Anexa |

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere
pe piata



Concluzii stiintifice

Avénd in vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru iopamidol solutie injectabila concluziile
stiintifice sunt urmaétoarele:

Avéand n vedere datele disponibile cu privire la pustuloza exantematoasa generalizata acutd (PEGA)
provenite din raportarile spontane, care au inclus un caz in care cauzalitatea este sigurd, trei cazuri in
care cauzalitatea este probabila si un caz in care cauzalitatea este posibila si avand 1n vedere un
mecanism de actiune plauzibil, PRAC considera ca o relatie cauzala intre injectia cu iopamidol si
pustuloza exantematoasa generalizata acutd (PEGA) este cel putin o posibilitate rezonabila.

Avand in vedere datele disponibile cu privire la hemiplegie si tulburarile corelate, provenite din
raportarile spontane care constau in 74 cazuri de cauzalitate pozitiva si, in mod specific, 7 cazuri de
cauzalitate probabila si 8 cazuri de cauzalitate posibila care au raportat TP (termenul preferat)
hemiplegia si avand in vedere un mecanism de actiune plauzibil, PRAC considera ca o relatie cauzala
intre injectia cu iopamidol si hemiplegie este cel putin o posibilitate rezonabila.

Avand n vedere datele disponibile cu privire la sindromul Kounis, provenite din raportérile spontane
care au inclus trei cazuri in care cauzalitatea este probabila si doud cazuri In care cauzalitatea este
posibila si avand in vedere un mecanism de actiune plauzibil, PRAC considera ca o relatie cauzala
intre injectia cu iopamidol si sindromul Kounis este cel putin o posibilitate rezonabila

Concluzia PRAC este ca informatiile referitoare la produsele care contin iopamidol solutie injectabila
trebuie modificate in mod corespunzator.

Actualizarea pct. 4.4 si 4.8 din RCP prin adaugarea unei avertizari cu privire la reactiile adverse
cutanate severe (RACS) si a reactiei adverse ,,pustuloza exantematoasa generalizata acuta (PEGA)” cu
frecventa ,,necunoscuta”. Prospectul este actualizat in mod corespunzator.

Actualizarea pct. 4.8 din RCP prin adaugarea reactiei adverse ,,hemiplegie” cu frecventa
»hecunoscutd”. Prospectul este actualizat in mod corespunzétor.

Actualizarea pct. 4.8 din RCP prin adaugarea reactiei adverse ,,sindrom Kounis” cu frecventa
,hecunoscuta”. Prospectul este actualizat in mod corespunzator.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru iopamidol solutie injectabila, CMDh considera ca raportul
beneficiu-risc pentru medicamentul/medicamentele care contine/contin iopamidol solutie injectabila
este neschimbat, sub rezerva modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care contin iopamidol solutie injectabild. In masura in care in prezent sunt autorizate in
UE si alte medicamente care contin iopamidol solutie injectabila sau care fac obiectul procedurilor
ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si
Aplicantii/Detinatorii Autorizatiilor de punere pe piata sa ia In considerare aceastd concluzie a CMDh.
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Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul/medicamentele
autorizat/autorizate la nivel national



Se recomanda urmatoarele modificari care trebuie incluse la Informatiile referitoare la medicamentele
care contin substanta activa iopamidol solutie injectabila (textul nou este subliniat si ingrosat, iar
textul sters este-taiat):

Rezumatul caracteristicilor produsului
o Pct. 4.4
Trebuie adaugata o avertizare dupa cum urmeaza:

Reactii adverse cutanate severe

Reactii adverse cutanate severe (RACS), cum sunt sindromul Stevens-Johnson (SSJ), necroliza
epidermica toxica (sindromul Lyell sau NET) si pustuloza exantematoasi generalizati acuti
(PEGA), care poate pune viata in pericol, au fost raportate la pacientii cirora li s-a administrat

<Produs> (vezi pct. 4.8, reactii adverse). in momentuladministririi, pacientii trebuie atentionati

cu privire la semne si simptome si trebuie monitorizati strict cu privire la reactiile adverse
cutanate severe. Daci apar semne si simptome sugestive cu privire la aceste reactii,
administrarea ulterioari a <Produs> trebuie opriti. Daci pacientul a dezvoltat o reactie adversia
cutanati severi in urma administrarii <Produs>, <Produs> nu trebuie re-administrat la acest
pacient niciodata.

o Pct. 4.8.
Urmatorul text trebuie adaugat la ,,Rezumatul profilului de siguranta”
Reactii adverse cutanate severe (RACS), inclusiv sindromul Stevens-Johnson (SSJ), necroliza

epidermica toxicd (NET) si pustuloza exantematoasi generalizati acuti (PEGA) au fost
raportate Tn asocierea cu administrarea <Produs> (vezi pct. 4.4).

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata in cadrul Clasificarii pe aparate, sisteme si organe (ASO)
Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat cu frecventa ,,necunoscuta”:

Pustuloza exantematoasi generalizati acuti (PEGA)

Urmatoarea reactie adversa trebuie addugata pentru administrarea intravasculara in cadrul Clasificarii
pe aparate, sisteme si organe (ASO) cu frecventd ,,necunoscuta”:

Hemiplegie

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata in cadrul Clasificarii pe aparate, sisteme si organe (ASO)
la Tulburari cardiace cu frecventa ,,necunoscuta”:

Sindromul Kounis

Prospectul
Pct. 2:

Spuneti medicului dumneavoastri Tnainte de a lua <Produs>:

e Daca ati dezvoltat vreodati o eruptie trecitoare severa a pielii, vezicule si/sau ulceratii
bucale dupi administrarea <Produs> sau a altor medii de contrast care contin iod.




Aveti grija deosebita cu <Produs>:

Reactii adverse cutanate severe (RACS), inclusiv sindromul Stevens-Johnson (SSJ), necroliza
epidermica toxica (NET) si pustuloza exantematoasa generalizata acuta (PEGA) au fost
raportate Tn asocierea cu administrarea <Produs>.

Adresati-va imediat medicului dacd observati orice simptome legate de aceste reactii severe la
nivelul pielii, descrise la pct. 4.

Pct. 4: Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele. Spuneti imediat medicului daca aveti respiratie suieratoare aparuta brusc, dificultati de
respiratie, umflare a pleoapelor, fetei sau buzelor, eruptie trecitoare pe piele sau prurit (in special daca
afecteaza intregul corp). Acestea sunt semnele unei reactii alergice care poate fi grava si poate necesita
tratament medical.

Adresati-va imediat medicului daca observati oricare dintre urmatoarele simptome:

. Pete rosiatice, plate, cu forma de tras la tinti sau circulare la nivelul trunchiului, deseori
cu vezicule centrale, decojire a pielii, ulcere la nivelul gurii, gatului, nasului, organelor
genitale si ochilor. Aceste eruptii cutanate grave pot fi precedate de febra si simptome
aseminditoare gripei (sindrom Stevens-Johnson, necroliza epidermici toxica).

. O eruptie de culoare rosie, descuamata, raspandita la nivelul pielii, cu umflituri sub piele
si vezicule, asociati cu febria. Simptomele apar de obicei la inceperea tratamentului
(pustulozi exantematoasi generalizati acuti).

Frecventa acestor reactii adverse nu este cunoscuta.

Necunoscuta (care nu poate fi estimata):

e |Incapacitatea de a misca o parte a corpului.
o atac de cord provocat de o reactie alergica
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Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh Septembrie 2020

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie cdtre autoritatile nationale competente:

1 Noiembrie 2020

Punerea in aplicare a acestei pozitii
de catre statele membre (depunerea variatiei de

catre detinatorul autorizatiei de punere pe piatd):

31 Decembrie 2020
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