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Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren fér godkannande for férsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fran kommittén for sakerhetsévervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de  periodiska
sékerhetsuppdateringarna) (PSUR) for folkodin dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Ackumulerade uppgifter om Akut Generaliserad Exantematts Pustulos (AGEP) med folkodin har
granskats. Totalt 14 fall av AGEP har identifierats kumulativt efter erfarenhet av marknadsféring med
folkodin.

Med-misstankt ldkemedel som &r ké&nt for att de kan inducera AGEP rapporterades i fyra fall men i de
flesta fallen rapporterades att inget annat lakemedel administrerats samtidigt eller att lakemedel som inte
ar kanda for att framkalla allvarliga hudreaktioner rapporterades. | tva fall med samtidig behandling,
tydde den rapporterade kronologin mer pa folkodin an for misstankta behandlingar och ett
orsakssamband med folkodin forefaller mer trolig jamfort med de med-misstankta lakemedlen.
Dessutom var folkodin i sex fallen det enda missténkta lakemedlet. AGEP tillskrivs I&kemedel i mer &n
90 % av fallen och vid vissa fall verkar folkodin vara den mest troliga orsaken till forekomsten av AGEP.
Positiva resultat efter avslutad behandling rapporterades i flertalet fall, inklusive fem fall dar folkodin
var det enda misstankta lakemedlet. Avslutningsvis visade sig ett fall av allergiska tester vara positivt
for produkter som innehaller folkodin och negativt for det med-misstankta lakemedlet.

Med hansyn till patientens exponering, drog PRAC slutsatsen att det finns ett rimligt orsakssamband
mellan folkodin och férekomsten av AGEP och att en &ndring av produktinformationen &r beréttigad for
att informera forskrivare och patienter och for att goéra det mojligt att avsluta behandlingen i ett tidigt
skede i handelse av AGEP.

Baserat pa granskningen av data efter marknadsforing, rekommenderar PRAC att sektion 4.4 och 4.8 i
SmPC uppdateras for att lagga till biverkningen akut generaliserad exantematds pustulos med okand
frekvens. Bipacksedeln uppdateras i enlighet med detta.

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

Skal att andra villkoren for godk&dnnande for forsaljning

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

CMD(h) anser att godk&nnandena for forsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-bedémning
ska andras. | den man ytterligare lakemedel som innehaller folkdin for narvarande ar godkanda i EU
eller genomgar framtida godkannandeférfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att berdrd
medlemsstat och sokanden/ Innehavare av godkannande for forsaljning tar hansyn till denna standpunkt.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkanda lakemedlet (de nationellt
godkéanda lakemedlen)



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

fetstil, borttagen text genemstruken)

Produktresumé

Sektion 4.4

En varning bor laggas till enligt foljande:

Allvarliga hudreaktioner (SCAR) inklusive akut generaliserad exantematds pustulos (AGEP),
som kan vara livshotande eller dodligt har rapporterats hos patienter som behandlats med
<produktnamn> och med stérst sannolikhet under den férsta veckan. Patienterna ska
informeras om tecken och symtom och 6vervakas noggrant fér hudreaktioner. Om tecken och
symtom som tyder pé dessa reaktioner uppstar, ska behandling med <produktnamn> avslutas
omedelbart.

. Sektion 4.8

Féljande biverkningar bor laggas till under SOC Hud- och subkutan vavnad med okénd frekvens:

Akut generaliserad exantematos pustulos (se avsnitt 4.4)

Bipacksedel

e Sektion 2:

Ta inte denna <lakemedel>:

Om du ndgon gang har utvecklat ett allvarligt hudutslag eller hud som fjéllar, blasor och/eller
sar i munnen efter att ha tagit <produktnamn> eller andra <liknande lakemedel>

Varningar och forsiktighetsatgarder:

Allvarliga hudreaktioner (SCAR) inklusive akut generaliserad exantematds pustulos (AGEP)
har rapporterats vid anvadndning av <produktnamn>. AGEP ar ett generaliserat, rott,
fjallande utslag med kndlar under huden och blésor i kombination med feber. Vanligaste
lokalisering: framst pé veck i huden, balen och de 6vre extremiteter. den storsta risken for
allvarliga hudreaktioner finns sarskilt under den férsta behandlingsveckan. Om du utvecklar
allvarliga utslag eller négot av_dessa _hudsymtom, avsluta omedelbart behandlingen med
<medicin> och kontakta eller besdk en lakare omedelbart.

e Sektion 4

Ej kant: frekvensen kan inte uppskattas utifran tillgangliga data

Generaliserat utslag, rott och fjalligt med bulor under huden och blésor tillsammans med feber
i bérjan av behandlingen (akut generaliserad exantematos pustulos). Om du utvecklar dessa
symptom avsluta omedelbart behandling med <produktnamn> och kontakta ldkare
omedelbart.
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Tidtabell fér implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stallningstagande:

Januari 2020 CMDh moéten

stallningstagandet
(inlamning av andringen fran innehavaren av
godkannande for forséljning):

Overforing av 6versittningarna av 15 mars 2020
stallningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 14 maj 2020




