Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skal till dndring av villkoren for godkdannande for forsadljning



Vetenskapliga slutsatser

Med héansyn till utredningsrapporten fr&n kommittén for sakerhetsdvervakning och riskbedémning av
Idkemedel (PRAC) gallande den periodiska sdkerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) fér mikonazol, hydrokortison/mikonazolnitrat och
mikonazolnitrat/zinkoxid dras féljande vetenskapliga slutsatser:

Topiska beredningar (dermatologiska och gynekologiska):

Mot bakgrund av tillgéngliga data om blédningshandelser fran litteraturen och spontana rapporter, som
rapporterats i samband med samtidig anvandning av mikonazol (dermatologiska och gynekologiska
beredningar) och warfarin, inraknat i vissa fall ett nara tidsmassigt samband, en positiv utsattning
och/eller dterinsattning och med tanke pa en trolig farmakokinetisk interaktion, anser PRAC att ett
orsakssamband mellan blédningshdndelser och en ldkemedelsinteraktion mellan warfarin och mikonazol,
hydrokortison/mikonazolnitrat och mikonazolnitrat/zinkoxid (topikala beredningar) atminstone &r en
rimlig méjlighet. PRAC drog slutsatsen att produktinformationen for produkter som innehdller mikonazol,
hydrokortison/mikonazolnitrat och mikonazolnitrat/zinkoxid bor andras i enlighet med detta.

Orala beredningar:

Mot bakgrund av tillgédngliga data om fixerade ldkemedelsutslag frén litteraturen och spontana rapporter,
inrdknat ett néra tidsmassigt férhallande, en positiv utsattning och aterinsattning samt ett positivt
provokationstest, anser PRAC att ett orsakssamband mellan mikonazol (orala beredningar) och fixt
ldkemedelsutslag atminstone &r en rimlig méjlighet. PRAC drog slutsatsen att produktinformationen for
produkter som innehdller mikonazol, hydrokortison/mikonazolnitrat och mikonazolnitrat/zinkoxid (orala
beredningar) bér andras i enlighet med detta.

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

Skal att dndra villkoren for godkdannande for forsaljning

P& grundval av de vetenskapliga slutsatserna fér mikonazol, hydrokortison/mikonazolnitrat och
mikonazolnitrat/zinkoxid anser CMD(h) att nytta-riskférhallandet for ldkemedlet/ldkemedlen
innehallande mikonazol, hydrokortison/mikonazolnitrat och mikonazolnitrat/zinkoxid ar oférandrat under
forutsdttning att de foreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) rekommenderar att villkoren fér godkannandet (godkdnnandena) for forsaljning ska andras.



Bilaga II

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedIlet (de nationellt
godkdnda likemedlen)



Topiska beredningar (dermatologiska och gynekologiska):

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

och i fetstil, borttagen text geremstruken)

Produktresumé
. Avshitt 4.4

Foljande varning ska laggas till:

Det ar kdnt att systemiskt administrerat mikonazol hammar CYP3A4/2C9, vilket kan leda till
forlingd effekt av warfarin eller andra vitamin K-antagonister. Aven om den systemiska
absorptionen dr begransad med topikala beredningar ska samtidig anvdandning av
<produktnamn> och warfarin eller andra vitamin K-antagonister ske med forsiktighet, och den
antikoagulerande effekten ska noga évervakas och titreras. Patienterna ska informeras om

symtomen p3 blédningshindelser och omedelbart avbryta behandlingen med mikonazol samt
uppsoka lakare om dessa skulle intraffa (se avsnitt 4.5).

e Avsnitt 4.5
Fér topikala beredningar (dermatologiska och gynekologiska) som inte innebdr ndgon
ldkemedelsinteraktion med warfarin eller annan vitamin K-antagonist i avsnitt 4.5 ska féljande interaktion
laggas till:

Det dr kant att systemiskt administrerat mikonazol hdammar CYP3A4/2C9. P4 grund av den
begransade systemiska tillgangligheten efter topikal applicering ar kliniskt relevanta

interaktioner sillsynta. Hos patienter som far warfarin eller andra vitamin K-antagonister bér
dock forsiktighet iakttas och antikoaqulerande effekt bor évervakas.

Bipacksedel

En interaktion bér ldggas till enligt féljande: Om en liknande formulering redan finns i avsnittet "Andra
lédkemedel” i bipacksedeln kan den nya féreslagna texten ldggas till i den befintliga informationen.
Striktare information ska finnas kvar.

. Avsnitt 2

Vad du behéver veta innan du anvander <produktnamn>

Varningar och forsiktighet

Om du tar blodfértunnande ldkemedel som tas via munnen (orala antikoaqulantia) sdsom

warfarin, sluta anvdnda <produktnamn> omedelbart och rddfriaga ldakare eller apotekspersonal
om du fdr ovdntade blédningar eller bldmarken, ndsblédningar, blodiga upphostningar, blod i
urinen, svart tjaraktig avforing eller kaffesumpsliknande kréakningar under behandlingen med
<produkthamn>. Noggrann évervakning av nivderna av internationell normaliserad kvot (INR)
krdvs under 6verinseende av hédlso- och sjukvardspersonal under behandling med

[produktnamn].

Andra lakemedel och <produktnamn>

Tala med ldkare, apotekspersonal eller tandldkare om du tar, nyligen har tagit eller kan tankas
ta_andra lakemedel.

e Blodfoértunnande likemedel som tas via munnen (orala antikoagulantia), sdsom

warfarin, kan pdverkas av <produktnamn>.




Orala beredningar:

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

och i fetstil, borttagen text geremstruken)
Produktresumé
) Avsnitt 4.8

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

Fixt ldkemedelsutslag

Bipacksedel
. Avsnitt 4

Eventuella biverkningar
Ingen kand frekvens

Du bér sluta anvanda <produktnamn> och omedelbart kontakta ldkare om du far ndgot av féljande
symtom:

En allergisk hudreaktion som kan visa sig som runda eller ovala fldackvisa rodnader och
svullnader i huden, bldsor och kldda (fixt l1ikemedelsutslag). Moérkfirgning av huden pa det

drabbade omradet, som kan kvarstd efter likning, kan ocksd forekomma. Fixt
ladkemedelsutslag dterkommer vanligtvis pd samma stélle(n) om likemedlet tas igen.




Bilaga III

Tidtabell for implementering av detta stdllningstagande



Tidtabell for implementering av detta stidllningstagande

Antagande av CMD(h):s stallningstagande:

Juni 2025 CMDh-mote

stallningstagandet (inldmning av &ndringen fran
innehavaren av godkdnnande for férsaljning):

Overféring av éversattningarna av 03/08/2025
stallningstagandets bilagor till nationella

behdériga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 02/10/2025




