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Sehr geehrte Damen und Herren,

gemaB Durchfiihrungsbeschluss der Kommission C(2021) 4721 vom 21. 6. 2021 betreffend Zulassungen
fir Humanarzneimittel ,, Ifosfamid-haltige Lésungen®™ hat die Europdische Kommission gemaB Artikel 31
der Richtlinie 2001/83/EG entschieden, die Produktinformation der Humanarzneimittel mit , Ifosfamid-

haltigen Loésungen® zu andern.

Bei der Umsetzung in die Produktinformation der betroffenen Arzneispezialitaten beachten Sie auch die
vollstandige Kommissionsentscheidung unter folgendem Link: https://ec.europa.eu/health/documents/

community-register/html/ho27436.htm
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Anhang III

Anderungen der relevanten Abschnitte der Produktinformation

Hinweis:

Diese Anderungen der relevanten Abschnitte der Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels
und der Packungsbeilage sind das Ergebnis des Referral-Verfahrens.

Die Produktinformation kann nachfolgend von den zustandigen Behdrden der Mitgliedsstaaten, ggf. in
Zusammenarbeit mit dem Reference Member State, gemaB den in Kapitel 4, Titel III der Richtlinie
2001/83/EC festgelegten Verfahrensweisen aktualisiert werden.



[Fur alle in Anhang I genannten Produkte sind die bestehenden Produktinformationen zu dndern
(Einfiigen, Ersetzen oder Streichen von Text, wie zutreffend), um den nachfolgenden, abgestimmten
Wortlaut wiederzugeben. ]

Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

[..]
4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaBBnahmen fiir die Anwendung

[Eine Warnung sollte wie folgt liberarbeitet werden]

Enzephalopathie und ZNS-Toxizitat

Die Verabreichung von Ifosfamid kann Enzephalopathie und andere neurotoxische Wirkungen
verursachen.

Eine ifosfamidinduzierte ZNS-Toxizitat kann innerhalb weniger Stunden bis zu einigen Tagen nach der
Verabreichung auftreten und verschwindet in den meisten Fallen innerhalb von 48 bis 72 Stunden nach
Absetzen von Ifosfamid. Die Symptome kdnnen liber einen langeren Zeitraum bestehen bleiben.
Gelegentlich ist die Heilung unvollsténdig. Es wurde Uber einen tédlichen Ausgang in Folge von ZNS-
Toxizitat berichtet. Wenn eine ZNS-Toxizitat auftritt, sollte die Verabreichung von Ifosfamid
abgebrochen werden.

Zu den Symptomen kénnen Verwirrung, Somnolenz, Koma, Halluzinationen, verschwommenes Sehen,
psychotisches Verhalten, extrapyramidale Symptome, Harninkontinenz und Krampfanfalle gehdéren.

Die ZNS-Toxizitat scheint dosisabhangig zu sein. Zu den Risikofaktoren fir die Entwicklung einer
ifosfamidassoziierten Enzephalopathie gehéren Hypoalbumindmie, eingeschrankte Nierenfunktion,
schlechter Performance-Status, Tumorlokalisation im Becken und vorangegangene oder gleichzeitig
durchgefihrte nephrotoxische Behandlungen einschlieBlich Cisplatin.

Arzneimittel, die auf das zentrale Nervensystem wirken (zum Beispiel Antiemetika, Sedativa, Narkotika
oder Antihistaminika), missen wegen des mdglichen Auftretens additiver Wirkungen mit besonderer
Vorsicht angewendet beziehungsweise bei ifosfamidinduzierter Enzephalopathie gegebenenfalls
abgesetzt werden.

Patienten, die mit <Produkthame> behandelt werden, sollten engmaschig auf Symptome einer
Enzephalopathie (iberwacht werden, insbesondere wenn die Patienten ein erhéhtes Risiko fir eine
Enzephalopathie aufweisen.

Die Verwendung von Methylenblau kann fir die Behandlung und Prophylaxe von ifosfamidassoziierten
Enzephalopathien in Betracht gezogen werden.

[Widerspriichliche Informationen (ber das Risiko von Enzephalopathie und ZNS-Toxizitdt in anderen
Abschnitten sollten entfernt werden.]

[Fir andere Abschnitte werden die Zulassungsinhaber auch an die Verpflichtung erinnert, ihre
Produktinformationen gemdaB Artikel 23 der Richtlinie 2001/83/EG auf dem neuesten Stand zu halten,
auch in Ubereinstimmung mit den Informationen, die in der PI des Referenzarzneimittels enthalten
sind.]

[..]

Packungsbeilage

[..]



2. Was sollten Sie vor der Anwendung von <Produktname> beachten?

[Die folgenden Warnhinweise sollten in diesem Abschnitt genannt werden. Es wird darauf hingewiesen,
dass die Informationen zur eingeschrdnkten Nierenfunktion bereits wiedergegeben wurden. ]

Warnhinweise und VorsichtsmaBnahmen
Sprechen Sie mit Ihrem Arzt, bevor Sie <Produktname> erhalten:

(]

¢ wenn Sie vor oder wahrend der Behandlung mit Ifosfamid eine Behandlung mit Cisplatin haben
oder hatten

(]

Ifosfamid kann eine toxische Wirkung auf das Gehirn und das Riickenmark haben und eine
Enzephalopathie (nicht-entziindliche Erkrankung des Gehirns) verursachen. Informieren Sie Ihren Arzt
sofort, wenn Sie eines der folgenden Symptome bemerken, die Anzeichen einer Hirn- und
Rickenmarkstoxizitat sein konnen: Verwirrtheit, Schlafrigkeit, Bewusstlosigkeit/Koma,
Halluzinationen/Wahnvorstellungen, verschwommenes Sehen, Wahrnehmungsstérungen,
extrapyramidale Symptome (wie Dauerkrampfe, Muskelkontraktionen, motorische Unruhe,
Verlangsamung der Bewegungen, unregelmaBige Bewegungen), mangelnde Kontrolle tber das
Wasserlassen und Krampfanfalle.

Ihr Arzt oder das Pflegepersonal kann Sie auf Anzeichen und Symptome einer Hirn- und
Rickenmarkstoxizitat iberwachen.

[...]
Einnahme von <Produktname> zusammen mit anderen Arzneimitteln

Informieren Sie Ihren Arzt oder Apotheker, wenn Sie andere Arzneimittel anwenden, kirzlich andere
Arzneimittel angewendet haben oder beabsichtigen, andere Arzneimittel anzuwenden.

Teilen Sie ihm insbesondere mit, wenn Sie die folgenden Arzneimittel eingenommen haben:

(]

e Medikamente mit Wirkung auf das Gehirn wie z. B. solche gegen Erbrechen und Ubelkeit,
Schlafmittel, bestimmte Schmerzmittel (Opioide) oder Allergiemedikamente



Anhang IV

Bedingungen der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen
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Bedingungen der Genehmigung(en) fiir das Inverkehrbringen

Der/die Inhaber der Genehmigungen flr das Inverkehrbringen muss/miussen innerhalb der
angegebenen Frist die nachstehenden Bedingungen erfiillen, und die zustédandigen Behdérden miissen
sicherstellen, dass die nachstehenden Bedingungen erflllt werden:

Bedingung Datum

Die Inhaber der Genehmigungen fir das Inverkehrbringen miissen
Anbruchstabilitatsstudien durchfiihren und deren Ergebnisse bis zu
folgendem Datum den zustdandigen nationalen Behdrden zur 30. September 2021

Bewertung vorlegen:

11



	Coverletter Ifosfamid.pdf
	anx_151890_de.pdf
	Anhang III
	Anhang IV




