Bilaga I

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



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fran kommittén for sakerhetsovervakning och riskbedomning av
lakemedel (PRAC) gallande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for dorzolamid dras féljande vetenskapliga slutsatser:

- Takykardi: Tjugoen (21) biverkningar inklusive tre allvarliga biverkningar som ledde till
sjukhusinlaggning rapporterades kumulativt av innehavaren av godkannande fér forsaljning Santen. Arton
(18) biverkningar for ckad hjartfrekvens, varav ingen var allvarlig, rapporterades ocksa. En icke allvarlig
biverkning rapporterades av en annan innehavare av godkannande for forsaljning kumulativt. Medan vissa
fall ar daligt dokumenterade och forvirrande faktorer har rapporterats, har i andra fall tankevackande
uppgifter avseende kronologi och resultat inhamtats baserat pa analysen av fall som tillhandahallits av
innehavarna av godkannande for forsaljning. Slutligen ansags 11 fall mojligen vara relaterade till ett positivt
utfall vid utsattning rapporterat i 10 fall och ett positivt utfall vid aterinsattning i tre fall med enbart
dorzolamid.

- Hypertoni: Trettiosju (37) biverkningar inklusive tre allvarliga (tva sjukhusinlaggningar, ett livshotande)
rapporterades kumulativt av innehavaren av godkannande for forsaljning Santen. Femtioen (51)
biverkningar med férhdjt blodtryck inklusive tre allvarliga biverkningar (en sjukhusvistelse) rapporterades
ocksa. Nio biverkningar (en allvarlig och atta icke allvarliga) inhamtades fradn andra innehavare av
godkannandet for forsaljning kumulativt. Medan vissa fall ar daligt dokumenterade och foérvirrande faktorer
har rapporterats, har i andra fall tankevackande uppgifter avseende kronologi och resultat inhamtats
baserat pa analysen av fall som tillhandahallits av innehavarna av godkannande for forsaljning. Slutligen
ansags 19 fall mojligen vara relaterade till positivt utfall vid utsattning rapporterat i 17 fall och ett positivt
utfall vid aterinsattning i fyra fall med enbart dorzolamid.

Med tanke pa den sannolika farmakologiska mekanismen, absorptionen av dorzolamid i systemcirkulationen
efter lokal administrering och k&nd biverkning av Dbrinzolamidégondroppar, en annan
kolsyreanhydrashammare, rekommenderar PRAC att takykardi och hypertoni laggs till i
produktinformationen fér dorzolamid.

Ett steg i 6gondropparnas administrering bestdende av appliceringen av tryck mot 6gats inre horn i cirka
tvd minuter efter administrering for att minska den systemiska passagen av dorzolamid &r i detta
sammanhang fortfarande ndédvandigt att lagga till i produktresuméns avsnitt 4.2, i linje med
rekommendationerna fran arbetsgruppen for farmakovigilans (PhVWP) fran juni 2011 relaterade till den
risk for systemiska biverkningar som forknippas med betablockerare for oftalmologiskt bruk. Denna
information har inkluderats i produktinformationen fér innovatdren Trusopt® under granskningsperioden
och ska implementeras av alla innehavare av godkannande for forsaljning, om liknande ordalydelse inte
redan har implementerats.

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

Skal att &ndra villkoren for godkannande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for dorzolamid anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for
lakemedlet (Iakemedlen) som innehaller dorzolamid ar oférandrat under forutsattning att de foreslagna
andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkdnnandena for forsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-beddmning
ska andras. | den man ytterligare lakemedel som innehaller dorzolamid for narvarande ar godkanda i EU



eller genomgar framtida godkannandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att berérd medlemsstat
och sokanden/innehavare av godkannande for forsaljning tar hansyn till denna standpunkt.



Bilaga Il

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkanda lakemedlet (de
nationellt godkanda lakemedlen)



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

och i fetstil, borttagen text geremstruken)

Produktresumé

e Avsnitt 4.2
Administreringssatt

L1

Genom att anvanda nasolakrimal ocklusion eller stanga 6égonlocken under 2 minuter minskas

den systemiska absorptionen. Detta kan minska de systemiska biverkningarna och oka
lakemedlets lokala aktivitet.

e Avshitt 4.8
Foéljande biverkningar ska laggas till under organklassen Hjartsjukdomar med “ingen kand frekvens”:
Takykardi

Foljande biverkning ska laggas till under organklassen Vaskulara sjukdomar med ”ingen kand
frekvens”:

Hypertoni

Bipacksedel

e Avsnitt 3

Bruksanvisning
[.]

Slut 6gat och tryck med ett finger i den inre dgonvran i ungefar tva minuter. Detta forhindrar att
lakemedlet kommer ut i resten av kroppen.

- Avsnitt 4
Ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data):
Okad hjartfrekvens

Forhojt blodtryck
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Tidtabell fo6r implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stallningstagande:

Oktober 2022 CMD(h)-mote

Overforing av overséttningarna av
stallningstagandets bilagor till nationella
behériga myndigheter:

27 november 2022

Medlemsstaternas implementering av
stallningstagandet (inlamning av andringen fran
innehavaren av godkénnande for forsaljning):

26 januari 2023




