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Ordalydelsen for produktinformationen i detta dokument &r ett utdrag ur dokumentet med titeln
”PRAC:s rekommendationer om signaler”, som innehaller hela texten till PRAC:s rekommendationer for
uppdatering av produktinformation samt viss allman vagledning om hantering av signaler. Dokumentet
finns har (endast pa engelska).

Ny text som ska laggas till i produktinformationen ar understruken. Befintlig text som ska strykas

ar genemstruken.

1. Amoxicillin; amoxicillin, klavulansyra —
Lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom
(DRESS)(EPITT nr 18802)

Amoxicillin
Produktresumé

4.4. Varningar och forsiktighet

Allvarliga och i nagra fall dodliga éverkanslighetsreaktioner (inklusive anafylaktoida och allvarliga
kutana reaktioner) har rapporterats hos patienter som behandlas med penicillin.

4.8. Biverkningar
Hud och subkutan vavnad
Frekvens "mycket sallsynt”: Hudreaktioner sdsom erythema multiforme, Stevens-Johnsons syndrom,

toxisk epidermal nekrolys, bullés och exfoliativ dermatit, samt-akut generaliserad exantematos
pustulos (AGEP) (se avsnitt 4.4) och ldkemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom

(DRESS).
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Bipacksedel

4. Eventuella biverkningar
Mycket séllsynta

e andra allvarliga hudreaktioner kan vara andrad hudfarg, knélar under huden, blasor, varblasor,
fjallning, rodnad, smartor, klada, flagnande hud. Feber, huvudvark och vark i kroppen kan
forekomma samtidigt.

¢ influensaliknande symtom med utslag, feber, svullna kértlar och onormala resultat fran
blodprov (inklusive 6kat antal vita blodkroppar (eosinofili) och leverenzymer)
(Lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS)).

Amoxicillin + klavulansyra

Produktresumé

4.4. Varningar och forsiktighet

Allvarliga och ibland dddliga dverkénslighetsreaktioner (inklusive anafylaktoida och allvarliga kutana
reaktioner) har rapporterats hos patienter som star pa penicillinbehandling.

4.8. Biverkningar
Hud och subkutan vavnad

Ingen kand frekvens: Lakemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS)

Bipacksedel
4. Eventuella biverkningar
Ingen kand frekvens

e Allvarliga hudbiverkningar
- ett utbrett utslag med blasor och flagande hud, sarskilt runt munnen, nasan, égon och
kénsorgan (Steven-Johnsons syndrom) och en mer allvarlig reaktion som orsakar omfattande
flagning av huden (mer an 30 % av kroppsytan - toxisk epidermal nekrolys)
- omfattande roda utslag med sma blasor med var (bullés och exfoliativ dermatit)
- ett rott, fjallande utslag med knolar under huden och bldsor (exantematisk pustulos)
- influensaliknande symtom med utslag, feber, svullna kortlar och onormala resultat fran
blodprov (inklusive 6kat antal vita blodkroppar (eosinofili) och leverenzymer)
(LAkemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS))

2. Ciprofloxacin; meropenem — Inkompatibilitet som leder till
mojlig utfallning nar det samadministreras intravendst
(EPITT nr 18790)

For ciprofloxacin infusionsvatska, lIdsning

Produktresumé
6.2 Inkompatibiliteter
Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel férutom de som ndmns i avsnitt 6.6.
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Om inte kompatibilitet med andra I6sningar/lakemedel har bekraftats maste infusionen alltid

administreras separat. Synliga tecken pa inkompatibilitet &r t.ex. utfallning, grumling och

missfargning.
Inkompatibilitet uppstar med alla l6sningar/lakemedel for infusion som &r fysikaliskt eller kemiskt

instabila vid l6sningarnas pH-varde (t.ex. penicilliner, heparin-Iésningar), sarskilt i kombination med

I6sningar som justerats till ett alkaliskt pH-vérde (pH-véarde foér I6sningar av ciprofloxacin: 3.9—-4.5).

EFo6r meropenen infusionsvatska, 16sning

Produktresumé
6.2. Inkompatibiliteter
Detta lakemedel far inte blandas med andra ldkemedel férutom de som namns i avsnitt 6.6.

3. Darbepoetin alfa; epoetin alfa; epoetin beta; epoetin
theta; epoetin zeta; metoxipolyetylenglykol epoetin beta —
Allvarliga hudbiverkningar inklusive Stevens-Johnsons
syndrom (SJS) och toxisk epidermal nekrolys (TEN) (EPITT
Nnr 18846)

Produktresumé

For alla epoetiner — 4.4. Sarskilda varningar och forsiktighetsatgarder vid anvandning

Allvarliga hudbiverkningar sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys, vilka kan

vara livshotande eller dédliga, har rapporterats i samband med epoetinbehandling. De allvarligare

fallen har observerats vid behandling med I&ngverkande epoetiner.

| samband med att behandlingen ordineras ska patienterna informeras om tecken och symtom, samt
Overvakas noggrant med avseende p& hudreaktioner. Om tecken och symtom som tyder p& dessa
reaktioner uppstar ska <produktnamn=> omedelbart séttas ut och en alternativ behandling 6vervagas.

Om patienten utvecklat en allvarlig hudreaktion, sdsom Steven-Johnsons syndrom eller toxisk
epidermal nekrolys, p& grund av <produktnamn=> far behandling med <produktnamn=> aldrig
aterupptas hos denna patient.

For alla epoetiner forutom darbepoetin alfa och metoxipolyetylenglykol epoetin beta:
4.8. Biverkningar — under avsnitt ”Beskrivning av utvalda biverkningar”:

Allvarliga hudbiverkningar sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys, vilka kan
vara livshotande eller dodliga, har rapporterats i samband med epoetinbehandling (se avsnitt 4.4).

For darbepoetin alfa:

4.8. Biverkningar — tabell dver lakemedelsbiverkningar — bade for kronisk njursvikt och
cancerpatienter:
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Hud och subkutan vavnad — (ingen kand frekvens) — Stevens-Johnsons syndrom/toxisk epidermal
nekrolys, erythema multiforme, blésor, hudfjallining*

Kommentar under tabellen: *se avsnittet "Beskrivning av utvalda biverkningar” nedan och avsnitt 4.4

4.8. Biverkningar — underavsnitt ”Beskrivning av utvalda biverkningar”:

Allvarliga hudbiverkningar sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys, vilka kan
vara livshotande eller dédliga, har rapporterats (se avsnitt 4.4).

Bipacksedel

For samtliga epoetiner
Avsnittet Varningar och forsiktighet — Var sarskilt forsiktig med <produktnamn=>:

Allvarliga hudreaktioner sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys har
rapporterats i samband med behandling med epoetin.

Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys kan bérja som rédlila méaltavleliknande eller

runda flackar pé bélen, ofta med blésor i mitten. Aven sdr i munnen, halsen, nasan, kénsorganen och

6gonen (réda och svullna 6gon) kan férekomma. Dessa allvarliga hudreaktioner féregés ofta av feber

och/eller influensaliknande symtom. Utslagen kan utvecklas till utbredda omraden med fjallande hud

och livshotande komplikationer.

Om du drabbas av allvarliga utslag eller ndgot annat av dessa hudsymtom ska du sluta ta

<produktnamn=>= och omedelbart kontakta ldkare eller sjukhus.

Avsnitt Eventuella biverkningar

Allvarliga hudutslag sdsom Steven-Johnsons syndrom och toxisk epidermal nekrolys har rapporterats i

samband med behandling med epoetin. Dessa tillstdnd kan ge symtom som rddlila maltavleliknande

eller runda flackar pé balen, ofta med bldsor i mitten, fjallande hud, s&r i munnen, halsen, nasan,

kénsorganen och 6gonen och kan féregés av feber och influensaliknande symtom. Sluta ta

<produktnamn=>= om du drabbas av dessa symtom och kontakta omedelbart lakare eller sjukhus. Se

aven avsnitt 2.

4. Fulvestrant — Anafylaktisk reaktion (EPITT nr 18832)

Produktresumé
4.8. Biverkningar
Immunsystemet
Frekvens "Vanliga”: Overkanslighetsreaktioner

Frekvens "Mindre vanliga”: Anafylaktiska reaktioner

Bipacksedel

4. Eventuella biverkningar
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Du kan behova omedelbar lakarbehandling om du far ndgon av féljande biverkningar:

¢ Allergiska reaktioner (6verkanslighetsreaktioner), daribland svullnad av ansikte, l&ppar, tunga
och/eller hals som kan vara tecken pa en anafylaktisk reaktion

Mindre vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvandare)

e Anafylaktiska reaktioner

5. Intravendsa (1V) vatskor som innehaller elektrolyter
och/eller kolhydrater — Hyponatremi (EPITT nr 18631)

Texten nedan bodr anpassas till varje enskild produkt och lamplig typ av variation bor darfér
stammas av med den relevanta nationella beh6riga myndigheten fére inlamning av
variationsansdkan.

Produktresumé for vatskor som innehéaller glukos

Andringarna ar baserade pa en existerande produktresumé for en intravends vatska med 5 % glukos.
Detta innebar att for andra glukosinnehallande produkter i denna kategori (dvs. BOSBAO3 (kolhydrater)
och BO5BB02 (elektrolyter och kolhydrater)), kan andringarna i produktresumén behéva anpassas till
och slas ihop med den befintliga texten i produktresumén fér den enskilda produkten — péa ett sadant
satt att andemeningen av de begarda andringarna bevaras.

4.2. Dosering och administreringssatt

Vatskebalans, serumglukos, serumnatrium och andra elektrolyter kan behdva kontrolleras fore och
under administrering, sarskilt hos patienter med 6kad icke-osmotisk vasopressinfrisattning (inadekvat
ADH-sekretion, SIADH) och hos patienter som samtidigt behandlas med vasopressinagonister pa grund
av risken for hyponatremi.

Kontroll av serumnatrium ar sarskilt viktigt for fysiologiskt hypotona l6sningar. <Produktnamn> kan bli
extremt hypotont efter administrering pa grund av metabolisering av glukos i kroppen (se avsnitten
4.4, 4.5 och 4.8).

4.4. Varningar och forsiktighet

Intravenosa glukosinfusioner ar vanligtvis isotona Iésningar. | kroppen kan dock glukosinnehallande
vatskor bli extremt fysiologiskt hypotona pa grund av snabb metabolisering av glukos(se avsnitt 4.2).

Beroende pa losningens tonicitet, infusionens volym och infusionshastighet och patientens
underliggande kliniska tillstdnd och kapacitet att metabolisera glukos, kan intravents administrering av
glukos orsaka elektrolytstorningar, sarskilt hypo- eller hyperosmotisk hyponatremi.

Hyponatremi:

Patienter med icke-osmotisk vasopressinfrisattning (t.ex. vid akut sjukdom, smarta, postoperativ
stress, infektioner, brannskador och CNS-sjukdomar), patienter med hjart-, lever- och njursjukdomar
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och patienter exponerade for vasopressinagonister (se avsnitt 4.5) I6per sérskilt stor risk for akut
hyponatremi vid infusion av hypotona véatskor.

Akut hyponatremi kan leda till akut hyponatramisk encefalopati (hjarnddem) som kénnetecknas av
huvudvark, illamaende, krampanfall, letargi och krakningar. Patienter med hjarnédem I6per sarskilt
stor risk for allvarlig, irreversibel och livshotande hjarnskada.

Barn, kvinnor i fertil alder och patienter med reducerad cerebral kontroll (t.ex.
hjarnhinneinflammation, intrakraniell blédning och hjarnkontusion) l6per sarskilt stor risk for allvarlig
och livshotande hjarnsvullnad orsakad av akut hyponatremi.

4.5. Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Lakemedel som leder till 6kad effekt av vasopressin

De lakemedel som anges nedan dkar effekterna av vasopressin, vilket leder till minskad utséndring av
elektrolytfritt vatten i njuren och 6kad risk for sjukhusférvarvad hyponatremi efter olampligt
balanserad behandling med intravenésa véatskor (se avsnitten, 4.2, 4.4 och 4.8).

e Lakemedel som stimulerar frisattning av vasopressin, t.ex.:
Klorpropamid, klofibrat, karbamazepin, vinkristin, selektiva serotoninaterupptagshammare,
3,4-metylendioxi-N-metamfetamin, ifosfamid, antipsykotika, narkotika

e Lakemedel som forstarker effekten av vasopressin, t.ex.:
Klorpropamid, icke-steroida antiinflammatoriska lakemedel (NSAID), cyklofosfamid

e Vasopressinanaloger, t.ex.:
Desmopressin, oxytocin, vasopressin, terlipressin

Andra lakemedel som 6kar risken foér hyponatremi inkluderar aven diuretika i allmanhet och
antiepileptika sdsom oxkarbazepin.

4.6. Fertilitet, graviditet och amning

<Produktnamn=> bdr administreras med sarskild forsiktighet till gravida kvinnor under férlossning,
sarskilt om det administreras i kombination med oxytocin pa grund av risken for hyponatremi (se
avsnitten 4.4, 4.5 och 4.8).

4.8. Biverkningar

Tabell 6ver biverkningar

Organsystemklass Biverkning (MedDRA-term) Frekvens

Metabolism och nutrition Sjukhusférvarvad hyponatremi** Ingen kand

Centrala och perifera

Hyponatremisk encefalopati** Ingen kand
nervsystemet

** Sjukhusforvarvad hyponatremi kan orsaka irreversibel hjarnskada och déd pa grund av utveckling
av akut hyponatremisk encefalopati (se avsnitten 4.2 och 4.4).
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Produktresumeé for intravendsa vatskor utan glukos

Andringarna ar baserade pé en existerande produktresumé for en intravends Ringer-laktatvatska.
Detta innebar att for andra produkter i denna kategori (dvs. BO5BB0O1 — elektrolyter; hypotona
produkter) kan andringarna i produktresumén behova anpassas till och slas ihop med den befintliga
texten i produktresumén for den enskilda produkten — pa ett sddant satt att andemeningen av de
begérda andringarna bevaras.

4.2. Dosering och administreringsséatt

Vatskebalans, serumelektrolyter och syra-basbalans kan behdva kontrolleras fére och under
administering, med sarskild uppmarksamhet pa serumnatrium hos patienter med dkad icke-osmotisk
vasopressinfrisattning (inadekvat ADH-sekretion, SIADH) och hos patienter som samtidigt behandlas
med vasopressinagonister, pa grund av risken for sjukhusférvarvad hyponatremi (se avsnitt 4.4, 4.5
och 4.8).

Kontroll av serumnatrium ar sarskilt viktigt for hypotona vatskor.

Toniticet hos <produktnamn=>: XXX

Infusionshastighet och volym beror pa alder, vikt, kliniskt tillstand (t.ex. brannskador, operation,
huvudskada, infektioner). Samtidig behandling bér beslutas av lakare med erfarenhet av pediatrisk
intravenoés vatskebehandling (se avsnitt 4.4 och 4.8).

4.4. Varningar och forsiktighet

Infusion av stora volymer maste ges under sarskild uppsikt hos patienter med hjart- eller lungsvikt och
hos patienter med icke-osmotisk vasopressinfrisattning (inklusive SIADH) pa grund av risken for
sjukhusférvarvad hyponatremi (se nedan).

Hyponatremi

Patienter med icke-osmotisk vasopressinfrisattning (t.ex. akut sjukdom, smaérta, postoperativ stress,
infektioner, brannskador och CNS-sjukdomar), patienter med hjart-, lever- och njursjukdomar och
patienter exponerade fér vasopressinagonister (se avsnitt 4.5) l6per sarskilt stor risk for akut
hyponatremi vid infusion av hypotona véatskor.

Akut hyponatremi kan leda till akut hyponatremisk encefalopati (hjarnddem) som ké&nnetecknas av
huvudvark, illamaende, krampanfall, letargi och krakningar. Patienter med hjarnédem I6per sarskilt
stor risk for allvarlig, irreversibel och livshotande hjarnskada.

Barn, kvinnor i fertil alder och patienter med reducerad cerebral kontroll (t.ex. pa grund av
hjarnhinneinflammation, intrakraniell blédning, hjarnkontusion och hjamédem) I6per sarskilt stor risk
for allvarlig och livshotande hjarnsvullnad orsakad av akut hyponatremi.

4.5. Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Lakemedel som leder till 6kad effekt av vasopressin

De lakemedel som anges nedan dkar effekterna av vasopressin, vilket leder till minskad utséndring av
elektrolytfritt vatten i njuren och kan 6ka risken for sjukhusférvarvad hyponatremi efter olampligt
balanserad behandling med intravendsa véatskor (se avsnitt 4.2, 4.4 och 4.8).

e Lakemedel som stimulerar frisattning av vasopressin &r bland andra féljande:
Klorpropamid, klofibrat, karbamazepin, vinkristin, selektiva serotoninaterupptagshammare,
3,4-metylendioxi-N-metamfetamin, ifosfamid, antipsykotika, narkotika
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e Lakemedel som forstérker effekten av vasopressin ar bland andra féljande:
Klorpropamid, icke-steroida antiinflammatoriska lakemedel (NSAID), cyklofosfamid

e Vasopressinanaloger, bland andra foljande:
Desmopressin, oxytocin, vasopressin, terlipressin

Andra lakemedel som 6kar risken for hyponatremi ar diuretika i allmanhet och antiepileptika sdsom
oxkarbazepin.

4.6. Fertilitet, graviditet och amning

<Produktnamn> b6r administreras med sarskild forsiktighet till gravida kvinnor under férlossning,
sarskilt med avseende pa serumnatrium om det administreras i kombination med oxytocin (se avsnitt
4.4, 4.5 och 4.8).

4.8. Biverkningar

- Sjukhusférvarvad hyponatremi*
- Akut hyponatremisk encefalopati*

*Sjukhusforvarvad hyponatremi kan orsaka irreversibel hjarnskada och dod pa grund av utveckling av
akut hyponatremisk encefalopati (ingen kand frekvens) (se avsnitt 4.2, 4.4 och 4.5).

6. Prednisolon; prednison — Inducerad akut njurkris
(scelroderma renal crisis) (EPITT nr 18888)

Berorda lakemedel: Systemiska formuleringar av lakemedel som innehaller prednisolon och lakemedel
som innehaller prednison i doser som ger en systemisk koncentration motsvarande mer dn 15 mg
prednisolon per dag.

For topiska formuleringar kravs ingen atgard.

Produktresumé
4.4. Varningar och forsiktighet

Akut njurkris (scleroderma renal crisis)

Forsiktighet kravs hos patienter med systemisk skleros pa grund av att en 6kad férekomst av
(mojligen dddlig) akut njurkris med hégt blodtryck och minskad urinproduktion har observerats vid en
daglig prednisolondos pa 15 mg eller mer. Blodtryck och njurfunktion (s-kreatinin) bor darfor
kontrolleras rutinmassigt. Nar njurkris misstanks bor blodtrycket hallas under noggrann kontroll.

4.8. Biverkningar

”Okand” frekvens: Akut njurkris (scleroderma renal crisis)*

*se avsnitt ¢)

Akut njurkris (scleroderma renal crisis)

Ny lydelse for produktinformation — Utdrag ur PRAC:s rekommendationer om signaler
EMA/PRAC/467501/2017 Sida 8/9



Forekomsten av akut njurkris varierar mellan de olika subpopulationerna. Den stdrsta risken har

rapporterats hos patienter med diffus systemisk skleros. Den minsta risken har rapporterats hos

patienter med begransad systemisk skleros (2 %) och systemisk skleros med juvenil debut (1 %).

Bipacksedel

2. Vad du behéver veta innan du tar <produktnamn>
Varningar och forsiktighet

Tala med lakare innan du tar <produktnamn> om du har:

Sklerodermi (Aven kallat systemisk skleros, en autoimmun sjukdom) eftersom dagliga doser p& 15 mg
eller mer kan oka risken fér en allvarlig komplikation kallad akut njurkris. Tecken pa akut njurkris
inkluderar hogt blodtryck och minskad urinproduktion. Lakaren kan réda dig att regelbundet

kontrollera ditt blodtryck och dina urinvarden.

4. Eventuella biverkningar
Biverkningar som férekommer hos ett okant antal patienter:

Akut njurkris hos patienter som redan lider av sklerodermi (en autoimmun sjukdom). Tecken p& akut

njurkris inkluderar hégt blodtryck och minskad urinproduktion.
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