Anexo I

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracio dos termos da(s) autorizacao(des) de
introducio no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatdrio de avaliagdo do PRAC sobre os relatorios periodicos de seguranca (RPS)
para cefuroxima axetil, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Considerando os dados disponiveis na literatura relativamente a DRESS e sindrome de Kounis,
notificagdes espontaneas incluindo, nalguns casos, uma relagdo temporal proxima e tendo em conta
um mecanismo de agdo plausivel, o PRAC considera que uma relagdo causal entre cefuroxima axetil e
DRESS e sindrome de Kounis é, pelo menos, uma possibilidade razoavel. O PRAC concluiu que a
informag¢do do medicamento para medicamentos que contém cefuroxima axetil deve ser alterada em
conformidade.

O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteracido dos termos da(s) autorizacao(des) de introducio no mercado

Com base nas conclusdes cientificas relativas a cefuroxima axetil, 0 CMDh considera que o perfil
beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém) cefuroxima axetil se mantém inalterado na
condi¢do de serem introduzidas as alteragdes propostas na informagao do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagdo(des) de introdug@o no mercado no ambito desta
avaliag@o unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
cefuroxima axetil estdo atualmente autorizados na UE ou serdo objeto de procedimentos de
autorizacao na UE no futuro, o CMDh recomenda que os Estados Membros envolvidos e o
requerente/titulares das autorizagdes de introdugdo no mercado tomem em devida consideragdo esta
posicao do CMDh.



Anexo I1

Alteracées a Informaciao do Medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



Alteracoes a incluir nas sec¢oes relevantes do Folheto Informativo (novo texto sublinhado e a
negrito, texto a ser eliminado rasurade)

Os TAIM devem garantir que a informagdo do medicamento atual esta alterada (inser¢des, reposi¢des
ou delegdes de texto como apropriado) de forma a refletir o texto abaixo acordado.

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
o Seccio 4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacio
Uma adverténcia deve ser revista da seguinte forma:

Reacdes de hipersensibilidade

Como com todos os agentes antibacterianos beta-lactamicos, tém sido notificadas reagdes de
hipersensibilidade graves e ocasionalmente fatais. Tém existido notificacoes de reacoes de
hipersensibilidade que progrediram para sindrome de Kounis (arteriospasmo coronario agudo
alérgico que pode resultar em enfarte do miocardio, ver seccio 4.8). No caso de reagcdes de
hipersensibilidade graves, o tratamento com cefuroxima deve ser descontinuado imediatamente e
devem ser iniciadas medidas de emergéncia adequadas.

Uma adverténcia deve ser adicionada, dentro do paragrafo relacionado com reacgdes de
hipersensibilidade, da seguinte forma:

Reacoes adversas cutineas graves (SCARS)

Tém sido notificadas reacoes adversas cutineas graves incluindo: Sindrome de Stevens-Johnson
(SJS), Necrolise epidérmica toxica (TEN) e reacao a farmacos com eosinofilia e sintomas
sistémicos (DRESS), que podem colocar a vida em risco ou ser fatais, em associacio ao
tratamento com cefuroxima (ver seccio 4.8).

Aquando da prescricao, os doentes devem ser alertados para os_sinais e sintomas e, devem ser
cuidadosamente monitorizados quanto a reacoes cutineas. Se surgirem sinais e sintomas
sugestivos destas reacoes, a cefuroxima deve ser imediatamente retirada e deve ser considerado
um tratamento alternativo. Se o doente tiver desenvolvido uma reacéo grave, tal como SJS, NET
ou DRESS devido a utilizacio de cefuroxima, o tratamento com cefuroxima néo deve ser
reiniciado neste doente em qualquer circunstincia.

e Seccio 4.8 Efeitos indesejaveis

A seguinte reacdo adversa deve ser adicionada dentro da SOC Cardiopatias com frequéncia
‘desconhecido’:
Sindrome de Kounis

A seguinte reacao adversa deve ser adicionada dentro da SOC Afecgoes dos tecidos cutineos e
subcutdneos com frequéncia ‘desconhecido’:
Reacao a farmacos com eosinofilia e sintomas sistémicos (DRESS)

Folheto Informativo

e Seccao 2 O que precisa de saber antes de tomar (nome do produto)

Nao tome (nome do produto):



— se ja desenvolveu uma erupciao cutinea grave ou exfoliacio da pele, formacao de bolhas
e/ou feridas na boca apos tratamento com cefuroxima ou qualquer outro antibidtico da
classe das cefalosporinas.

Esteja especialmente atento a (nome do produto)

Tém sido notificadas reacoes graves na pele incluindo Sindrome de Stevens-Johnson, necrolise
epidérmica toxica, reacio a farmacos com eosinofilia e sintomas sistémicos (DRESS), em
associaciio ao tratamento com cefuroxima. Procure assisténcia médica imediatamente se notar
algum dos sintomas relacionados com estas reacoes graves da pele descritas na seccao 4.

o Seccao 4 Efeitos indesejaveis possiveis

Situacdes as quais necessita de estar atento
Um pequeno numero de pessoas a tomar (nome do produto) tem uma reagdo alérgica ou uma reacao
cutanea potencialmente grave. Sintomas destas reagdes incluem:
— erupc¢io na pele disseminada, temperatura corporal elevada e aumento do tamanho dos
nodulos linfaticos (sindrome de DRESS ou sindrome de hipersensibilidade a farmacos).
— dor no peito no contexto de reacoes alérgicas, que pode ser sintoma de enfarte do
miocario desencadeado por alergias (sindrome de Kounis)




Anexo IIT

Calendario para a implementacio da presente posiciao



Calendario para a implementacao da presente posicao

Adogao da posigdo do CMDh:

Reunido do CMDh de dezembro/2022

Transmissdo as Autoridades Nacionais 17/02/2023
Competentes das tradugdes dos anexos da

posigao:

Implementacdo da posigao 19/05/2023

pelos Estados-Membros (apresentagdo da
alteragdo pelo titular da Autorizacdo de
Introdu¢do no Mercado):




