Anexal

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



Concluzii stiintifice

Avand in vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru sulfametrol/trimetoprim,
sulfadiazina/trimetoprim, sulfametoxazol/trimetoprim (cotrimoxazol), concluziile stiintifice sunt
urmatoarele:

Detinatorii autorizatiilor de punere pe piata (DAPP) au identificat in literatura de specialitate mai
multe raportari privind sindromul Sweet in urma utilizarii cotrimoxazolului. Aspen a identificat sapte
cazuri in literatura de specialitate. In doud dintre aceste cazuri au fost prezenti factori de confuzie;
intr-unul din cazuri medicamentul cosuspectat a fost abacavirul si reexpunerea la cotrimoxazol a
fost negativa, iar in celdlalt caz pacientul prezenta concomitent si mezoteliom, pentru care era tratat
cu alti agenti antibacterieni, dar intreruperea administrarii cotrimoxazolului a fost pozitiva fara
tratament cu corticosteroizi. intreruperea administrérii a fost pozitivd si in alte patru cazuri, iar in
ultimul caz tratamentul cu cotrimoxazol fusese incheiat inainte de debutul evenimentului. In aceste
cazuri relatia temporala a fost plauzibild si rolul cotrimoxazolului in aparitia sindromului Sweet nu a
putut fi exclus. Cautarea in Embase a identificat inca sase cazuri de sindrom Sweet in urma
tratamentului cu cotrimoxazol. Detinatorul autorizatiei de punere pe piata a concluzionat ca rolul
cotrimoxazolului in evenimentele raportate nu poate fi exclus si a propus actualizarea in consecinta
a informatiilor referitoare la medicament. Aceste publicatii au fost analizate si de alti DAPP. Chemidex
si Rokitan au ajuns la aceeasi concluzie, iar Teopharma a declarat ca RCP-ul sau a fost actualizat
deja prin addugarea sindromului Sweet ca reactie adversa (modificare aprobata in 2015). Almirall,
T&D Pharma si Roche nu au propus o actualizare a etichetarii. Roche a concluzionat ca nu exista
dovezi care sa confirme rolul cotrimoxazolului in producerea sindromului Sweet, desi au existat
13 cazuri (5 in literatura de specialitate si 8 raportari spontane) in care asocierea cauzald a fost
considerata posibild. Conform analizei acestui DAPP, criteriile de diagnostic pentru sindromul Sweet
indus de medicamente au fost indeplinite doar in patru raportdri din literatura de specialitate. in
baza de date privind siguranta a Roche mai existau inca 11 raportari (4 din literatura de specialitate
si 7 spontane) de sindrom Sweet aparut in urma utilizarii cotrimoxazolului, cu posibile explicatii
alternative si/sau factori de confuzie.

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 sulfametrol/trimetoprim, sulfadiazind/trimetoprim,
sulfametoxazol/trimetoprim (cotrimoxazol), CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin sulfametrol/trimetoprim,
sulfadiazina/trimetoprim, sulfametoxazol/trimetoprim (cotrimoxazol) 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 fac obiectul acestei evaludri unice a RPAS. In médsura in care in prezent
sunt autorizate in UE sau fac obiectul unor proceduri ulterioare de autorizare la nivelul UE si alte
medicamente care contin sulfametrol/trimetoprim, sulfadiazind/trimetoprim,
sulfametoxazol/trimetoprim (cotrimoxazol), CMDh recomanda ca statele membre implicate si
solicitantii/detinatorii autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceasta pozitie a CMDh.



Anexa I1

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru
medicamentul/medicamentele autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la
medicament (textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului
e Punctul 4.8
ASO Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Cu frecventa necunoscuta: Dermatoza neutrofila febrila acuta (sindrom Sweet)

Prospect

e Punctul 4. Reactii adverse posibile

- leziuni vinetii, reliefate, dureroase la nivelul membrelor si uneori pe fata si pe gat,
insotite de febra (sindrom Sweet) (cu frecventa necunoscuta)



Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din decembrie 2019

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale
competente:

26 ianuarie 2020

Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre
statele membre (depunerea variatiei de catre
detinatorul autorizatiei de punere pe piata):

26 martie 2020
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