Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skiil till iindring av villkoren for godkinnande for forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

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

Biverkningen 6verkanslighet (inkluderande anafylaxi, angioddem, utslag och urtikaria) anses vara en
viktig identifierad risk av en innehavare av godkédnnande for forséljning. Den rapporterade frekvensen
for anafylaxi dr "mycket séllsynt". I produktresumén (SmPC) for simvastatin finns dock ingen
information om anafylaxi.

Fall av anafylaktiska reaktioner/chock har rapporterats med simvastatin i de kliniska prévningarna
(totalt n = 8) samt efter marknadsforing (totalt n = 57). Av dessa rapporterades 4 fall i detta PSUR-
intervall och de bedoms ha orsakssamband med simvastatin. Med tanke pa att anafylaxi anses vara en
viktig identifierad risk och dess orsakssamband med simvastatin, &r det motiverat att uppdatera avsnitt
4.8 1 produktresumén till att inkludera biverkningen anafylaxi i organsystemklassen Immunsystemet
med frekvensen mycket séllsynt.

Underavsnittet dverkénslighet i avsnitt 4, Eventuella biverkningar i den nuvarande bipacksedeln (PL)
innehéller inte tillracklig information for att beskriva anafylaxi. Darfor ska dven bipacksedeln
uppdateras for att inkludera denna information.

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

Skail att Andra villkoren for godkinnande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for simvastatin anser CMD(h) att nytta-riskforhéllandet for
lakemedlen som innehéller simvastatin dr ofordndrat under forutsittning att de foreslagna dndringarna
gors 1 produktinformationen.

CMD(h) anser att godkénnandena for forséljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska éndras. I den mén ytterligare lakemedel som innehdller simvastatin for ndrvarande ér
godkdnda i EU eller genomgar framtida godkdnnandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
ber6rd medlemsstat och sokanden/ Innehavare av godkénnande for forsdljning tar hdnsyn till denna
standpunkt.



Bilaga 11

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



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken
och i fetstil, borttagen text genemstraken)>
Produktresumé

. Avsnitt 4.8
Foljande biverkning(ar) ska ldggas till under organsystemklassen Immunsystemet med frekvensen
mycket sillsynt:

anafylaxi

Bipacksedel

For att aterspegla tillagget av anafylaxi i SmPC ska avsnitt 4 Eventuella biverkningar i bipacksedeln
inkludera f6ljande punkt i underavsnittet om dverkénslighet:

Foljande sillsynta allvarliga biverkningar har rapporterats.

Om négon av dessa allvarliga biverkningar uppstar, sluta ta ditt likemedel och kontakta din
likare omedelbart eller uppsok en akutmottagning pa nirmsta sjukhus.

* Overkénslighet (allergiska reaktioner) inklusive:

- svullnad av ansikte, tunga och svalg, vilket kan orsaka andningssvérigheter

(angiobdem)

Foljande mycket séillsvnta allvarliga biverkningar har rapporterats:

- en allvarlig allergisk reaktion som orsakar andningssvarigheter eller yrsel (anafylaxi)
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Tidtabell for implementering av detta stillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stidllningstagande:

December 2017 CMD(h)-méte

stdllningstagandet
(inldmning av dndringen fran innehavaren av
godkénnande for forséljning):

Overforing av dversittningarna av 27/01/2018
stillningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 28/03/2018




