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Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren fér godkannande for férsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fran kommittén for sakerhetsévervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sékerhetsuppdateringarna) (PSUR) for etomidat dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Baserad pa resultat fran flera studier och meta-analyser som undersoker etomidats effekt pa mortalitet
och mordibitet hos olika patientpopulationer, kan det inte uteslutas ett samband mellan
binjuresuppression orsakad av etomidats anvandning och en dkad risk for mortalitet och morbiditet
hos kritiskt sjuka patienter, inklusive patienter med sepsis. Overgéende binjureinsufficiens har
dessutom upptratt hos alla patienter framst genom inhibering av 11p-hydroxylas vilket leder till
minskade kortisolnivaer. Minskat kortisol bor darfor laggas till som en biverkning i
produktinformationen for lakemedel innehallande etomidat med frekvensen mycket vanlig.
Produktinformationen ska ocksa inkludera en varning som indikerar att etomidat ska anvandas med
forsiktighet hos kritiskt sjuka patienter, inklusive patienter med sepsis.

Som tillagg, eftersom enstaka induktionsdoser av etomidat kan leda till 6vergaende binjureinsufficiens
och minskade kortisolnivaer i serum, ska pastaenden som antyder att binjuresuppression endast
observeras efter langvarig/upprepad anvandning och att minskade kortisolnivaer orsakade av
binjuresuppression inte har forknippats med andringar i vitala tecken eller evidens av 6kad mortalitet,
strykas.

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

Skal att andra villkoren for godkéannande for forsaljning

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

CMD(h) anser att godkdnnandena for forsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
bedémning ska andras. | den man ytterligare lakemedel som innehaller etomidat for narvarande ar
godkanda i EU eller genomgar framtida godkannandeférfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
berérd medlemsstat och sdkanden/ Innehavare av godkannande for forsaljning tar hansyn till denna
standpunkt.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkanda lakemedlet (de nationellt
godkéanda lakemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken
och i fetstil, borttagen text geromstruken)

Produktresumé

o Alla avsnitt

Pastaenden att binjuresuppression (endast) observeras efter langvarig/upprepad anvandning och att
minskade kortisolnivaer orsakade av binjuresuppression inte har forknippats med andringar i vitala
tecken eller evidens av 6kad mortalitet, ska strykas.

o Avsnitt 4.4

En varning enligt foljande ska laggas till:

Enstaka induktionsdoser av etomidat kan leda till 6vergdende binjureinsufficiens och minskade
kortisolnivaer i serum (se avsnitt 5.1 Farmakodynamiska egenskaper)

Etomidat ska anvandas med forsiktighet hos kritiskt sjuka patienter, inklusive patienter med
sepsis.

° Avsnitt 4.8

Féljande biverkning(ar) ska laggas till under organsystemet Endokrina systemet med frekvensen
mycket vanlig:

Minskat kortisol

Bipacksedel

o Alla relevanta avsnitt

Pastaenden att binjuresuppression (endast) observeras efter langvarig/upprepad anvandning och att
minskade kortisolnivaer orsakade av binjuresuppression inte har forknippats med andringar i vitala
tecken eller evidens av 6kad mortalitet, ska strykas.

o Awvsnitt 2

En varning enligt foljande ska l&ggas till:

Enstaka induktionsdoser av etomidat kan leda till 6vergdende binjuresuppression och minskade
kortisolnivaer i serum.

Etomidat ska anvandas med forsiktighet hos kritiskt sjuka patienter, inklusive patienter med
sepsis, eftersom det har forknippats med 6kad risk for mortalitet i ndgra studier med dessa
patientgrupper.

o Avsnitt 4
Féljande biverkning(ar) ska laggas till med frekvensen mycket vanlig:

Minskat kortisol
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Tidtabell fér implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stéllningstagande:

Maj 2018 CMD(h)-mote

Overforing av 6versittningarna av 14 juli 2018
stéllningstagandets bilagor till nationella

behdriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 12 september 2018

stéllningstagandet
(inlamning av andringen fran innehavaren av
godkénnande for forséljning):




