Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skil till iindring av villkoren for godkinnandet (godkinnandena) for
forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten fran kommittén for sikerhetsévervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) gillande den periodiska sikerhetsuppdateringen (de periodiska
sdkerhetsuppdateringarna) (PSUR) for botulinumtoxin typ A (med undantag for centralt godkdnda
produkter) dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Mot bakgrund av tillgdngliga data om iatrogen botulism fran litteraturen och spontana rapporter och mot
bakgrund av en sannolik verkningsmekanism har PRAC dragit slutsatsen att produktinformationen for
produkter som innehaller botulinumtoxin typ A (med undantag for centralt godkdnda produkter) ska
uppdateras i enlighet med detta.

Efter att ha granskat PRAC:s rekommendation instimmer CMD(h) i PRAC:s dvergripande slutsatser och
skl till rekommendation.

Skil att dindra villkoren for godkinnandet (godkinnandena) for forsiljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for botulinumtoxin typ A (med undantag for centralt godkédnda
produkter) anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for ldkemedlet (Iikemedlen) som innehaller
botulinumtoxin typ A (med undantag for centralt godkdnda produkter) dr oforandrat under forutsittning att

de foreslagna dndringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) rekommenderar att villkoren for godkdnnandet (godkdnnandena) for forsdljning ska dndras.



Bilaga 11

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkiinda likemedlet (de nationellt godkiinda
likemedlen)



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

fetstil, borttagen text genomstruken)

BOTOX

Produktresumé
Avsnitt 4.4

Biverkningar relaterade till spridning av toxin ldngt fran administreringsstéllet har rapporterats (se avsnitt 4.8),
ibland med dodlig utgang, vilka i vissa fall varit associerade med dysfagi, pneumoni och/eller signifikant
kraftloshet. Symtomen Overensstimmer med verkningsmekanismen for botulinumtoxin och har rapporterats
timmar till veckor efter injektion.

Fall av iatrogen botulism har rapporterats efter injektion av produkter som innehéller botulinumtoxin.
Patienter och virdgivare ska ridas att uppsoka likarvard omgiende om de upplever tecken eller
symtom som overensstimmer med spridning av effekten av botulinumtoxin eller om svilj-, tal- eller
andningssvarigheter uppkommer (se avsnitt 4.9).

Risken for symtom orsakade av spridning av toxin dr sannolikt storst hos patienter med bakomliggande
sjukdomar och sjukdomstillstand som skulle predisponera for dessa symtom, daribland barn och vuxna som
behandlas for spasticitet och som behandlas med hoga doser.

Patienter som behandlas med terapeutiska doser kan dven uppleva 6verdriven muskelsvaghet.
Avsnitt 4.9

Tecken pa 6verdosering visar sig inte direkt efter injektion. Skulle oavsiktlig injektion eller oralt intag intriffa
eller 6verdos_eller spridning av toxin misstinkas ska patienten dvervakas medicinskt i flera dagar med
avseende pé tecken och symtom pa allmén svaghet eller muskelforlamning. Sjukhusvard ska 6vervégas for
patienter som uppvisar symtom pa forgiftning med botulinumtoxin typ A (generell svaghet, ptos, diplopi, svilj-
och talstorningar eller pares i andningsmuskulaturen).

Bipacksedel
Avsnitt 2

Du eller din vardare ska kontakta likare och sdka vird omedelbart om du upplever nigot av foljande:
* svarigheter att andas, svilja eller tala

[...]

Med botulinumtoxin har det rapporterats om biverkningar som mgjligtvis kan kopplas till en spridning av toxin
langt bort frén injektionsstillet och botulism (t.ex. dubbelseende, dimsyn och/eller hiingande 6gonlock,
svarigheter att andas eller tala, kraftig muskelsvaghet, svarigheter att svilja eller att mat eller vétska
oonskat kommit ned i luftvigarna). Dessa biverkningar kan vara litta till allvarliga, kan krdva behandling och
kan i vissa fall vara dodliga. Detta dr en sirskild risk for patienter med en underliggande sjukdom som gor dem
mottagliga for dessa symtom.




KOSMETISK BOTOX
Produktresumé
Avsnitt 4.4

Biverkningar som mojligen har ett samband med spridning av toxin fran administreringsstillet har rapporterats
i mycket sillsynta fall med botulinumtoxin (se avsnitt 4.8). Patienter som behandlas med terapeutiska doser
kan uppleva en pataglig muskelsvaghet. Svilj- och andningssvarigheter ar allvarliga och kan ha dodlig utgéng.
Injektion med VISTABEL rekommenderas inte till patienter med dysfagi och aspiration i anamnesen. Fall av
iatrogen botulism har rapporterats efter injektion av produkter som innehéller botulinumtoxin.
Patienter ska rddas att omedelbart soka ldkarvard om de far tecken eller symtom som dverensstimmer med
spridning av effekten av botulinumtoxin eller om sviljningssvarigheter-, tal- eller andningssvarigheter

uppkommer (se avsnitt 4.9).

Awvsnitt 4.9

Tecken pa Gverdosering visar sig inte direkt efter injektion. Om oavsiktlig injektion eller intag av preparatet
skett eller om Gverdos eller spridning av toxin misstéinks bor patienten hallas under klinisk uppsikt i
atskilliga dagar for att uppticka tecken och symtom pa allméin svaghet eller muskelférlamning. For patienter
som uppvisar symtom pa botulinumtoxin typ A-forgiftning (allmén svaghet, ptos, diplopi, svarigheter att svilja
och talrubbningar, eller pares av andningsmuskulaturen) bor inldggning pa sjukhus 6vervagas.

Bipacksedel

Avsnitt 2

Varningar och forsiktighet

En varning ska dndras till enligt foljande:

Biverkningar som mdjligen har ett samband med spridning av toxin fran injektionsstéllet och botulism har
rapporterats i mycket sillsynta fall med botulinumtoxin (t.ex. dubbelseende, dimsyn och/eller hingande
ogonlock, svarigheter att andas eller tala, kraftig muskelsvaghet, svarigheter att svilja eller att man far mat

eller vétska i luftvdgarna). Patienter som behandlas med rekommenderade doser kan uppleva en alltfor stor
muskelsvaghet.

Uppsok likare omedelbart om:
- du far svart att svilja, tala eller andas efter behandling.

Letybo
Produktresumé
Avsnitt 4.4

Lokal eller utbredd spridning av toxineffekter

Biverkningar som mdjligen ar relaterade till toxinets spridning langt frdn administreringsstéllet har i mycket
séllsynta fall rapporterats med botulinumtoxin (se avsnitt 4.8). Patienter som behandlas med terapeutiska doser
kan uppleva markant svaghet i musklerna.

Svilj- och andningsproblem ar allvarliga och kan leda till dodsfall. Injektion av Letybo rekommenderas inte till
patienter med dysfagi och aspiration i anamnesen.



Fall av iatrogen botulism har rapporterats efter injektion av produkter som innehiller botulinumtoxin.
Patienter ska uppmanas att omedelbart soka ldkarvard om de fér tecken eller symtom som dverensstimmer
med spridning av effekten av botulinumtoxin eller om problem uppstér med sviljning, talet eller

luftvigarna (se avsnitt 4.9).

Avsnitt 4.9

Hantering av 6verdosering

Vid oavsiktlig injektion eller fortiring, eller om dverdos eller spridning av toxin misstéinks, bor patienten
overvakas medicinskt efter tecken och symtom pé allmén svaghet eller muskelférlamning. Inldggning pa
sjukhus bor Gvervdagas om patienten uppvisar symptom pa forgiftning av botulinumtoxin typ A (allmin
svaghet, ptos, diplopi, svélj- och talsvarigheter eller pares i andningsmusklerna).

Bipacksedel

Avsnitt 2

Varningar och forsiktighet

En varning ska dndras till enligt foljande:

Biverkningar till f6ljd av att botulinumtoxin sprids bort fran injektionsstéllet och botulism har rapporterats i
mycket sillsynta fall med botulinumtoxin-tiH-exempel (t.ex. dubbelseende, dimsyn och/eller hiingande
ogonlock, svarigheter att andas eller tala, 6verdriven muskelsvaghet, svarigheter att svillja eller oonskad

mat eller vitska i luftviigarna). Svilj- och andningssvarigheter ar allvarliga och kan vara livshotande. Om du
far problem med att svélja, tala eller andas ska du omedelbart séka vérd.




Bilaga II1

Tidtabell for implementering av detta stillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stéllningstagande:

September 2025 CMD(h)-méte

Overforing av dversittningarna av 2 november 2025
stdllningstagandets bilagor till nationella behoriga

myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 1 januari 2026

stillningstagandet (inlimning av dndringen fran
innehavaren av godkénnande for forséljning):




