Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skil till indring av villkoren for godkinnandet (godkinnandena)
for forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten fran kommittén for sékerhetsévervakning och riskbeddmning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sdkerhetsuppdateringarna) (PSUR) for isotretinoin (orala beredningar) dras foljande vetenskapliga
slutsatser:

Mot bakgrund av tillgéngliga data om analfissur frén litteraturen, spontana rapporter inklusive i vissa
fall ett tidsméssigt ndra samband, en positiv fornyad exponering och utifrén en trolig
verkningsmekanism anser PRAC att ett orsakssamband mellan isotretinoin och analfissur &tminstone
ar en rimlig mojlighet. PRAC drog slutsatsen att produktinformation for lakemedel som innehaller
isotretinoin ska éndras i enlighet med detta.

Mot bakgrund av tillgédngliga data om akut generaliserad exantematds pustulos (AGEP) fran
litteraturen, spontana rapporter inklusive fall med ett néra tidsméassigt samband, en positiv fornyad
exponering och utifran en trolig verkningsmekanism anser PRAC att ett orsakssamband mellan
isotretinoin och AGEP atminstone ar en rimlig mdjlighet. PRAC drog slutsatsen att
produktinformation for lakemedel som innehéller isotretinoin ska dndras i enlighet med detta.

Efter att ha granskat PRAC:s rekommendation instimmer CMD(h) i PRAC:s 6vergripande slutsatser
och skl till rekommendation.

Skil att dndra villkoren for godkinnandet (godkinnandena) for forsiljning
Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for isotretinoin (orala beredningar) anser CMD(h) att nytta-
riskforhallandet for likemedlet (likemedlen) som innehéller isotretinoin (orala beredningar) &r

ofordndrat under forutsittning att de foreslagna dndringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) rekommenderar att villkoren for godkdnnandet (godkdnnandena) for forséljning ska dndras.



Bilaga 11

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet (de nationellt
godkiinda liikemedlen)



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

och i fetstil, borttagen text genomstraken)

Produktresumé

Avsnitt 4.4

En varning ska dndras enligt foljande:

Erythema multiforme (EM), Stevens-Johnsons syndrom (SJS), toxisk epidermal nekrolys (TEN) och

akut generaliserad exantematos pustulos (AGEP), vilka kan vara livshotande eller dodliga, har
rapporterats 1 samband med behandling med <ldkemedel> (se avsnitt 4.8).

Patienter ska informeras om tecken och symtom pa de allvarliga kutana biverkningarna och att
de omedelbart ska uppsoka likare om de observerar nigra indikativa tecken eller symtom.

Om tecken eller symtom som tyder pa dessa reaktioner uppstar, ska behandling med
<likemedel> omedelbart upphora och alternativ behandling overviigas (efter vad som ér

lampligt).

Om patienten har utvecklat en allvarlig kutan biverkning som SJS, TEN eller AGEP eller vid
anvindning av <likemedel>, far behandling med <liikemedel> inte aterupptas for patienten vid

nagot tillfille.

Avsnitt 4.8

Foljande biverkning ska ldggas till under organsystemklass Hud och subkutan vivnad med frekvensen
”ingen kédnd frekvens”:

AKut generaliserad exantematos pustulos (AGEP)

Foljande biverkning ska ldaggas till under organsystemklass Magtarmkanalen med frekvensen ”ingen
kénd frekvens™:

analfissur

Bipacksedel

Avsnitt 2 — Vad du behdver veta innan du anvinder <ldkemedel>
Ta INTE <likemedel> — ELLER — TALA MED LAKARE INNAN DU TAR <ldkemedel>:

* Om du nigon giang har utvecklat ett allvarligt hudutslag eller hudavlossning, blasbildning
och/eller sar i munnen efter att ha tagit isotretinoin.

Varningar och forsiktighet — Var sérskilt forsiktig med <ldkemedel>:

Detta likemedel kan orsaka allvarliga hudreaktioner. Sluta anvind <likemedel> och sok
omedelbart liikarviard om du upplever nigra av de symtom som ir relaterade till dessa
allvarliga hudreaktioner som beskrivs i avsnitt 4.

Avsnitt 4

Sluta anvénda isotretinoin och s6k omedelbart likarvard om du upplever nagot av féljande symtom péa
allvarliga hudreaktioner:




* rodaktiga, icke upphéjda, maltavleliknande eller runda flackar pa balen, ofta med blasor i mitten,
hudavlossning eller sér i mun, hals, nésa, konsorgan och 6gon. Dessa allvarliga hudutslag kan foregas
av feber och influensaliknande symtom (Stevens-Johnsons syndrom (SJS)/toxisk epidermal nekrolys
(TEN).

* roda, fjdllande utbredda utslag med knolar under huden och blisor tillsammans med feber.
Svymtom upptrider vanligtvis i borjan av behandlingen [akut generaliserad exantematos
pustulos (AGEP)].

Magtarmkanalen med frekvensen “ingen kind frekvens”:

analfissur (en liten spricka i indtarmsoppningens slemhinna)



Bilaga II1

Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stillningstagande:

CMD(h)-méte december 2025

stdllningstagandet (inldmning av &ndringen fran
innehavaren av godkinnande for forsiljning):

Overforing av dversittningarna av 25 januari 2026
stdllningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 26 mars 2026




