Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skil till éindring av villkoren for godkinnande for forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten frén kommittén for sékerhetsovervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sdkerhetsuppdateringarna) (PSUR) for etosuximid dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Med tanke pa tillgéngliga data om likemedelsreaktion med eosinofili och systemiska
symtom (DRESS) fran litteraturen och spontana rapporter som i 6 fall inkluderar ett nara
tidsmassigt samband, en positiv utséattning (de-challenge) och/eller aterinséttning (re-challenge),
anser PRAC att ett orsakssamband mellan etosuximid och DRESS ar faststallt. PRAC drog
slutsatsen att produktinformationen fér produkter som innehaller etosuximid ska dndras i enlighet
harmed.

Med tanke pa tillgdngliga data om trombocytopeni fran litteraturen och spontana rapporter som i
6 fall inkluderar ett nara tidsmassigt samband, en positiv utsattning (de-challenge) och/eller
dterinsattning (re-challenge), anser PRAC att ett orsakssamband mellan etosuximid och
trombocytopeni ar faststallt. PRAC drog slutsatsen att produktinformationen for produkter som
innehaller etosuximid ska &ndras i enlighet harmed.

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

Skail att dndra villkoren for godkinnande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for etosuximid anser CMD(h) att nytta-riskférhallandet for
lakemedlet (lakemedlen) som innehéller etosuximid dr ofordndrat under forutsittning att de foreslagna
dndringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkénnandena for forséljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
bedomning ska dndras. I den man ytterligare lakemedel som innehéller etosuximid for nérvarande &r
godkénda i EU eller genomgar framtida godkdnnandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
berdérd medlemsstat och sdkanden/Innehavare av godkédnnande for forséljning tar hénsyn till denna
standpunkt.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkiinda likemedlet (de nationellt
godkiinda liikemedlen)



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

fetstil, borttagen text genemstruken)

Produktresumé

. Avsnitt 4.4

[I produktresuméer som inte redan inneh8ller information om dmnet, ska féljande varning ldggas
till: ]

Svara hudreaktioner

Allvarliga hudreaktioner, inklusive Stevens-Johnsons syndrom (SJS) och ldkemedelsreaktion
med eosinofili och systemiska symtom (DRESS), har rapporterats vid etosuximidbehandling.
SJS och DRESS kan vara doédliga. Patienter tycks I16pa storst risk for dessa reaktioner tidigt under
behandlingen, debut av reaktionerna uppkommer i de flesta fall inom den férsta
behandlingsmanaden. Etosuximid ska sattas ut vid forsta tecken och symtom pa svara
hudreaktioner, sdsom hudutslag, slemhinnelesioner eller andra tecken p& éverkanslighet.

. Avsnitt 4.8
Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Svara kutana biverkningar (SCAR), inklusive Stevens-Johnsons syndrom (SJS) och
ldkemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS), har rapporterats i
samband med etosuximidbehandling (avsnitt 4.4).

Tabell éver biverkningar

[Innehavare av godkdnnandet fér férséaljning som redan har listat nedan angivna biverkningar i
avsnitt 4.8 i produktinformationen, ska beh8lla den beréknade frekvensen. ]

Féljande biverkning ska ldggas till under organsystemet Hud och subkutan vdvnad med frekvensen
“ingen kand frekvens”:

Lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS)

Féljande biverkning ska ldggas till under organsystemet Blodet och lymfsystemet med frekvensen
“ingen kand frekvens”:

Trombocytopeni

Bipacksedel
. Avsnitt 2 - Vad du behdver veta innan du anvander [produktnamn]
Varningar och forsiktighet

Allvarliga hudreaktioner, inklusive Stevens-Johnsons syndrom och lakemedelsreaktion med
eosinofili och systemiska symtom (DRESS), har rapporterats vid behandling med

[produktnamn]. Sluta anvdnda [produktnamn] och s6k omedelbart likarvdrd om du

marker nidgra av de symtom som beskrivs i avsnitt 4.

. Avsnitt 4 - Eventuella biverkningar

Allvarliga biverkningar



Sluta anvénda [produktnamn] och s6k omedelbart ldkarvard om du méarker ndgot av féljande
symtom:

» Rodaktiga flackar pa balen, flackarna ar maltavleliknande eller runda, ofta med
bldsor i mitten, hudavlossning, sar i mun, hals, ndsa, kénsorgan och 6gon. Dessa
allvarliga hudutslag kan féregds av feber eller influensaliknande symtom
(Stevens-Johnsons syndrom).

o Utbredda utslag, feber och forstorade lymfkortlar (lIakemedelsreaktion
med eosinofili och systemiska symtom [DRESS])

[Biverkningen ska ldggas till med frekvensen “Har rapporterats (férekommer hos ett okédnt antal
anvéndare):”. Innehavare av godkdnnandet fér férsdljning som redan har liknande ordalydelse
inkluderad i bipacksedeln ska beh8lla den berdknade frekvensen]

Sok lakarvard om du méarker ndgot av foéljande symtom:
Har rapporterats (forekommer hos ett okant antal anvandare):

Forandringar i blodet (du far bldmirken eller bléder lédttare, feber, halsont, sar i munnen,
trotthet, upprepade infektioner eller infektioner som inte forsvinner). Lakaren kan regelbundet ta
blodprover for att upptacka dessa biverkningar.
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Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stéllningstagande:

November 2020 CMD(h)-méte

stéllningstagandet
(inldmning av dndringen fran innehavaren av
godkéannande for forséljning):

Overforing av dversittningarna av 27/12/2020
stéllningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 25/02/2021
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