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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 fur 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 einzufigender Text ist unterstrichen. Derzeit vorhandener, jedoch zu

streichender Text, ist durehgestrichen.

1. Parenterale Ernahrungsprodukte®, die Aminosauren
und/oder Lipide mit oder ohne Zugabe von Vitaminen
und/oder Spurenelementen enthalten — Unerwinschte
Ereignisse bei Neugeborenen, denen nicht lichtgeschutzte
Losungen verabreicht wurden (EPITT Nr. 19423)

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

(* ,,Neugeborene und” einfligen , wenn das Arzneimittel fiir diese Population angezeigt ist)

4.2. Dosierung und Art der Anwendung

Art der Asnwendung

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

2 The German translation of the mesalazine product information was aligned with the English original text on 4 September
2019 (see page 4).
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Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln

und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschitzt
werden (siehe Abschnitte 4.4, 6.3 und 6.6).

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fur die Anwendung
[Fir Arzneimittel, die bei Neugeborenen angezeigt sind (Alter bis 28 Tage)]

Die Lichtexposition von Lésungen fiir die intravendse parenterale Erndhrung kann insbesondere nach

Zugabe von Spurenelementen und/oder Vitaminen aufgrund der Bildung von Peroxiden und anderen
Abbauprodukten negative Auswirkungen auf den Behandlungserfolg bei Neugeborenen haben. Bei der
Verabreichung an Neugeborene und Kinder unter 2 Jahren sollte <Bezeichnung des Arzneimittels> bis

zum Abschluss der Verabreichung vor Umgebungslicht geschitzt werden (siehe Abschnitte 4.2, 6.3 und

6.6).

[Fur Arzneimittel, die NICHT bei Neugeborenen, ABER bei Kindern unter 2 Jahren angezeigt sind]

Die Lichtexposition von Ldsungen fir die intravendse parenterale Erndhrung kann insbesondere nach
Zugabe von Spurenelementen und/oder Vitaminen zur Bildung von Peroxiden und anderen

Abbauprodukten fihren. Bei Verabreichung an Kinder unter 2 Jahren sollte <Bezeichnung des
Arzneimittels> bis zum Abschluss der Verabreichung vor Umgebungslicht geschiitzt werden (siehe
Abschnitte 4.2, 6.3 und 6.6).

6.3. Dauer der Haltbarkeit

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln

und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschitzt
werden (siehe Abschnitte 4.2, 4.4 und 6.6).

6.6. Besondere VorsichtsmalRnahmen fur die Beseitigung und sonstige Hinweise zur Handhabung

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren bis zum Abschluss der

Verabreichung vor Lichteinwirkung schitzen. Die Exposition von <Bezeichnung des Arzneimittels>

gegeniuber dem Umgebungslicht erzeugt, insbesondere nach der Zugabe von Spurenelementen
und/oder Vitaminen, Peroxide und andere Abbauprodukte, was durch Schutz vor Lichtexposition
reduziert werden kann (siehe Abschnitte 4.2, 4.4 und 6.3).

Packungsbeilage

(* ,,Neugeborene und* einfigen, wenn das Arzneimittel fur diese Population angezeigt ist)

[Fir Arzneimittel, die an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren verabreicht werden]
2. Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln
und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschitzt
werden. Die Exposition von <Bezeichnung des Arzneimittels> gegeniuber dem Umgebungslicht erzeugt,

insbesondere nach der Zugabe von Spurenelementen und/oder Vitaminen, Peroxide und andere
Abbauprodukte, was durch Schutz vor Lichtexposition reduziert werden kann.

Neufassung des Wortlauts der Produktinformationen — Ausziige aus den Empfehlungen
des PRAC zu Signalen
EMA/PRAC/408008/2019 Seite 2/10



3. Art der Anwendung

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln
und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschitzt
werden (siehe Abschnitt 2).

5. Wie ist <Bezeichnung des Arzneimittels> zu lagern?

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln

und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschutzt
werden (siehe Abschnitt 2).

Abschnitt am Ende der Packungsbeilage:
Die folgenden Informationen sind nur fur Arzte bzw. medizinisches Fachpersonal bestimmt.
Art der Anwendung:

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln
und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschitzt
werden.

Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fir die Anwendung:
[Fur Arzneimittel, die bei Neugeborenen angezeigt sind (Alter bis 28 Tage)]

Die Lichtexposition von Lésungen fiir die intravendse parenterale Erndhrung kann insbesondere nach
der Zugabe von Spurenelementen und/oder Vitaminen aufgrund der Bildung von Peroxiden und
anderen Abbauprodukten negative Auswirkungen auf den Behandlungserfolg bei Neugeborenen

haben.Bei der Verabreichung an Neugeborene und Kinder unter 2 Jahren sollte <Bezeichnung des
Arzneimittels> bis zum Abschluss der Verabreichung vor Umgebungslicht geschiitzt werden.

[Fur Arzneimittel, die NICHT bei Neugeborenen, ABER bei Kindern unter 2 Jahren angezeigt sind]

Die Lichtexposition von Ldsungen fiir die intravendse parenterale Erndhrung kann insbesondere nach
Zugabe von Spurenelementen und/oder Vitaminen zur Bildung von Peroxiden und anderen

Abbauprodukten fihren. Bei der Verabreichung an Kinder unter 2 Jahren sollte <Bezeichnung des
Arzneimittels> bis zum Abschluss der Verabreichung vor Umgebungslicht geschiitzt werden.

Besondere VorsichtsmalRnahmen fur die Beseitigung und sonstige Hinweise zur Handhabung

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren bis zum Abschluss der

Verabreichung vor Lichteinwirkung schitzen. Die Exposition von <Bezeichnung des Arzneimittels>

gegeniuber dem Umgebungslicht erzeugt, insbesondere nach Zugabe von Spurenelementen und/oder
Vitaminen, Peroxide und andere Abbauprodukte, was durch Schutz vor Lichtexposition reduziert
werden kann.
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Beschriftung

15. HINWEISE FUR DEN GEBRAUCH

(* ,,Neugeborene und” einfigen, wenn das Arzneimittel fur diese Population angezeigt ist)

Bei der Verabreichung an <Neugeborene und *> Kinder unter 2 Jahren sollte die Lésung (in Beuteln

und Systemen zur Verabreichung) bis zum Abschluss der Verabreichung vor Lichtexposition geschitzt

werden.

2. Mesalazin - Nephrolithiasis (EPITT Nr. 19405)

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen

Es wurden Falle von Nephrolithiasis bei Anwendung? von Mesalazin gemeldet, einschlieRlich

Nierensteinen mit einem Gehalt von 100 % Mesalazin. Es wird empfohlen, wahrend der Behandlung
eine ausreichende FlUssigkeitszufuhr sicherzustellen.

4.8. Nebenwirkungen
Erkrankungen der Nieren und Harnwege

Haufigkeit nicht bekannt: Nephrolithiasis*

* Nahere Informationen sind Abschnitt 4.4 zu entnehmen.

Packungsbeilage
2. Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen

Die Anwendung® von Mesalazin kann zur Bildung von Nierensteinen fitlhren. Die Symptome kénnen

Flankenschmerzen und Blut im Urin umfassen. Achten Sie darauf, wahrend der Behandlung mit
Mesalazin eine ausreichende Menge an Flissigkeit zu sich zu nehmen.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschéatzbar)

e Nierensteine und damit verbundene Nierenschmerzen (siehe auch Abschnitt 2)

4 “Verabreichung’ was replaced by ‘Anwendung’ on 4 September 2019 in line with the original English text.
5 ‘Einnahme’ was replaced by ‘Anwendung’ on 4 September 2019 in line with the original English text.
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3. Ondansetron — Signal von Geburtsfehlern nach pranataler
Exposition im ersten Trimenon der Schwangerschaft
aufgrund neuerer Veroffentlichungen (EPITT Nr. 19353)
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.6. Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Frauen im gebarfahigen Alter

Frauen im gebarfahigen Alter sollten eine Schwangerschaftsverhitung in Erwagung ziehen.

Schwangerschaft

-Ausgehend
von der Erfahrung beim Menschen aus epidemiologischen Studien wird vermutet, dass Ondansetron

orofaziale Fehlbildungen verursacht, wenn es im ersten Trimenon der Schwangerschaft verabreicht

wird.

In einer Kohortenstudie mit 1,8 Millionen Schwangeren war die Anwendung von Ondansetron im ersten

Trimenon mit einem erhdhten Risiko fir Lippen-, Kiefer-, Gaumenspalten verbunden (3 zuséatzliche
Falle pro 10 000 behandelte Frauen; adjustiertes relatives Risiko, 1,24, (95 % Cl 1,03-1,48)).

Die verflugbaren epidemiologischen Studien zu Herzfehlbildungen zeigen widersprichliche Ergebnisse.

Bewertung-ven-experimentellen Tierversuche zeigen keine direkten oder indirekten schadlichen
Auswwkungen in Bezug auf die Reproduktlonstoxmtat %En%mthmg—des—Eﬁeryes—eder—Fe’eus—den

Ondansetron sollte nicht wahrend des ersten Trimenons der Schwangerschaft verwendet werden.

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

Schwangerschaft und Stillzeit

sollten <Bezeichnung des Arzneimittels> nicht im ersten Trimenon der Schwangerschaft einnehmen,

denn <Bezeichnung des Arzneimittels> kann das Risiko, dass das Kind mit Lippenspalte und/oder

Gaumenspalte (Offnungen oder Spalten in der Oberlippe und/oder im Gaumenbereich) zur Welt

kommt, leicht erhdhen. Wenn Sie bereits schwanger sind, glauben, schwanger zu sein, oder planen,
ein Kind zu bekommen, fragen Sie lhren Arzt oder Apotheker um Rat, bevor Sie <Bezeichnung des
Arzneimittels> einnehmen. Wenn Sie eine Frau im gebarfahigen Alter sind, wird lhnen mdglicherweise
empfohlen, eine wirksame Verhitung anzuwenden.
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4. Vaskulare endotheliale Wachstumsfaktor(VEGF)-Hemmer
zur systemischen Anwendung® — Arteriendissektionen und
Aneurysmen (EPITT Nr. 19330)

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

Blutungen

In klinischen Studien mit Axitinib wurde Uber hdmorrhagische Ereignisse berichtet (siehe
Abschnitt 4.8).

Axitinib wurde nicht an Patienten mit Hinweisen auf unbehandelte ZNS-Metastasen oder kurzlich aktive
gastrointestinale Blutung untersucht und sollte bei solchen Patienten nicht angewendet werden. Falls
eine Blutung auftritt, die eine medizinische Intervention erforderlich macht, ist die Axitinib-Gabe
voribergehend zu unterbrechen.

Aneurysmen und Arteriendissektionen

Die Verwendung von VEGF-Signalweg-Hemmern bei Patienten mit oder ohne Hypertonie kann die
Entstehung von Aneurysmen und/oder Arteriendissektionen beginstigen. Vor Beginn der Behandlung
mit Inlyta sollte dieses Risiko bei Patienten mit Risikofaktoren wie Hypertonie oder Aneurysmen in der
Vorgeschichte sorgféltig abgewogen werden.

4.8. Nebenwirkungen
Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen
GeféaRerkrankungen

Haufigkeit ,,Nicht bekannt“: Aneurysmen und Arteriendissektionen

FuRBnoten:

PEinschlieRlich aktivierte partielle Thromboplastinzeit verlangert, Analblutung, Aredrysmaruptur,
arterielle Blutung...

Packungsbeilage

2. Was sollten Sie vor der Einnahme von Inlyta beachten?

Warnhinweise und Vorsichtsmafnahmen

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt oder dem medizinischen Fachpersonal, bevor Sie Inlyta anwenden:

wenn Sie zu Blutungen neigen.

6 Aflibercept; Axitinib; Bevacizumab; Cabozantinib; Lenvatinib; Nintedanib; Pazopanib; Ponatinib; Ramucirumab;
Regorafenib; Sorafenib; Sunitinib; Tivozanib; Vandetanib
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Inlyta kann die Wahrscheinlichkeit fur Blutungen erhéhen. Informieren Sie lhren Arzt, wenn Sie
wéhrend der Behandlung mit diesem Arzneimittel irgendwelche Blutungen, Bluthusten oder blutigen
Auswurf haben. trfermieren-Sie-vor-derEinnahme-tieses-ArznreimittelsHthren-Arzt-wenn-Sie-ein

wenn Sie ein Aneurysma (Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalBwand) oder einen Einriss in
einer BlutgefalRwand haben oder hatten.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Blutungen. Informieren Sie umgehend lhren Arzt, wenn Sie wahrend der Behandlung mit Inlyta eines
dieser Symptome oder ein schweres Blutungsproblem haben: schwarzer, teerartiger Stuhl, Bluthusten
oder blutiger Auswurf oder Veranderungen in lhrer geistigen Verfassung. trfermieren-Sie-aufierdem

Weitere mégliche Nebenwirkungen von Inlyta kédnnen sein:
Haufigkeit: ,Nicht bekannt*

Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalBwand oder Einriss in einer Blutgefalwand (Aneurysmen
und Arteriendissektionen).

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

Aneurysmen und Arteriendissektionen

Die Verwendung von VEGF-Signalweg-Hemmern bei Patienten mit oder ohne Hypertonie kann die
Entstehung von Aneurysmen und/oder Arteriendissektionen begunstigen. Vor Beginn der Behandlung
mit <Bezeichnung des Arzneimittels> sollte dieses Risiko bei Patienten mit Risikofaktoren wie
Hypertonie oder Aneurysmen in der Vorgeschichte sorgfaltig abgewogen werden.

4.8. Nebenwirkungen

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen
GefaRerkrankungen

Haufigkeit ,,Gelegentlich®: Aertendissektion

Haufigkeit ,,Nicht bekannt“: Aneurysmen und Arteriendissektionen

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

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt oder dem medizinischen Fachpersonal, bevor Sie <Bezeichnung des
Arzneimittels> einnehmen:
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wenn Sie ein Aneurysma (Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalRwand) oder einen Einriss in
einer BlutgefalRwand haben oder hatten.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?
Weitere Nebenwirkungen sind:

Gelegentlich

Haufigkeit: ,Nicht bekannt*

Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalBwand oder Einriss in einer Blutgefalwand (Aneurysmen
und Arteriendissektionen).

Sunitinib
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

4.4. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmalRnahmen fir die Anwendung

| issekii

Aneurysmen und Arteriendissektionen

todlchem-Ausgang)-berichtet: Die Verwendung von VEGF-Signalweg-Hemmern bei Patienten mit oder
ohne Hypertonie kann die Entstehung von Aneurysmen und/oder Arteriendissektionen beginstigen.

Vor Beginn der Behandlung mit <Bezeichnung des Arzneimittels> sollte dieses Risiko bei Patienten mit

Risikofaktoren wie Hypertonie oder Aneurysmen in der Vorgeschichte sorgfaltig abgewogen werden.

4.8. Nebenwirkungen
Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen
GefaRerkrankungen

Haufigkeit ,Nicht bekannt”: Aertenraneurysmen-und-Aortendissektionen™

Haufigkeit ,,Nicht bekannt“: Aneurysmen und Arteriendissektionen*

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

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt oder dem medizinischen Fachpersonal, bevor Sie <Bezeichnung des

Arzneimittels> einnehmen:
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- wenn Sie ein Aneurysma (Erweiterung und Schwéchung einer BlutgefaBwand) oder einen Einriss in
einer BlutgefalRwand haben oder hatten.

4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?

Weitere Nebenwirkungen kénnen sein:

Haufigkeit: ,,Nicht bekannt“

Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalBwand oder Einriss in einer Blutgefalwand (Aneurysmen

und Arteriendissektionen).

Aflibercept (Zaltrap), Bevacizumab, Cabozantinib, Nintedanib, Pazopanib, Ponatinib,
Ramucirumab, Regorafenib, Sorafenib, Tivozanib, Vandetanib

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

Aneurysmen und Arteriendissektionen

Die Verwendung von VEGF-Signalweg-Hemmern bei Patienten mit oder ohne Hypertonie kann die

Entstehung von Aneurysmen und/oder Arteriendissektionen beginstigen. Vor Beginn der Behandlung

mit <Bezeichnung des Arzneimittels> sollte dieses Risiko bei Patienten mit Risikofaktoren wie
Hypertonie oder Aneurysmen in der Vorgeschichte sorgféltig abgewogen werden.

4.8. Nebenwirkungen
Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen
GefaRerkrankungen

Haufigkeit ,,Nicht bekannt“: Aneurysmen und Arteriendissektionen

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

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt oder dem medizinischen Fachpersonal, bevor Sie <Bezeichnung des
Arzneimittels> einnehmen:

wenn Sie Bluthochdruck haben (gilt nur fir Produkte, die Nintedanib und Vandetanib enthalten, da
diese Warnung bei den Ubrigen Produkten bereits enthalten ist)

wenn Sie ein Aneurysma (Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalRwand) oder einen Einriss in

einer BlutgefalRwand haben oder hatten.
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4. Welche Nebenwirkungen sind méglich?
Weitere Nebenwirkungen sind:
Haufigkeit: ,,Nicht bekannt“

Erweiterung und Schwachung einer BlutgefalBwand oder Einriss in einer BlutgefaBwand (Aneurysmen
und Arteriendissektionen).
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