Bilaga I

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



Vetenskapliga slutsatser

Med héansyn till utredningsrapporten fran kommittén for sakerhetsdévervakning och riskbedémning av
ldkemedel (PRAC) gallande den periodiska sakerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for flukloxacillin dras féljande vetenskapliga slutsatser:

Med tanke p3 tillgdngliga litteraturdata och spontana rapporter om risken fér hypokalemi, och &ven
med tanke pd en trolig verkningsmekanism, anser den ansvariga medlemsstaten att det dtminstone &r
en rimlig mdjlighet att ett orsakssamband kan féreligga mellan flukloxacillin och hypokalemi. Den
ledande medlemsstaten drog darfor slutsatsen att produktinformationen till produkter som inneh3ller
flukloxacillin bér andras i enlighet med detta.

Med tanke pa tillgéngliga litteraturdata och spontana rapporter om smérta i matstrupen och
relaterade hindelser, i vissa fall ocksa ett tidsmassigt samband och en positiv utséttning i 10 fall, och
dven med tanke pa en trolig verkningsmekanism, anser den ansvariga medlemsstaten att det atminstone
ar en rimlig mdéjlighet att det kan finnas ett orsakssamband mellan orala lakemedelsformer av
flukloxacillin och smarta i matstrupen och relaterade handelser. Den ledande medlemsstaten drog darfor
slutsatsen att produktinformationen fér orala ldkemedelsformer av produkter som innehaller flukloxacillin
bor dndras i enlighet med detta.

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

Skal till andring av villkoren for godkdnnande for forsaljning

Baserat pd de vetenskapliga slutsatserna for flukloxacillin anser CMD(h) att nytta-riskférhallandet for
ldkemedlet (lakemedlen) som innehaller flukloxacillin &r oférandrat under férutséttning att de
foreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkannandena for férsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
bedémning ska andras. I den man ytterligare lakemedel som innehaller flukloxacillin fér ndrvarande ar
godkénda i EU eller genomgar framtida godkadnnandeférfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
berérd medlemsstat och s6kanden/innehavaren av godkdnnande for forsdljning tar hansyn till denna
standpunkt.



Bilaga II

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



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

och i fetstil, borttagen text geremstruker)

1) For ALLA lakemedelsformer av flukloxacillininnehallande lakemedel:

Produktresumé
. Avsnitt 4.4
Féljande varning ska laggas till:

Hypokalemi (potentiellt livshotande) kan upptréda vid anviandning av flukloxacillin, sarskilt i
héga doser. Hypokalemi orsakad av flukloxacillin kan vara resistent mot kaliumtillskott.
Regelbundna métningar av kaliumnivderna rekommenderas under behandling med hégre
doser flukloxacillin. Denna risk bdér dven beaktas néar flukloxacillin kombineras med
hypokalemiinducerande diuretika, eller nédr andra riskfaktorer for att utveckla hypokalemi

foreligger (t.ex. undernaring och nedsatt funktion i njurtubuli).

. Avsnitt 4.8

Féljande biverkning(ar) ska laggas till under organsystemet Metabolism och nutrition med Ingen kand
frekvens (kan inte berdknas fran tillgangliga data):

Hypokalemi

Bipacksedel
° Avsnitt 2. Vad du behéver veta innan du <tar> <anvander> X
Varningar och forsiktighet

Tala med lakare <eller> <,> <apotekspersonal> <eller sjukskéterska> innan du <tar> <anvander>
X.

Anvindning av flukloxacillin, sirskilt i hdga doser, kan sinka kaliumnivderna i blodet
(hypokalemi). Ldkaren kan vilja mita dina kaliumnivder regelbundet under behandling med
hogre doser av flukloxacillin.

. Avsnitt 4. Eventuella biverkningar
Har rapporterats (férekommer hos ett okant antal anvandare):

- Laga kaliumnivder i blodet (hypokalemi) som kan orsaka muskelsvaghet, ryckningar eller
onormal hjartrytm.

2) For ORALA likemedelsformer av flukloxacillininnehdllande lakemedel:

Produktresumé
. Avsnitt 4.2

Administreringssatt

[For kapslar och tabletter]




[Likemedelsformen] ska tas med ett helt glas vatten (250 ml) for att minska risken for

smarta i matstrupen (se avsnitt 4.8).

Patienterna ska inte ldagga sig ner omedelbart efter att ha tagit [FANTASINAMN].

[For pulver till oral suspension]

[FANTASINAMN] pulver till oral suspension ska tas minst 1 timme fore eller 2 timmar efter
maltid.

Ett helt glas vatten (250 ml) ska drickas efterat for att minska risken féor smarta i
matstrupen (se avsnitt 4.8). Patienterna ska inte ldgga sig ner omedelbart efter att ha tagit
[FANTASINAMN].

. Avsnitt 4.8

Féljande biverkningar ska laggas till under organsystemet Magtarmkanalen med Ingen kand frekvens
(kan inte berdknas fran tillgangliga data):

[For alla orala lakemedelsformer]

Smarta i matstrupen och relaterade biverkningar *

* esofagit, halsbrdanna, halsirritation, orofaryngeal smarta eller oral smarta

Bipacksedel

. Avsnitt 3. Hur du <tar> <anvander> X
[For kapslar och tabletter]
Ta flukloxacillin [likemedelsform] minst 1 timme fére eller 2 timmar efter maltid.

For att minska risken for smarta i matstrupen[Rapp1] ska du svilja [ldkemedelsformen] med
ett helt glas vatten (250 ml). Ldgg dig inte ner direkt efter att du har tagit
[lakemedelsformen].

[For pulver till oral suspension]

Taden orala suspensionen[Rapp2]_minst 1 timme fore eller 2 timmar efter maltid.

For att minska risken for smarta i matstrupen ska du dricka ett helt glas vatten (250 ml)
efter den orala suspensionen. Lagg dig inte ner direkt efter att du har tagit suspensionen.

. Avsnitt 4. Eventuella biverkningar

[For alla orala lakemedelsformer]




Har rapporterats (forekommer hos ett okant antal anvandare):

- Smaérta i matstrupen och andra relaterade symtom, sdsom svért att svélja, halsbrdnna,
halsirritation och brostsmarta.




Bilaga III

Tidtabell for implementering av detta stdllningstagande



Tidtabell for implementering av detta stdllningstagande

Antagande av CMD(h):s stédllningstagande: november 2020 CMD(h)-moéte

Overféring av dversattningarna av 27 december 2020
stéllningstagandets bilagor till nationella
behériga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 25 februari 2021
stallningstagandet (inldmning av andringen frén
innehavaren av godkannande for férsaljning):
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