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Ordalydelsen for produktinformationen i detta dokument ar ett utdrag ur dokumentet om 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 hdr (endast pd engelska).

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

genemstraken.

1. 3-hydroxi-3-metyiglutaryl-koenzym A (HMG-CoA-
reduktashammare (statiner): atorvastatin; fluvastatin;
lovastatin; pitavastatin; pravastatin; rosuvastatin;
simvastatin och andra relevanta fasta doskombinationer;
pravastatin, fenofibrat; simvastatin, fenofibrat - Myasthenia
gravis (EPITT nr 19822)

Detta géller b8de produkter som inneh8ller ett enda inneh8llsémne och kombinationsprodukter med
de berérda substanserna.

Produktresumé
4.4. Varningar och férsiktighet

I ett fatal fall har statiner rapporterats inducera eller forvérra redan befintlig myasthenia gravis eller
okuldr myasteni (se avsnitt 4.8). [Produktnamn] ska sittas ut om symtomen férvérras. Aterkomst av
besvédren har rapporterats ndr samma eller en annan statin (3ter)insattes.

1 Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.

2 The Swedish translation of the dabrafenib and trametinib product information was amended on 9 February 2023 (see
pages 2 to 5).
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4.8. Biverkningar
Centrala och perifera nervsystemet

Ingen kand frekvens: Myasthenia gravis

Ogon

Ingen kand frekvens: Okular myasteni

Bipacksedel

2. Vad du behdver veta innan du tar [produktnamn]

Varningar och férsiktighet

Tala med ldkare eller apotekspersonal innan du tar [produktnamn]:

Om du har eller har haft myasteni (en sjukdom med allmén muskelsvaghet, i vissa fall dven i de
muskler som anvdnds vid andning) eller okular myasteni (en sjukdom som orsakar muskelsvaghet i
dgat) eftersom statiner ibland kan forvérra tillstandet eller leda till uppkomsten av myasteni (se avsnitt

4).

4. Eventuella biverkningar
Biverkningar med ingen kénd frekvens:

Myasthenia gravis (en sjukdom som orsakar allman muskelsvaghet, i vissa fall dven i de muskler som
anvands vid andning).

Okular myasteni (en sjukdom som orsakar muskelsvaghet i 6gat).

Tala med ldakare om du upplever svaghet i armar eller ben som férvarras efter perioder av aktivitet,
dubbelseende eller hdngande 6gonlock, svarigheter att svélja eller andfadddhet.

2. Dabrafenib; trametinib - hemofagocyterande3
lymfohistiocytos (EPITT nr 19824)

Tafinlar (dabrafenib) — Produktresumé

4.4. Varningar och forsiktighet

Hemofagocyterande3 lymfohistiocytos

Efter godkannandet for férsaljning har hemofagocyterande3 lymfohistiocytos (HLH) observerats hos
patienter som behandlats med dabrafenib i kombination med trametinib. Férsiktighet ska iakttas nar
dabrafenib administreras i kombination med trametinib. Om HLH bekréftas ska administreringen av
dabrafenib och trametinib avbrytas och behandling av HLH inledas.

3 The Swedish translation of "haemophagocytic" has been amended from "hemofagocytisk" to "hemofagocyterande".
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4.8. Biverkningar
Tabell dver biverkningar

Biverkningar férknippade med dabrafenib som konstateras inom ramen for kliniska studier och
overvakning efter godkannande for forsaljning anges i tabellen nedan fér dabrafenib som monoterapi
(tabell 3) och for dabrafenib i kombination med trametinib (tabell 4).

Biverkningarna [...]

Tabell 3 - Biverkningar sem-intraffati-denintegreradesdkerhetspepulatienenav med dabrafenib som

REA ME

R C RD A R Q)Q

monoterapi i B B) B 7
BRF113220-6ch-BRF112680-(n=578)
Tabell 4 - Biverkningar sem-intrdffati-denintegreradesakerhetspepulatierenav med dabrafenib i
kombination med trametinib i-studierra-MEKL15306, MEKL16513%BRF113928-0ch-BRF115532(h=1
o876}
Organsystem Frekvens (alla grader) Biverkning
Neoplasier, benigna, ; Kutan skivepitelcancer2®
. iy Vanliga - b
maligna och ospecificerade Papillom®e
(samt cystor och polyper) Mindre vanliga Nytt primart melanom<¢
Mindre vanliga Overkénslighetde
Immunsystemet Sallsynta Hemofagocyterande* lymfohistiocytos
Blodkarl Mycket vanliga Blodningsf
Magtarmkanalen Mycket vanliga Buksmartafe
Hud och subkutan vavnad Mycket vanliga Erytemg®
Muskuloskeletala systemet Mycket vanliga Muskelspasmert
och bindvav

ab Kutan skivepitelcancer (cuSCC): SCC, SCC i hud, SCC in situ (Bowens sjukdom) och keratoakantom
be papillom, hudpapillom

¢ Malignt melanom, malignt melanom med metastaser och ytlig spridning av melanom (Stadie III)

de Tnkluderar 6verkanslighet mot |lakemedel

&f Bl6dning fran flera stallen, inklusive intrakraniell blédning samt blédning med dédlig utgdng
feSmaérta i 6vre och lagre delen av buken

a* Erytem, generaliserat erytem

ht Muskelspasmer, muskuloskeletal stelhet

Tafinlar (dabrafenib) - Bipacksedel
2. Vad du behdver veta innan du tar Tafinlar
Symtom du kan behéva vara uppmaérksam pa

Immunsystemet

Tafinlar i kombination med trametinib kan i séllsynta fall orsaka ett tillstand (hemofagocyterande*
lymfohistiocytos eller HLH) som innebér att immunsystemet producerar fér manga

4 The Swedish translation of "haemophagocytic" has been amended from "hemofagocytisk" to "hemofagocyterande".
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infektionsbekdmpande celler, s kallade histiocyter och lymfocyter. Symtomen kan bland annat vara
forstorad lever och/eller mjélte, hudutslag, férstorade lymfkértlar, andningssvarigheter, latthet att fa
bl8marken, onormal njurfunktion och hjartproblem. Tala omedelbart om fér ldkaren om du far flera
symtom samtidigt sdsom feber, svullna lymfkértlar, bldmérken eller hudutslag.

4. Eventuella biverkningar
Eventuella allvarliga biverkningar

Immunsystemet

Om du far flera symtom samtidigt sdsom feber, svullna lymfkértlar, bldmarken eller hudutslag ska du
omedelbart tala om det fér ldkaren. Det kan vara tecken pa ett tillstdnd dér immunsystemet
producerar fér manga infektionsbekdmpande celler, s kallade histiocyter och lymfocyter, som kan
orsaka olika symtom (s& kallad hemofagocyterande5 lymfohistiocytos), se avsnitt 2 (frekvens ”
sallsynta”s).

Mekinist (trametinib) - Produktresumé
4.4. Varningar och férsiktighet

Hemofagocyterande® lymfohistiocytos

Efter godkannandet for férséljning har hemofagocyterande® lymfohistiocytos (HLH) observerats hos
patienter som behandlats med trametinib i kombination med dabrafenib. Férsiktighet ska iakttas nar
trametinib administreras i kombination med dabrafenib. Om HLH bekréftas ska administreringen av
trametinib och dabrafenib avbrytas och behandling av HLH inledas.

4.8. Biverkningar
Tabell dver biverkningar

Biverkningar férknippade med trametinib som konstateras inom ramen fér kliniska studier och
overvakning efter godkannande for forsaljning anges i tabellen nedan fér trametinib som monoterapi
(tabell 4) och for trametinib i kombination med dabrafenib (tabell 5).

Tabell 4 - Biverkningar sem-intraffati-den-integrerade-sakerhetspepulatiorenav med trametinib som
monoterapi =329}

Tabell 5 - Biverkningar sem-intrdffati-denintegreradesakerhetspepulatierenav med trametinib i

kombination med dabrafenib istudierra-MEKL15306-MEKL16513%BRF113928-0ehBRF115532(r=1
876)

Organsystem Frekvens (alla grader) Biverkning

Neoplasier; benigna, . Kutan skivepitelcancer2®

. c e Vanliga - b
maligna och ospecificerade Papillom®e
(samt cystor och polyper) Mindre vanliga Nytt primért melanoms<¢
Mindre vanliga Overkénslighetde
Immunsystemet Sallsynta Hemofagocyterande® lymfohistiocytos

5 The Swedish translation of "haemophagocytic" has been amended from "hemofagocytisk" to "hemofagocyterande".
6 "Sallsynt" has been replaced by "sallsynta".
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Blodkarl Mycket vanliga Bl6dningsf
Magtarmkanalen Mycket vanliga Buksmartafe
Hud och subkutan vdvnad Mycket vanliga Erytemah
Muskuloskeletala systemet
och bindvav

Mycket vanliga Muskelspasmert

ab Kutan skivepitelcancer (cuSCC): SCC, SCC i hud, SCC in situ (Bowens sjukdom) och keratoakantom
be papillom, hudpapillom

¢4 Malignt melanom, malignt melanom med metastaser och ytlig spridning av melanom (Stadie III)

de Tnkluderar 6verkanslighet mot ladkemedel

ef BIodning fran flera stallen, inklusive intrakraniell blédning samt blédning med dédlig utgdng
fesSmarta i 6vre och lagre delen av buken

gk Erytem, generaliserat erytem

ht Muskelspasmer, muskuloskeletal stelhet

Mekinist (trametinib) - Bipacksedel
2. Vad du behdver veta innan du tar Mekinist
Symtom du behéver vara uppmarksam pa

Immunsystemet

Mekinist i kombination med dabrafenib kan i séllsynta fall orsaka ett tillstdnd (hemofagocyterandeZ
lymfohistiocytos eller HLH) som innebér att immunsystemet producerar fér manga
infektionsbekdmpande celler, s kallade histiocyter och lymfocyter. Symtomen kan bland annat vara
forstorad lever och/eller mjélte, hudutslag, férstorade lymfkértlar, andningssvarigheter, latthet att fa
bl8marken, onormal njurfunktion och hjartproblem. Tala omedelbart om fér ldkaren om du far flera
symtom samtidigt sdsom feber, svullna lymfkértlar, bldmérken eller hudutslag.

4. Eventuella biverkningar
Eventuella allvarliga biverkningar

Immunsystemet

Om du far flera symtom samtidigt sdsom feber, svullna lymfkértlar, bldmarken eller hudutslag ska du
omedelbart tala om det fér lakaren. Det kan vara tecken p8 ett tillstdnd dar immunsystemet
producerar fér manga infektionsbekdmpande celler, s kallade histiocyter och lymfocyter, som kan
orsaka olika symtom (s& kallad hemofagocyterande® lymfohistiocytos), se avsnitt 2 (frekvens ”
sallsynta”®).

7 The Swedish translation of "haemophagocytic" has been amended from "hemofagocytisk" to "hemofagocyterande".
8 "Sallsynt" has been replaced by "sallsynta".
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3. Regorafenib — Trombotisk mikroangiopati (EPITT nr
19832)

Produktresumé

4.4. Varningar och forsiktighet

Trombotisk mikroangi ti (TMA

Trombotisk mikroangiopati (TMA), inklusive trombotisk trombocytopen purpura (TTP), har férknippats
med anvandningen av regorafenib (se avsnitt 4.8). Diagnosen TMA ska évervagas hos patienter med
hemolytisk anemi, trombocytopeni, trotthet, fluktuerande neurologiska manifestationer, nedsatt
njurfunktion och feber. Behandling med regorafenib ska sattas ut hos patienter som utvecklar TMA och
omedelbar behandling kravs. Upphdérande av effekterna av TMA har observerats efter utsatt

behandling.

4.8. Biverkningar
Blodet och lymfsystemet

Trombotisk mikroangiopati (frekvens sallsynt)

Bipacksedel

2. Vad du behoéver veta innan du tar Stivarga

Tala med ldkare eller apotekspersonal innan du tar Stivarga.
Var sarskilt férsiktig med Stivarga

- om du har eller har haft skador pa de minsta blodkérlen (trombotisk mikroangiopati, TMA). Tala om
for lakaren om du utvecklar feber, trétthet, blamarken, blédning, svullnad, férvirring, synférlust och

anfall.
4. Eventuella biverkningar
Sallsynta biverkningar (kan férekomma hos upp till 1 av 1 000 anvandare):

- blodproppar i sma blodkérl (trombotisk mikroangiopati, TMA)
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