Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren for godkannande
for forsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med héansyn till utredningsrapporten fran kommittén for sakerhetsévervakning och riskbeddmning av
lakemedel (PRAC) gallande den periodiska sakerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for treprostinil, dras foljande vetenskapliga slutsatser: Smarta i
arm eller ben ar en kand biverkning som forknippas med verkningssattet for andra prostanoider, och
flera studier som publicerats i litteraturen féreslog ett samband mellan anvandningen av treprostinil
och férekomsten av denna handelse. Baserat p3 tillgdngliga data har flera fall av smérta i en arm eller
ett ben efter godk&dnnande for forsalining rapporterats med treprostinil. Dessutom har sadan smarta
oftare rapporterats hos patienter som far treprostinil &n i placebogruppen i kontrollerade kliniska
studier av treprostinil. Till féljd av denna granskning anser PRAC att smarta i arm eller ben bor laggas
till i produktinformationen som en vanlig biverkning.

Hjartsvikt med hoég hjartminutvolym har erkdants som en dosberoende biverkning for
prostacyklinpreparat. Litteraturdata féreslog att ett &Overskott pd prostacyklin vid ihdllande
lunghypertension kan leda till ett tillstdnd med hdg hjdrtminutvolym. Under denna granskning
rapporterades ndgra fall av hjartsvikt med hdg hjartminutvolym for treprostinil. I samtliga fall
minskades dosen av treprostinil pa grund av detta. I tvd av fallen |8stes/forbattrades hdndelsen efter
dosreduktionen. I de dvriga fallen rapporterades inte resultatet av handelsen och en bedémning av ett
faktiskt orsakssamband kunde inte gbéras, men treprostinils roll kunde inte uteslutas. I flera fall
rapporterades inget tydligt alternativt orsakssamband for hjartsvikt med hég hjartminutvolym. Mot
bakgrund av tillgéngliga data, anser PRAC att hjartsvikt med hdg hjartminutvolym bér laggas till
produktinformationen som en biverkning med en frekvens som inte dr kand.

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

Skal att dndra villkoren for godkannande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for treprostinil anser CMD(h) att nytta-riskférhdllandet for
lakemedel som innehdller treprostinil &r oféréndrat under férutsattning att de féreslagna andringarna
gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkannandena for forsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
bedémning ska andras. I den man ytterligare lakemedel som innehaller treprostinil fér narvarande &r
godkdnda i EU eller genomgar framtida godkénnandeférfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
dessa godkannanden for forsaljning andras i enlighet med detta.



BILAGA II

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet
(de nationellt godkdnda lakemedlen)



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

och i fetstil, borttagen text genremstruken)

Produktresumé

. Avsnitt 4.8

Féljande biverkningar boér laggas till under Organsystem Muskuloskeletala, bindvavs- och
bensjukdomar med frekvensen vanliga:

Smarta i arm eller ben

Féljande biverkningar bor laggas till under Organsystem Hjartsjukdomar med frekvensen inte kdand:
Hjartsvikt med hég hjartminutvolym

Bipacksedel

e Avsnitt 4 Eventuella biverkningar
Féljande biverkningar bér laggas till som vanliga biverkningar:

Smadrta i ben och/eller armar

Féljande biverkningar bér laggas som inte kanda biverkningar:

For mycket blod som pumpas frén hjartat leder till andfdddhet, trétthet, svullnad i ben och
buk p& grund av vitskeansamling, ihdllande hosta.




BILAGA III

Tidtabell for implementering av detta stdllningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stédllningstagande:

Juni 2018 CMD(h)-mote

Overféring av éversattningarna av
stallningstagandets bilagor till nationella
behériga myndigheter:

11 augusti 2018

Medlemsstaternas implementering av
stéllningstagandet (inldmning av &ndringen fran
innehavaren av godkdnnande for forsaljning):

10 oktober 2018
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