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Vetenskapliga slutsatser och skél till andring av villkoren
for godkannandena for forsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med beaktande av PRAC-bedémningen pa PSUR for Saccharomyces boulardii, ar de vetenskapliga
slutsatserna foljande:

Baserat pa de data som presenteras i den periodiska sakerhetsrapport (PSUR) som granskas och
baserat pa data i EudraVigilance-databasen och tillganglig litteratur, betraktas nytta-riskforhallandet
for anvandning av produkter innehallande Saccharomyces boulardii (S. boulardii) till kritiskt sjuka
patienter eller patienter med bristfalligt immunférsvar som férandrat, och en uppdatering av
produktinformationen &r nddvéndig.

Det foreligger 19 rapporterade fall med, enligt foredragen term (preferred term, PT), fungemi under
intervallperioden och 61 fall kumulativt. Sokning i EudraVigilance-databasen uppvisade totalt 10
dodliga fall av fungemi/svampinfektion och sepsis i samband med administrering av ldkemedel
innehallande S. boulardii dar ett orsakssamband inte kunde uteslutas. Dartill forekom det aven 1
dadligt fall av svampinfektion och sepsis hos en 48-arig patient, men eftersom ingen fallbeskrivning
foreligger, kan nagot orsakssamband inte fastslas. Ungefar halften av de dodliga fungemifallen
rapporterades fran patienter med central venkateter (CVK), som redan ar kontraindicerad. | resten av
fallen med dodlig utgang angavs emellertid ingen insattning av CVK. 1 1 dodligt fall av fungemi var
inséttning av CVK uttryckligen utesluten av rapportéren. Med beaktande av den kénda risken for
fungemi hos kritiskt sjuka patienter och rapporterade fall med dodlig utgang hos patienter utan insatt
CVK skall anvandning av S. boulardii hos kritiskt sjuka patienter eller patienter med bristfalligt
immunfdrsvar vara kontraindicerad och relevanta avsnitt av produktresumén (avsnitt 4.2, 4.3, 4.4 och
4.8) och bipacksedeln uppdateras i dessa avseenden.

CMDh instammer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skal att andra villkoren for godk&dnnandet (godkénnandena) for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for Saccharomyces boulardii anser CMDh att nytta-
riskforhallandet for lakemedlet (Iakemedlen) som innehaller Saccharomyces boulardii ar oférandrat
under forutsattning att de foreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMDh standpunkt blir att godkannandet for forséljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
bedomning skall andras. | den man ytterligare lakemedel innehallande Saccharomyces boulardii for
narvarande godkanns inom EU eller &r foremal for ansokan om framtida godkannande i EU,
rekommenderar CMDh att berérda medlemsstater och de som anséker om eller innehar godk&nnande
for forsaljning beaktar CMDh:s standpunkt.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkanda lakemedlet



Andringar som skall inforas i relevanta avsnitt av produktinformationen (ny text understruken
och i fetstil, raderad text éverstruken)

Produktresumé

) Avsnitt 4.2

P& grund av risken for luftburen kontamination ska pésar eller kapslar inte 6ppnas i
patientrummen. Vardpersonalen ska anvanda handskar nar probiotika hanteras i samband med

administrering. Handskarna ska sedan omedelbart kasseras och vardgivaren ska tvétta sina
hander noggrant (se avsnitt 4.4).

. Avsnitt 4.3
En kontraindikation skall &ndras enligt det foljande:
Overkanslighet mot den aktiva substansen-eHerjist eller mot nagot hjalpamne.

Allergi mot jast, sarskilt Saccharomyces boulardii. Patienter med central venkateter. Kritiskt
sjuka patienter eller patienter med bristfalligt immunférsvar, p& grund av risk for fungemi (se

avsnitt 4.4).

. Avsnitt 4.4

Det har rapporterats ett mycket litet antal fall av fungemi (och blodkulturer positiva for
saccharomyces-stammar) huvudsakligen avseende patienter som har central venkateter, ar
kritiskt sjuka eller med bristféalligt immunférsvar och det har vanligtvis lett till feber. | de flesta
fall har utgangen varit tillfredsstallande efter att behandlingen med Saccharomyces boulardii
har upphort, behandling mot svamp administrerats och, vid behov, avldgsnande av katetern.
Utgangen har dock varit dodlig for vissa kritiskt sjuka patienter (se avsnitten 4.3 och 4.8).

Precis som alla mediciner som tillverkats frdn levande mikroorganismer kravs sarskild
uppmarksambhet vid hantering av produkten i patienters narhet, sarskilt om de har central
venkateter men aven perifer kateter, aven utan behandling med Saccharomyces boulardii, for att

undvika kontamlnerlnq med hander och/eller qutburen spridning av mlkroorqanlsmer (se

avsnitt 4 2).

. Avsnitt 4.8

Féljande biverkning skall ldggas till under kategorin “Infektioner och infestationer” med frekvensen
“mycket séllsynta”.



Organsystem Mindre vanliga Séllsynta Mycket sallsynta

Infektioner och Fungemi hos patienter med
infestationer central venkateter och
patienter som ar kritiskt
sjuka eller med bristfalligt
immunforsvar (se avsnitt

4.4)

Bipacksedel
. Avsnitt 2

- Patienter med nedsatt immunforsvar eller patienter inlagda p& sjukhus (pé grund av
allvarlig sjukdom eller férandrat/férsvagat immunsystem).

. Avsnitt 4

Mycket sallsynta:

- Forekomst av jast i blodet (fungemi).
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Tidtabell fér implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stéllningstagande:

Oktober 2017, CMDh-mote

Overforing av 6versittningarna av 25.11.2017
stéllningstagandets bilagor till nationella

behdriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 24.1.2018

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