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Vetenskapliga slutsatser och skal till &ndring av villkoren for
godkannande for forsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fran kommittén for séakerhetsdvervakning och riskbedémning
av lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sakerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for indoramin dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Ett orsakssamband har faststéallts mellan indoramin och QTc-férlangning vid en dverdosering.
Stddjande bevisning for detta lamnas i tre kliniska studier och 15 understddjande fall som
rapporterats fran litteraturkallor och kallor efter godkannandet for forsaljning. Denna effekt ses
framst vid hogre doser (> 625 mg) baserat pa rapporterade doser fran 12 av de

15 understodjande fallen. Detta galler dock inte i tva fall dar QTc-forlangning rapporterades vid
doser pa 50 mg och 150 mg och i tva studier dar QTc-forlangning rapporterades vid doser pa
100 mg och 150 mg. | fyra fall rapporterades komplikationer (torsades de pointes i tre fall och
ventrikelflimmer i ett fall). Tillrackliga bevis anses finnas for att nédvandiggdra en uppdatering av
avsnitt 4.9 i produktresumén, med en varning for risken for QTc-forlangning vid en dverdosering
och dess hantering. Motsvarande uppdateringar gors i avsnitt 3 i bipacksedeln.

CMD(h) instdmmer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.
Skal att andra villkoren for godkannande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for indoramin anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for
lakemedlet (lakemedlen) som innehaller indoramin &ar ofoérandrat under forutsattning att de
foreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkdnnandena for forséljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska andras. I den man ytterligare lakemedel som innehéller indoramin for narvarande
ar godkanda i EU eller genomgar framtida godkannandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h)
att ber6érd medlemsstat och s6kanden/innehavare av godkannande for forsaljning tar hansyn till
denna standpunkt.



Bilaga 11

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 genemstruken)

Produktresumé

- Avsnitt 4.9

For narvarande finns det bara begransad information om effekterna av akut éverdosering med
indoramin hos manniska. Observerade effekter har rért sig om djup sedering med efterféljande
koma, hypotoni och anfall.

Vid dverdosering kan OT-forlangning intraffa, ibland komplicerad av allvarliga arytmier,
s&som torsades de pointes.

Resultaten av djurstudier tyder pa att &ven hypotermi kan intraffa.
Den féreslagna behandlingen ar langs féljande linjer:

1. Vid nyligt intag av stora mangder tabletter skulle ventrikelskdljning eller en dos
ipecacuanha (krékrot) behdvas for att avldgsna eventuell kvarbliven produkt i magen hos
patienten som ar vid medvetande.

Hjartovervakning ska omedelbart inledas och fortsatta i minst 24 timmar.

2

3. Ventilationen ska 6vervakas och understddjas vid behov.
4. Cirkulationsstod och hypotonikontroll ska uppratthallas.
5. Om kramper uppstar kan diazepam provas.

Temperaturen ska noga 6vervakas. Om hypotermi uppstar ska ateruppvarmning genomforas
mycket langsamt for att undvika eventuella kramper.

Bipacksedel

e Avsnitt 3

Om du har tagit for stor méngd av Indoramin

Om du har tagit for stor méngd av Indoramin, kontakta din lékare eller uppsdk omedelbart
narmaste akutmottagning. Ta med dig behallaren och eventuella kvarvarande tabletter. Symtom
pa overdosering har rort sig om djup sedering med efterféljande koma, oregelbundna hjartslag,
forandringar av hjartslagen (dessa symtom kan ha potentiellt allvarliga, livshotande
foljder), onormalt Iagt blodtryck och anfall.
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Tidtabell for implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stallningstagande:

Maj 2019 CMD(h)-mdte

Overforing av dverséattningarna av
stallningstagandets bilagor till nationella behériga
myndigheter:

13 juli 2019

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

11 september 2019




	Bilaga I
	Vetenskapliga slutsatser och skäl till ändring av villkoren för godkännande för försäljning
	Skäl att ändra villkoren för godkännande för försäljning
	Bilaga II
	Ändringar i produktinformationen till det nationellt godkända läkemedlet (de nationellt godkända läkemedlen)
	Bilaga III
	Tidtabell för implementering av detta ställningstagande

