Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren for godkannande
for forsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till PRAC:s utredningsprotokoll om den periodiska sdkerhetsrapporten (de periodiska
sakerhetsrapporterna) for 5-fluorouracil (topikal applicering) dr de vetenskapliga slutsatserna féljande:

Sammanlagt mottogs 62 fallrapporter om blédning pa appliceringsstéllet/hudblédning, inbegripet tre
allvarliga fall. Sju fall mottogs under den aktuella rapporteringsperioden. I merparten av fallen fanns
ett dtminstone rimligt tidsméssigt samband med administreringen av 5-fluorouracil (topikal
applicering), och orsakssambandet med 5-fluorouracil maste bedémas vara minsta méjliga. Fér 6vrigt
bedémde innehavaren av godkannandet fér forsaljning att orsakssambandet sannolikt fanns i omkring
10 fall. Med tanke pa den férvantade inflammatoriska reaktionen efter applicering av lakemedlet som
beskrivs i produktresumén - bland annat erytem (hudrodnad), vesikulation (blasbildning), erosion
(ytliga sdr), ulceration (sarbildning), nekros (lokal vdvnadsdéd) och epitelisering - &r det
farmakologiskt sett troligt med blédning pa appliceringsstallet. Patienter och forskrivare bor informeras
om blédningsrisken pa lampligt satt. Informationen om blédning pa appliceringsstéllet bér darfor
laggas till i avsnitt 4.8 i produktresumén och i bipacksedeln med ingen kand frekvens.

CMD(h) instammer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skal att andra villkoren for godkdannandet (godkannandena) for forsaljning

Baserat pd de vetenskapliga slutsatserna for 5-fluorouracil (topikal applicering) anser CMD(h) att
nytta-riskforhallandet for lakemedlet (Idkemedlen) som innehdller 5-fluorouracil (topikal applicering) &r
ofdrandrat under férutsattning att de féreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkannandet (godkdnnandena) for férsaljning av produkter som omfattas av denna
PSUR-bedémning ska &ndras. I den man ytterligare Idkemedel som innehaller 5-fluorouracil (topikal
applicering) for narvarande ar godkénda i EU eller ar foremal for framtida godkannandeférfaranden i
EU, rekommenderar CMD(h) att de ber6rda medlemsstaterna och sékande/innehavare av
godkannande fér férséljning tar hansyn till denna standpunkt.



Bilaga II

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet
(de nationellt godkanda lakemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken

och i fetstil, borttagen text geremstruken)

Produktresumé

Avsnitt 4.8

Foljande biverkning ska laggas till under organsystem “Allmanna symtom och/eller symtom vid
administrationsstallet” med “ingen kand frekvens”:

Blédning p3 appliceringsstillet

Bipacksedel

Avsnitt 4

Biverkning utan kand frekvens (frekvensen kan inte berdknas fran tillgéngliga data)

Blédning p3 appliceringsstillet



Bilaga III

Tidtabell for implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stallningstagande: September 2019 CMD(h)-moéte

Overféring av dverséattningarna av 3 november 2019
stallningstagandets bilagor till nationella
behoériga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 2 januari 2020
stallningstagandet (inldmning av andringen frén
innehavaren av godkannande for forséaljning):
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