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Der Wortlaut der Produktinformationen in diesem Dokument ist dem Dokument mit dem Titel
~-Empfehlungen des PRAC zu Signalen“ entnommen, das den gesamten Text zu den Empfehlungen des
PRAC fir die Aktualisierung der Produktinformationen sowie einige allgemeine Anleitungen zum
Umgang mit Signalen enthalt. Es kann hier aufgerufen werden (nur in Englisch).

Neu in die Produktinformation einzufiigender Text ist unterstrichen. Derzeit vorhandener, jedoch zu

streichender Text, ist durehgestrichen.

1. Acetazolamid — Akute generalisierte exanthematische
Pustulose (AGEP) (EPITT-Nr. 18892)

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fir die Anwendung

Das Auftreten eines fieberhaften, generalisierten Erythems verbunden mit Pusteln bei Einleitung der
Therapie kann ein Symptom einer akuten generalisierten exanthematischen Pustulose (AGEP) sein
(siehe Abschnitt 4.8). Wird AGEP diagnostiziert, sollte Acetazolamid abgesetzt werden. Jede weitere
Verabreichung von Acetazolamid ist dann kontraindiziert.

4.8. Nebenwirkungen
Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes

Nicht bekannt: Akute generalisierte exanthematische Pustulose (AGEP)

Packungsbeilage

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

30 Churchill Place e Canary Wharf ¢ London E14 5EU e United Kingdom
Telephone +44 (0)20 3660 6000 Facsimile +44 (0)20 3660 5525 -
Send a question via our website www.ema.europa.eu/contact An agency of the European Union

© European Medicines Agency, 2017. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/PRAC_recommendation_on_signal/2017/10/WC500236318.pdf

Wenden Sie sich unverziglich an einen Arzt, wenn bei lhnen eine schwerwiegende Hautreaktion

auftritt: ein roter, schuppiger Ausschlag mit Erhebungen unter der Haut und Blasen (exanthematische

Pustulose). Die Haufigkeit dieser Nebenwirkung ist nicht bekannt (auf Grundlage der verfiigbaren
Daten nicht abschatzbar).

2. Azithromycin; Clarithromycin; Erythromycin;
Roxithromycin — Akute generalisierte exanthematische
Pustulose (AGEP) (EPITT-Nr. 18891)

Clarithromycin
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fir die Anwendung

Im Falle schwerer akuter Uberempfindlichkeitsreaktionen, wie Anaphylaxie, schweren
arzneimittelinduzierten Hautreaktionen (SCAR) (z. B. akute generalisierte exanthematische Pustulose
[AGEP]. Stevens-Johnson-Syndrom, toxisch epidermaler Nekrolyse und Arzneimittelexanthem mit
Eosinophilie und systemischen Symptomen [DRESS-Syndrom]) sollte die Behandlung mit
Clarithromycin unverziglich abgesetzt und dringlich eine geeignete Behandlung eingeleitet werden.

4.8. Nebenwirkungen
Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes

Nicht bekannt: Akute generalisierte exanthematische Pustulose (AGEP)

Packungsbeilage
4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Wenden Sie sich unverziglich an einen Arzt, wenn bei lhnen eine schwere Hautreaktion auftritt: ein

roter, schuppiger Ausschlag mit Erhebungen unter der Haut und Blasen (exanthematische Pustulose ).

Die Haufigkeit dieser Nebenwirkung ist nicht bekannt (auf Grundlage der verfigbaren Daten nicht

abschéatzbar).

Erythromycin
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fur die Anwendung

Ebenso wie fiir andere Makrolide wurden seltene schwerwiegende allergische Reaktionen einschliel3lich
der akuten generalisierten exanthematischen Pustulose (AGEP), berichtet. Bei Auftreten einer
allergischen Reaktion sollte das Arzneimittel abgesetzt und eine geeignete Behandlung eingeleitet

werden. Mediziner sollten sich bewusst sein, dass es bei Absetzen der symptomatischen Behandlung zu
einem Wiederauftreten der allergischen Symptomatik kommen kann.
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4.8. Nebenwirkungen

Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes

Nicht bekannt: Akute generalisierte exanthematische Pustulose (AGEP)

Packungsbeilage
4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Wenden Sie sich unverziglich an einen Arzt, wenn bei Ihnen eine schwerwiegende Hautreaktion
auftritt: ein roter, schuppiger Ausschlag mit Erhebungen unter der Haut und Blasen (exanthematische
Pustulose ). Die Haufigkeit dieser Nebenwirkung ist nicht bekannt (auf Grundlage der verfugbaren
Daten nicht abschéatzbar).

Azithromycin

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fir die Anwendung
Uberempfindlichkeit

Wie fur Erythromycin und andere Makrolide wurden seltene schwerwiegende allergische Reaktionen,
u. a. angioneurotisches Odem und Anaphylaxie (selten mit Todesfolge), dermatologische Reaktionen
einschlielRlich akuter generalisierter exanthematischer Pustulose (AGEP), Stevens-Johnson-Syndrom

(S8JS), toxisch epidermaler Nekrolyse (TEN, selten mit Todesfolge) und Arzneimittelexanthem mit
Eosinophilie und systemischen Symptomen (DRESS), berichtet. Einige dieser Reaktionen unter
<Bezeichnung des Arzneimittels> fuhrten zu rezidivierenden Symptomen und erforderten eine
langerfristige Beobachtung und Behandlung.

Bei Auftreten einer allergischen Reaktion sollte das Arzneimittel abgesetzt und eine geeignete
Behandlung eingeleitet werden. Mediziner sollten sich bewusst sein, dass es bei Absetzen der
symptomatischen Behandlung zu einem Wiederauftreten der allergischen Symptomatik kommen kann.
4.8. Nebenwirkungen

Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes

Selten: Akute generalisierte exanthematischer Pustulose (AGEP)

Packungsbeilage
4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?
Schwerwiegende Hautreaktionen

Selten: Hautexanthem, das durch ein rasches Auftreten roter Hautareale Uibersat mit kleinen Pusteln

(kleinen, mit weilRer/gelber Flissigkeit gefillten Blasen) gekennzeichnet ist.

Roxithromycin
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fur die Anwendung

Schwere bullése Reaktionen
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Im Zusammenhang mit Roxithromycin wurden Falle schwerer bulléser (blasenférmiger) Hautreaktionen
wie Stevens-Johnson-Syndrom, toxisch epidermale Nekrolyse und akute generalisierte
exanthematische Pustulose (AGEP) berichtet. Bei einem Auftreten von Symptomen oder Anzeichen von
AGEP, SJS oder TEN (z. B. progredienter Hautausschlag, haufig mit Blasen oder Schleimhautldsionen)

sollte die Behandlung mit Roxithromycin abgesetzt werden.
4.8. Nebenwirkungen

Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes

Nicht bekannt: Akute generalisierte exanthematische Pustulose (AGEP)

Packungsbeilage
2. Was sollten Sie vor der Einnahme von <Bezeichnung des Arzneimittels> beachten?

Wenden Sie sich bei Auftreten eines groRR3flachigen, schweren Hautausschlags, einschlie3lich
Blasenbildung oder Abschéalen der Haut, sowie von Grippesymptomen und Fieber (Stevens-Johnson-
Syndrom), allgemeinem Unwohlsein, Fieber, Schittelfrost und Muskelkrampfen (toxisch epidermaler

Nekrolyse) oder eines roten, schuppigen Ausschlags mit Dellen unter der Haut und Blasen (akute
generalisierte exanthematische Pustulose) unverziglich an einen Arzt, da diese Hautreaktionen
lebensbedrohlich sein kénnen.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?
Schwere Hautreaktionen

Wenden Sie sich unverziglich an einen Arzt, wenn bei Ihnen eine schwerwiegende Hautreaktion
auftritt: ein roter, schuppiger Ausschlag mit Erhebungen unter der Haut und Blasen (exanthematische
Pustulose). Die Haufigkeit dieser Nebenwirkung ist nicht bekannt (auf Grundlage der verfugbaren
Daten nicht abschéatzbar).

3. Cladribin — Progressive multifokale Leukoenzephalopathie
(PML) (EPITT-Nr. 18875)

Betroffene Arzneimittel: Cladribinhaltige Arzneimittel mit Zulassung fiir onkologische
Anwendungsgebiete.

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fur die Anwendung

Progressive multifokale Leukoenzephalopathie (PML)

Im Zusammenhang mit Cladribin wurde tber Falle von PML, einschliefllich Fallen mit tédlichem
Ausgang, berichtet. Es wurde Uber PML 6 Monate bis mehrere Jahre nach der Behandlung mit Cladribin
berichtet. Ein Zusammenhang mit einer verldngerten Lymphopenie wurde bei mehreren dieser Falle
berichtet. Arzte sollten PML bei der Differenzialdiagnose bei Patienten mit neuen oder sich
verschlechternden neurologischen, kognitiven oder verhaltensbezogenen Zeichen oder Symptomen
bericksichtigen.
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Das vorgeschlagene Vorgehen in Bezug auf PML beinhaltet eine neurologische Konsultation, eine

Magnetresonanztomographie des Gehirns sowie eine Analyse der Zerebrospinalflissigkeit im Hinblick
auf DNS des JC-Virus (JCV) mittels Polymerasekettenreaktion (PCR) oder eine Biopsie des Gehirns mit
Untersuchung auf JCV. Eine negative JCV-PCR schlie3t PML nicht aus. Eine zusatzliche

Nachbeobachtung und Beurteilung kann notwendig sein, wenn keine alternative Diagnose gestellt
werden kann. Patienten mit Verdacht auf PML sollten keine weiteren Behandlungen mit Cladribin
erhalten.

Packungsbeilage
2. Was sollten Sie vor der <Einnahme> <Anwendung> von <Arzneimittelbezeichnung> beachten?
Warnhinweise und Vorsichtsmalinahmen

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt <oder> <Apotheker> <oder dem medizinischen Fachpersonal>,
bevor Sie <Arzneimittelbezeichnung> <einnehmen> <anwenden=>.

Sprechen Sie unverzuglich mit lhrem Arzt oder dem medizinischen Fachpersonal. wenn Sie
wahrend oder nach der Behandlung Folgendes bei sich feststellen:

verschwommenes Sehen, Verlust des Sehvermdgens oder Doppeltsehen, Sprechschwierigkeiten,

Schwache in einem Arm oder Bein, Veranderungen in lhrer Gangart oder Gleichgewichtsprobleme,
dauerhaftes Taubheitsgefiihl, verminderte Sinnesempfindung oder Verlust der Sinnesempfindung,
Gedachtnisverlust oder Verwirrtheit. Dies kdnnen Symptome einer schweren und potenziell

todlichen Hirnerkrankung sein, die als progressive multifokale Leukoenzephalopathie (PML)

bezeichnet wird.

Wenn Sie diese Symptome bereits vor der Behandlung mit Cladribin hatten, teilen Sie lhrem Arzt

jegliche Veranderungen bei lhren Symptomen mit.

4. Desloratadin; Loratadin — Gewichtszunahme bei Kindern
(EPITT-Nr. 18906)

Loratadin

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.8. Nebenwirkungen

Untersuchungen

Haufigkeit ,,nicht bekannt“: Gewichtszunahme

Packungsbeilage
4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Haufigkeit ,,nicht bekannt“: Gewichtszunahme
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Desloratadin

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
4.8. Nebenwirkungen

Untersuchungen

Haufigkeit ,,nicht bekannt“: Gewichtszunahme

Stoffwechsel- und Erndhrungsstérungen

Haufigkeit ,,nicht bekannt“: Verstarkter Appetit

Packungsbeilage
4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Haufigkeit ,,nicht bekannt“: Gewichtszunahme, verstérkter Appetit

5. Doxycyclin — Doxycyclininduzierte Jarisch-Herxheimer-
Reaktion (EPITT-Nr. 18937)

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fur die Anwendung

Bei einigen Patienten mit Spirochateninfektion kann kurz nach Beginn der Behandlung mit Doxycyclin

eine Jarisch-Herxheimer-Reaktion auftreten. Den Patienten sollte versichert werden, dass dies eine

Ublicherweise selbstbegrenzende Folge der antibiotischen Behandlung von Spirochéateninfektionen ist.

4.8. Nebenwirkungen
Erkrankungen des Immunsystems

Haufigkeit ,,nicht bekannt“: Jarisch-Herxheimer-Reaktion (siehe Abschnitt 4.4)

Packungsbeilage
4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Wenn eine der im Folgenden aufgefuhrten Nebenwirkungen bei Ihnen auftritt, setzen Sie sich so
schnell wie mdglich mit lhrem Arzt in Verbindung:

- die Jarisch-Herxheimer-Reaktion, die zu Fieber, Schiittelfrost, Kopfschmerzen, Muskelschmerzen und

Hautausschlag fiihrt und dblicherweise selbstbegrenzend ist. Sie tritt kurz nach Beginn der

Behandlung mit Doxycyclin gegen Spirochateninfektionen wie z. B. Lyme-Borreliose auf.
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6. Flucloxacillin — metabolische Azidose mit vergrof3erter
Anionenlucke (EPITT-Nr. 18844)

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fir die Anwendung

Vorsicht ist geboten, wenn Flucloxacillin zusammen mit Paracetamol verabreicht wird, da ein erhéhtes
Risiko fiir eine metabolische Azidose mit vergréBRerter Anionenlicke (HAGMA) besteht. Patienten mit

erhéhtem Risiko fir eine metabolische Azidose mit vergréRRerter Anionenliicke sind insbesondere jene
mit schwerer Nierenfunktionsstérung, Sepsis oder Mangelernahrung, vor allem, wenn
Tageshbchstdosen von Paracetamol angewendet werden.

Nach gleichzeitiger Verabreichung von Flucloxacillin und Paracetamol wird eine engmaschige
Uberwachung empfohlen, um das Auftreten von Ungleichgewichten des Saure-Basen-Haushaltes,
insbesondere einer metabolischen Azidose mit vergroéRerter Anionenlicke, festzustellen. Es sollte auch

ein_Urintest im Hinblick auf 5-Oxoprolin erfolgen.

Wenn Flucloxacillin nach Absetzen von Paracetamol weiter eingenommen wird, ist es ratsam

sicherzustellen, dass keine Zeichen einer metabolischen Azidose mit vergréRerter Anionenlicke
vorliegen, da die M&glichkeit besteht, dass Flucloxacillin das Krankheitsbild der metabolischen Azidose
mit vergroRerter Anionenliicke aufrecht erhalt (siehe Abschnitt 4.5).

4.5. Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Vorsicht ist geboten, wenn Flucloxacillin zusammen mit Paracetamol angewendet wird, da die
agleichzeitige Einnahme mit einer metabolischen Azidose mit vergrdRerter Anionenliicke in
Zusammenhang gebracht wurde, insbesondere bei Patienten mit Risikofaktoren. (siehe Abschnitt 4.4)

4.8. Nebenwirkungen

Stoffwechsel- und Erndhrungsstérungen

Erfahrung nach der Markteinfihrung: sehr seltene Falle von metabolischer Azidose mit vergréRerter
Anionenlicke, wenn Flucloxacillin zusammen mit Paracetamol angewendet wird, im Allgemeinen bei

Vorhandensein von Risikofaktoren (siehe Abschnitt 4.4)

Packungsbeilage

2. Was sollten Sie vor der Einnahme von <Arzneimittelbezeichnung> beachten?
Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt oder Apotheker, bevor Sie dieses Arzneimittel einnehmen,

e wenn Sie Paracetamol einnehmen oder einnehmen werden.

Es besteht ein Risiko fiir eine Anomalie des Blut- und FlUssigkeitshaushaltes (metabolische Azidose mit
vergroRerter Anionenlicke), die auftritt, wenn es zu einem Anstieg des Plasmasduregehalts kommt,
wenn Flucloxacillin zusammen mit Paracetamol angewendet wird, insbesondere bei bestimmten
Gruppen von Patienten mit erhéhtem Risiko, z. B. Patienten mit schwerer Nierenfunktionsstérung,
Sepsis oder Mangelernahrung, vor allem, wenn Tageshéchstdosen von Paracetamol angewendet
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werden. Eine metabolische Azidose mit vergroRerter Anionenlicke ist eine schwere Erkrankung, die

einer dringenden Behandlung bedarf.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

[Die folgende unerwiinschte Arzneimittelwirkung ist mit der Haufigkeit ,,sehr selten (kann bis zu 1 von
10.000 Personen betreffen)*“ hinzuzufiigen]

Sehr seltene Falle einer Anomalie des Blut- und Flissigkeitshaushaltes (metabolische Azidose mit
vergréRerter Anionenlicke), die auftritt, wenn es zu einem Anstieg des Plasmasduregehalts kommt,
wenn Flucloxacillin zusammen mit Paracetamol angewendet wird, im Allgemeinen bei Vorhandensein
von Risikofaktoren (siehe Abschnitt 2).
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