg hudviobrogd (SCARs) eru nu pegar
skrad aukaverkun buprépions (Stevens-Johnson heilkenni (SJS), brad utbreidd graftartitpot (AGEP)),
komst PRAC a0 peirri nidurstéou ad porf sé a ad beeta vid sérstokum varnadarordum i kafla 4.4 i SmPC
um alvarleg hidvidbrogo (SCARs) fyrir lyf sem innihalda bupropion. Varnadarordin eiga ad endurspegla
oll alvarleg hiovidbrogd sem nu eru talin upp i kafla 4.8 1 SmPC sem og pau alvarlegu hudviobrogd sem
beetast vid med niverandi PSUSA bpannig ad varnadarordin nai yfir 6ll alvarleg hudvidbrogd sem tilkynnt
hefur verid um fyrir buprépion. bar af leidandi skal eyda Stevens-Johnson heilkenni Gr varnadarordum
vegna ofnaemis. I kafla 4 i fylgisedli skal einkennum alvarlegra hudvidbragda og adgerda sem sjuklingar
skulu gripa til vegna peirra koma fram i heildarkafla (par sem fjallad er um 6ryggisupplysingarnar og
paer adgerdir sem gripa a til). bPad er til ad tryggja ad baedi heilbrigdisstarfsfolk og sjuklingar séu vel
upplystir um og fai viovorun um pessi alvarlegu hudviobrogdum sem geta verid lifshattuleg fyrir
sjuklinga.

Eftir ad hafa farid yfir PRAC-tilmelin, sampykkir CMDh heildarnidurstodur PRAC og forsendur fyrir
tilmelunum.

Astzedur fyrir breytingum 4 skilmalum markadsleyfisins/markadsleyfanna

A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir bipropion telur CMDh ad jafnvaegid 4 milli Avinnings og
ahettu af lyfinu/lyfjunum, sem innihalda buprépion, sé obreytt ad pvi gefnu ad aformadar breytingar a
lyfjaupplysingunum séu geroar.

CMDh melir med ad forsendum markadsleyfisins/markadsleyfanna skuli breytt.



Vioauki I1

Breytingar a lyfjaupplysingum lyfja med landsmarkadsleyfi



Breytingar sem gera 4 i videigandi koflum i lyfjaupplysingunum (nyr texti er undirstrikadur og

feitletradur, texti sem 4 ad eyda er gegnumstrikadur)

Samantekt 4 eiginleikum lyfs

e Kaflid4

Breyta skal nuverandi varnadarordum um ofncemi og fjarlegja Stevens-Johnson heilkenni a eftirfarandi
hatt (nyr texti er undirstrikadur og feitletradur, texti sem d ad eyda er geghuimstrikadur):

Ofhaemi

Stodva ber notkun & <heiti lyfs> strax ef ofnemisvidbrogd koma fram hja sjuklingum medan a medferd
stendur. Laeknar eiga a0 vera medvitadir um ad einkenni geti proast afram, eda komid fram aftur, eftir ad
notkun <heiti lyfs> er heett. Peir eiga a0 tryggja medferd vid einkennum heefilega lengi (a.m.k. viku).
Damigero einkenni eru ttbrot, kladi, ofsakladi eda verkur fyrir brjosti, en alvarlegri viobrogd gaetu verid
ofnamisbjugur, maedi/berkjusamdrattur, ofnemislost, og regnbogarodasott-eda-StevensJohnson-
hetlkennt. Lidverkir, vodvaverkir og hiti hafa einnig komid fram i tengslum vid titbrot og énnur einkenni
sem benda til sidbuins ofnamis (sja kafla 4.8).Einkennin geta likst sermissott (sja kafla 4.8).* Einkennin
hafa gengid til baka hja flestum sjuklingum pegar biipropiénmedferd hefur verid haett og medferd med
andhistaminum eda barksterum hafin. Pau hafa svo horfid med timanum.

Ofnaemisviobrogd geta varad i langan tima. Ef laeknir avisar einhverju gegn ofneemisviobrogdunum parftu
a0 gaeta pess ad ljuka medferdinni.*

*Texti sem er yfirstrikadur med graum lit er mismunandi milli SmPC fyrir lyf sem innihalda buprépion.

Beeta a vio eftirfarandi, adskildum varnadaroroum um alvarleg hudviobrogd (nyr texti er undirstrikadur

og feitletradur):
Alvarleg huoviobrogo (SCARS)

Tilkynnt hefur verio um alvarleg htioviobrogo eins og Stevens-Johnson heilkenni (SJS),
hudbekjudrepslos (TEN), brao utbreidd graftarutbot (AGEP), og lyfjaviobrogo meo fiolgun
raudokyrninga og altaekum einkennum (DRESS). i tengslum vio bupropionmeoferd sem geta verio
lifshaettuleg eda banvaen.

Upplysa skal sjuklinga um teikn eda einkenni og raoleggja peim ao fylgjast naio meo
hudviobrogoum. Komi teikn eda einkenni fram sem benda til pessara viobragoa, skal haetta notkun
bupropions strax og ihuga adora meofero (eins og vio 4). Ef sjuklingur fzer alvarleg viobrogo eins og
Stevens-Johnson heilkenni, hiidpekjudreplos, brao utbreidd graftarutpot, eda lyfjaviobrogo meo
fiolgun raudkvyrninga og altaekum einkennum vegna notkunar bupropions ma ekki undir neinum
kringumsteeoum hefja meofero hja pessum sjuklingi a ny.

. Kafli 4.8

Beeta skal eftirfarandi aukaverkunum i liffeeraflokkinn Hud og undirhud med tidnina ekki pekkt (nyr texti
er undirstrikadur og feitletradur):

hudpekjudrepslos

lvfjaviobrogo med fjoleun raudkyrninga og altaekum einkennum




Fylgisedill

e Kafli2
Alvarleg hidvidbrogo

Tilkynnt hefur verio um alvarleg huoviobrogo, eins og Stevens-Johnson heilkenni,
huopekjudrepslos, lyfjaviobrogo meo fijolgun raudkyrninga og altaekra einkenna, og brao utbreidd
graftarutbot i tengslum vio [heiti Iyfs]. Ef vart verour vid eitthvert pessara einkenna sem tengjast
alvarlegu hudviobrogounum sem lvst er i kafla 4 skal haetta notkun [heiti lyfs] og leita strax eftir
laeknisaostod.

o Kaflidg

Eyda d texta um einkenni Stevens-Johnson heilkennis ur nuverandi texta um ofncemisviobrégo (texti sem a
ad eyda er gesrumstrtkaounr):

Ofncemisviobrogo

Hja sumum geta komid fram ofnamisvidbrogd vid <heiti lyfs>. A medal einkenna eru:

* raud hud eda utbrot (eins og eftir brenninetlur), blédrareda og upphleypt ttbrot dsamt klada i hudinni.

< 0 s,

* ovenjuleg blasturshljod eda ondurnardrougleikar
* bolgin augnlok, varir eda tunga

» verkir 1 voovum eda lidum

» yfirlid eda medvitundarleysi.

EDA

I mjog sjaldgaefum tilvikum (allt ad 1 af hverjum 1.000) geta komid fram ofnamisvidbrogd vid <heiti
lyfs>, hugsanlega alvarleg. Einkenni ofneemisviobragoa eru:

» utbrot (p.m.t. Gitbrot med klada eda bloorum). Sumhadatbretgeturpurft-ad-meohdndla-dsjakrahiist;
ol ¢ bihefur-eini 1 .

» ovenjuleg blisturshljod eda ondurnardrougleikar
* proti i augnlokum, 6rum eda tungu
» verkir { voOvum eda lidum

* yfirlid eda medvitundarleysi.

=> Ef pu feerd einhver einkenni um ofnaemisviobrogd, hafou strax samband vid lekni. EkKi taka fleiri
toflur.

Ofnzemisvidobrogo geta varad i langan tima. Ef leeknir avisar einhverju gegn ofneemisvidbrogdunum
parftu ad geeta pess ad ljika medferdinni. *

*Texti sem er yfirstrikadur med graum lit er mismunandi milli SmPC fyrir lyf sem innihalda bupropion.



Vara parfvid alvarlegum hudvidbrogdum samkveemt eftirfarandi (nyr texti er undirstrikadur og

eitletradur, texti sem a ad eyda ut geghmmstrikaonr):
Alvarleg huidvidbrogo

Haettu a0 nota buproépion og segdi laekninum strax fra ef vart verour vio eitthvert af eftirfarandi
einkennum:

. <Tioni eins og fram kemur i niverandi SmPC (annad hvort mjog sjaldgeef eda koma

orsjaldan fyrir)>*: Raudleitir flatir flekkir sem likjast skotskifum eda hringlaga blettir a
buk, oft med bloorum i midjunni, hudflognun, sarum i munni, halsi, nefi, 4 kynfeerum eda i
augum. Haekkaour likamshiti og flensulik einkenni eru stundum undanfari pessara
alvarlega huodutbrota (Stevens-Johnsons heilkenni).

. Tioni ekki pekkt: Bloorumyndun og utbreidd skinnflognun a stgerri svaeoum koma fram
fyrir svaesnari gerd pessara alvarlegu hudviobragoa (huopekjudrepslos) sem lyst er hér fyrir
ofan.

. Tioni ekki pekkt: Utbreidd titbrot, har likamshiti og staekkadir eitlar (heilkenni

lyfijaviobragoa meo fjolgun raudkvrninga og altaekra einkenna eda lyfijaofnaemisheilkenni).
Heilkennio er venjulega siobuiid (2-6 vikum eftir upphaf meoferoar).

. Tioni ekki pekkt: Raud, hreistruo utbreidd utbrot med hnidum undir hidinni og blé6orur
asamt sotthita. Pessi einkenni koma vfirleitt fram i upphafi meoferoar (brad utbreidd

graftarutpot).

*Tidniflokkun fyrir Stevens-Johnson heilkenni er mismunandi milli SmPC fyrir lyf sem innihalda bupropion. Halda 4 nuverandi
tioniflokkun 6breyttri 1 uppfeerdum lyfjaupplysingum.

Seu til stadar oryggisupplysingar i kafla 4 um brad utbreidd graftarutpot skal eyda peim ut.
Einnig a ad eyda ut Stevens-Johnson heilkenni sem adrar aukaverkanir (p.e. ,, Verulegar hudutbrot sem
geta haft ahrif @ munninn og adra likamshluta og geta verio lifsheettuleg) ur kafla 4.



Vidauki 111

Timaazetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstoou



Timadzetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstéou

Sampykki CMDh & nidurstodunni:

CMDh fundur i september 2025

bydingar 4 vidaukum nidurstddunnar sendar til
yfirvalda i viokomandi l16ndum:

2. ndévember 2025

Innleiding adildarrikjanna & nidurstddunni
(umsokn um breytingu fra markadsleyfishafa):

1. jantiar 2026




