Anexo I

Conclusoées cientificas e fundamentos da alteragao dos termos da(s) autorizacao(des) de
introducio no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatdrio de avaliagdo do PRAC sobre os relatdrios periodicos de seguranga (RPS)
para meropenem, as conclusoes cientificas sdo as seguintes:

Tendo em conta os dados disponiveis sobre os riscos de ensaios clinicos, literatura, notificagdes
espontaneas ¢ um mecanismo de agdo plausivel, o PRAC considera que a relagdo causal entre o
meropenem e a hipocaliemia e a lesdo hepatica induzida por medicamentos ¢, pelo menos, uma
possibilidade razoavel. O PRAC concluiu que a informagao do medicamento sobre medicamentos que
contém meropenem deve ser alterada em conformidade.

Tendo analisado a recomendagdo do PRAC, o CMDh concorda com as conclusoes gerais do PRAC e
os fundamentos da sua recomendacéo.

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

Com base nas conclusdes cientificas relativas a meropenem, o CMDh considera que o perfil beneficio-
risco do(s) medicamento(s) que contém (cont€ém)meropenem se mantém inalterado na condi¢do de
serem introduzidas as alteragdes propostas na informa¢do do medicamento.

O CMDh recomenda a alteragdo dos termos da(s) autorizagdo(des) de introdugdo no mercado.



Anexo 11

Alteragoes a informaciao do medicamento do(s) medicamento(s) autorizado(s) por meio de
procedimentos nacionais



Alteracoes a incluir nas seccdes relevantes dalnformaciao do Medicamento (novo texto
sublinhado e a negrito, texto a ser eliminado rasurade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
. Seccdo 4.4

Uma adverténcia deve ser adicionada do seguinte modo:

Moeniterizacio-dafuncio-hepaticalesdio hepatica induzida por medicamentos (DILI)

Deve monitorizar-se atentamente a fun¢do hepatica durante o tratamento com meropenem devido ao
risco de texicidade-hepatica{disfuncio-hepatica-com~celestase-ecitdlise}DILI (ver secgdo 4.8). Em
caso de DILI grave, a descontinuacao do tratamento deve ser considerada clinicamente
adequada. Meropenem deve ser reintroduzido apenas se considerado essencial para o
tratamento.

Utilizagao em doentes com doenga do figado: a fung@o hepatica dos doentes com doengas do figado
preexistentes deve ser monitorizada durante o tratamento com meropenem. Nao ¢ necessario qualquer
ajuste da dose (ver secgdo 4.2).

. Sec¢do 4.8

A seguinte reacdo adversa deve ser adicionada ao grupo SOC “Doengas metabolicas e de nutricdo”
com frequéncia “Pouco frequente”: hipocaliemia

A seguinte reacdo adversa deve ser adicionada ao grupo SOC “Doencas hepatobiliares” com
frequéncia “Pouco frequente”: lesdo hepatica induzida por medicamentos com a seguinte nota de
rodapé: DILI inclui hepatite e insuficiéncia hepatica.
Folheto Informativo
. Secc¢do 2

Uma adverténcia deve ser adicionada do seguinte modo a “adverténcias e precaugdes’:

Problemas do figado

Informe o seu médico se notar amarelecimento da pele e dos olhos, comichio na pele,
urina escura ou fezes claras. Podem ser sinais de problemas do figado que o seu médico
tem de verificar.

. Seccdo 4
As seguintes reagoes adversas ao medicamento devem ser adicionadas a “Pouco frequentes™:

. Niveis reduzidos de potassio no sangue (que podem causar fraqueza, caibras
musculares, formigueiro e perturbacdes do ritmo cardiaco).

. Problemas do figado. Amarelecimento da pele e dos olhos, comichao na pele,
urina escura ou fezes claras. Se notar estes sinais ou sintomas, consulte um médico
imediatamente



Anexo III

Calendario para a implementacfo da presente posiciao



Calendario para a implementacio da presente posiciao

Adogdo da posi¢do do CMDh:

Reunido do CMDh de 25 de abril de 2025

Transmissao as Autoridades Nacionais
Competentes das tradugdes dos anexos da
posicdo:

9 de junho de 2025

Implementacdo da posigdo pelos Estados-
Membros (apresentagdo da alteragao pelo
Titular da Autorizagdo de Introdugdo no
Mercado):

8 de agosto de 2025




