BILAGA IV

VILLKOR FOR GODKANNANDEN FOR FORSALJNING



Villkor for godkannanden for forsdljning

Innehavarna av godkannanden for forsaljning av 1akemedel som innehaller nimesulid (systemisk
formulering) ska uppfyllafoljande villkor i fréga om 6vervakning efter godkannande for forsaljning,
studier, granskning och kommunikation.

Overvakning efter godkannande for forsaljning

Innehavarna av godkannanden for forsdljning ska starka den medicinska granskningen, forfina
6vervakningen av rapporteringsfrekvensen samt forbéttra kvaliteten pa sakerhetsrapporter for
nimesulid om enskildafall.

Innehavarna av godkannanden for forsaljning ska paskynda formedlingen av och [amna samtliga
sakerhetsrapporter och fallserier i periodiska sékerhetsrapporter (PSUR) for nimesulid var gétte
manad. De periodiska sakerhetsrapporterna ska innehdlla sarskilda sammanstalIningar 6ver
leverreaktionerna. Leverreaktioner ska anges kumulativt och fér den period som den periodiska
sakerhetsrapporten omfattar. Sarskild uppmérksamhet ska ges &t indikation, dosering och
behandlingstid.

De periodiska sakerhetsrapporterna skalamnastill de nationella behtriga myndigheterna for
beddmning.

Studier och granskning

¢ Innehavarna av godkannanden for forsaljning ska genomfdra en preklinisk studie for
identifiering av reaktiva metaboliter och proteinadduktinformation.

e Innehavarnaav godkannanden for forsaljning ska gaigenom epidemiol ogiska data for att
kartlagga risken for leverskador som uppstar till foljd av nimesulid jamfort med andraNSAID.

¢ Innehavarna av godkannanden for forsaljning ska genomfora en retrospektiv kohortstudie vid
transpl antationscentrum. Denna studie ska behandla nimesulids relativarisk att orsaka
alvarligaleverreaktioner som leder till transplantation i jamférelse med andraNSAID. Denna
retrospektiva studie ska leda fram till en uppfoéljande prospektiv studie vid
transpl antationscentrum. Protokollet ska lémnas till CHMP for granskning och godkannande
inom tre manader efter det att slutrapporten om den retrospektiva studien har fardigstallts.

Slutrapporterna om ovannamnda studier skaldmnastill de nationella behdriga myndigheterna for
beddmning.

Kommunikation

¢ Innehavarna av godkannanden for forsaljning ska Overlamna en reviderad riskhanteringsplan
for nimesulid till CHMP, i vilken man tagit hansyn till de kommentarer som gjorts under
forfarandets gang. Ytterligare uppdateringar av riskhanteringsplanen skalamnas for
bedémning pa nationell niva.

e Innehavarnaav godkannanden for forsaljning skainformera halso- och sukvarden om
resultaten fran granskningen av nimesulid genom ett s.k. DHPC-brev (Direct Healthcare
Professional Communication) som ska dverenskommas med CHMP. Brevet skainnehdlla
omfattande information om sékerhetsriskerna med anvandningen av nimesulid. Utkastet till
DHPC skalamnas till CHMP inom en manad efter det att kommissionens beslut antagits.

¢ Innehavarna av godkannanden for forsaljning ska gora kontroller for att bedéma hur effektivt
informationen om nimesulids risker férmedlas. Som en del av den periodiska
sakerhetsrapporten ska en rapport |amnas var 5 &te manad till de nationella behdriga
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myndigheterna for bedomning (med start inom ett halvar efter det att kommissionens beslut
antagits).

Innehavarna av godkannanden for forsdljning ska gora en understkning for att klarléagga hur
nimesulid anvands i valda EU-medlemsstater. Syftet ar att faststélla eventuell felaktig

anvandning. En rapport skalémnastill de nationella behdriga myndigheterna for bedomning
inom ett ar efter det att kommissionens bes ut antagits.



