Bilaga I

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



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten fran kommittén for sdkerhetsovervakning och riskbedéomning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for moxifloxacin (systemisk anviandning) dras foljande
vetenskapliga slutsatser:

Med tanke pa tillgdngliga data om DRESS i litteraturen, spontana rapporter som inkluderar nagra fall
med ett ndra tidssamband och positiv utséttning, samt med tanke pd en sannolik verkningsmekanism,
anser PRAC att ett orsakssamband mellan moxifloxacin (systemisk anvindning) och DRESS é&r en
atminstone rimlig mojlighet.

Med tanke pé tillgéingliga data om fixerat ldkemedelsutslag ur litteraturen och spontana rapporter
varav vissa uppvisar ett nira tidssamband, positiv utséttning och aterinséttning, anser PRAC att ett
orsakssamband mellan moxifloxacin (systemisk anvdndning) och fixt lakemedelsutslag &r en
atminstone rimlig mojlighet.

Med tanke pa tillgdngliga data om fotosensitivitetsreaktioner i litteraturen, spontana rapporter som
inkluderar nigra fall med ett néra tidssamband, positiv utsittning och aterinsittning, samt med tanke
pa en sannolik verkningsmekanism, anser PRAC att ett orsakssamband mellan moxifloxacin
(systemisk anviandning) och fotosensitivitetsreaktioner dr en atminstone rimlig mojlighet.

PRAC drar slutsatsen att produktinformationen om produkter som innehaller moxifloxacin (systemisk
anvindning) ska dndras i enlighet med detta.

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

Skil att dndra villkoren for godkinnandet (godkinnandena) for forsiljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for moxifloxacin (systemisk anvdandning) anser CMD(h) att
nytta-riskforhallandet for ldkemedlet (Iikemedlen) som innehaller moxifloxacin (systemisk
anviandning) dr oféridndrat under forutsittning att de foreslagna dndringarna gors i
produktinformationen.

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



Bilaga 11

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



Andringar som ska inkluderas i berrda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken och i

fetstil, borttagen text genomstruken)

Produktresumé
. Avsnitt 4.4

Varningarna ska éndras enligt f6ljande:

[...]

Allvarliga hudreaktioner

Allvarliga hudreaktioner inklusive toxisk epidermal nekrolys (TEN: ocksé ként som Lyells syndrom),
Stevens-Johnsons syndrom (SJS), eeh akut generaliserad exantematds pustulos (AGEP) och
likemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS), som kan vara livshotande
eller dodliga, har rapporterats vid moxifloxacinbehandling (se avsnitt 4.8). Vid forskrivning ska
patienter informeras om tecken och symtom pa allvarliga hudreaktioner och 6vervakas noggrant. Om
tecken och symtom pa dessa reaktioner upptrader ska behandling med moxifloxacin avbrytas
omedelbart och alternativ behandling ska 6vervidgas. Om patienten utvecklar en allvarlig reaktion
sadsom Stevens-Johnsons syndrom, toxisk epidermal nekrolys, eHer akut generaliserad exantematds
pustulos eller DRESS under anvéndning av moxifloxacin ska behandling med moxifloxacin aldrig
aterinsittas hos denna patient.

[...]
Forebyggande av fotosensitivitetsreaktioner
Kinoloner har visat sig kunna orsaka fotosensitivitetsreaktioner hos vissa patienter. Fér moxifloxacin
har dock studier visat pa en ldgre risk for fotosensitivitet. Patienter bor &ndé avradas fran UV-
exponering och mycket och/eller starkt solljus under behandling med moxifloxacin (se avsnitt 4.8).

. Avsnitt 4.8

Foljande biverkningar ska ldggas till i biverkningstabellen under organsystemkategorin Hud och
subkutan vidvnad med frekvensen “ingen kénd frekvens™:

Likemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS) (se avsnitt 4.4), Fixt
likemedelsutslag, Fotosensitivitetsreaktioner (se avsnitt 4.4)

Vid behandling med andra fluorokinoloner har féljande biverkningar forekommit i mycket séllsynta
fall: 6kat intrakraniellt tryck (inklusive pseudotumor cerebri), hypernatremi, hyperkalcemi, hemolytisk

anemisfotesensibiitetsreaktioner(se-avsnitt Varningar och-forsitktighet). Dessa biverkningar kan
dérfor forvintas forekomma dven vid moxifloxacinbehandling.

Bipacksedel

Avsnitt 2. Vad du behdver veta innan du tar moxifloxacin

[...]

Under behandling med moxifloxacin

[...]



e Allvarliga hudreaktioner

Allvarliga hudreaktioner inklusive Stevens-Johnsons syndrom, toxisk epidermal nekrolys, eeh akut
generaliserad exantematds pustulos (AGEP) och likemedelsreaktion med eosinofili och
systemiska symtom (DRESS) har rapporterats vid anvindning med moxifloxacin.

*  Stevens-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys kan forst upptridda som roda,
maltavleliknande flackar eller runda flackar, ofta med blasor i mitten, pa balen. Dessutom kan
sér 1 mun, hals, nésa, kénsorgan och dgon (réda och svullna 6gon) upptrdda. Dessa allvarliga
hudutslag foregés ofta av feber och/eller influensaliknande symtom. Utslagen kan utvecklas
till utbredd hudfjéllning och komplikationer som kan vara livshotande eller fa dodlig utgang.

*  Akut generaliserad exantematds pustulos (AGEP) upptréder i bdrjan av behandlingen som
roda, utbredda och flagande utslag med kndlar under huden och blasor tillsammans med feber.
Oftast lokaliserade i hudveck, pa 6verkroppen och pa armarna.

*  DRESS upptrider forst som influensaliknande symtom och utslag i ansiktet, sedan med
mer utbrett hudutslag tillsammans med forhojd kroppstemperatur, 6kade nivaer av
leverenzymer som ses i blodprov, och ett 6kat antal av en typ av vita blodkroppar
(eosinofiler) samt forstorade lymfkortlar.

Om du utvecklar allvarliga hudutslag eller ndgot annat av dessa hudsymtom, sluta ta moxifloxacin
och kontakta lékare eller upps6k omedelbart lakarvérd.

[...]

o Kinolonantibiotika kan gora sa att din hud blir mer kinslig for solljus eller UV-stralar. Du ska
undvika en ldngre tids exponering for solljus eller starkt solljus och ska inte sola i solarium
eller anvéinda ndgon annan UV-ljuslampa under behandling med [produktnamn] (se avsnitt 4.
Eventuella biverkningar).

[...]
Avsnitt 4. Eventuella biverkningar

Liksom alla likemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

De allvarligaste biverkningarna som har observerats under behandling med moxifloxacin ar listade
nedan:

Om du upplever

[...]

e Ett rott, utbrett, flagande utslag med kndlar under huden och blésor tillsammans med feber i
borjan av behandlingen (akut generaliserad exantematds pustulos) (frekvensen av denna
biverkning ar ”okénd”)

e Utbrett utslag, hog kroppstemperatur, forhéjda leverenzymer, onormala blodvirden
(eosinofili), forstorade lymfkortlar och paverkan pa andra organ (likemedelsreaktion
med eosinofili och systemiska symtom, vilket ocksa kallas DRESS eller
liikemedelsoverkiinslighetssyndrom) (frekvensen av denna biverkning ir “okéind”).

[...]

Andra biverkningar som har observerats under behandling med [produktnamn] anges nedan enligt hur
sannolika de 4r:



[...]

Ingen kind frekvens (kan inte beriknas fran tillsingligca data)
e Huden blir kiinsligare for solljus eller UV-ljus (se dven avsnitt 2. Varningar och

forsiktighet).

e Skarpt avgrinsade, ervtematosa utslag med eller utan blasor, som utvecklas inom nigra

timmar efter administrering av moxifloxacin och liikker med kvarstiende
postinflammatorisk hyperpigmentering; detta dterkommer vanligtvis pa samma stille pa
huden eller i slemhinnan vid efterfoljande exponering for moxifloxacin

[...]

Vid behandling med andra kinolonantibiotika har &ven foljande biverkningar forekommit i mycket
séllsynta fall: 6kat tryck inuti skallen (symtomen &r bland annat huvudvirk, synproblem inklusive
dimsyn, ”blinda” flickar”, dubbelseende, synforlust), 6kade natriumvérden i blodet, 6kade
kalciumvérden i blodet, nedsatt niva av speciell typ av roda blodkroppar (hemolytisk anemi)-huaden

blirkinsligare férseljus-eHer U V1jus. Dessa biverkningar kan darfor forvantas forekomma dven vid
behandling med [produktnamn].



Bilaga II1
Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stéillningstagande:

januari/2024 CMD(h)-méte

stdllningstagandet
(inldmning av éndringen fran innehavaren av
godkinnande for forséljning):

Overforing av dversittningarna av 10/03/2024
stdllningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 09/05/2024
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