Anexa |

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere
pe piata



Concluzii stiintifice

Avand n vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru bendroflumetiazida, bendroflumetiazida/clorura
de potasiu, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Prin scaderea excretiei tubulare a calciului, bendroflumetiazida poate determina o crestere usoara a
calcemiei. Hipercalcemia este un efect cunoscut al clasei diureticelor tiazidice si, pe parcursul
perioadei de raportare, un semnal al hipercalcemiei a fost identificat si evaluat, de asemenea, in cazul
bendroflumetiazidei. Semnalul a fost confirmat prin revizuirea mecanismului de actiune, a celor

4 cazuri relevante identificate in baza de date privind siguranta si a bibliografiei. Astfel, reactia
adversa hipercalcemie trebuie adaugata la informatiile referitoare la medicament aferente
medicamentelor care contin bendroflumetiazida, bendroflumetiazida/clorura de potasiu, acolo unde nu
a fost inclusa deja.

In plus, hipercalcemia este, de regula, usoari si se regleaza, in mod normal, prin sciderea reabsorbtiei
intestinale, datorita scaderii productiei plasmatice de hormon paratiroidian. in baza datelor revizuite
din bibliografie, inaintate de anumiti Detinatori de Autorizatii de punere pe piatd, cresterea
semnificativa a nivelurilor de calciu poate fi semnul unui hiperparatiroidism nediagnosticat. Data fiind
posibila interactiune, PRAC recomanda addugarea unui avertisment la informatiile referitoare la
medicament pentru toate medicamentele ce contin bendroflumetiazida, bendroflumetiazida/clorura de
potasiu, pentru a informa profesionistii din domeniul sanatatii cu privire la faptul ca tratamentul cu
diuretice tiazidice trebuie Intrerupt inainte de investigarea functiei paratiroidiene.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru bendroflumetiazida, bendroflumetiazida/clorura de potasiu,
CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru medicamentul/medicamentele care contine/contin
bendroflumetiazida, bendroflumetiazida/clorurd de potasiu este neschimbat, sub rezerva modificarilor
propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaluari unice a RPAS. In misura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin bendroflumetiazida, bendroflumetiazida/clorura de
potasiu sau care fac obiectul procedurilor ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca
Statele Membre implicate si Aplicantii/Detinatorii Autorizatiilor de punere pe piata s ia in
considerare aceastd concluzie a CMDh.



Anexa Il

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul/medicamentele
autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la medicament
(textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

Pentru toti DAPP

o Pct. 4.4
Trebuie sa se adauge urmatorul avertisment:

Diureticele tiazidice pot si scadi excretia urinari de calciu si pot determina o crestere usoari si
tranzitorie a calcemiei. Hipercalcemia persistenta si marcata se poate datora unui
hiperparatiroidism nediagnosticat. Tratamentul cu diuretice tiazidice trebuie intrerupt Thainte
de investigarea functiei paratiroidiene.

Pentru DAPP care nu au inclus hipercalcemia in lista reactiilor adverse la medicament

. Pct. 4.8

Trebuie sd se adauge urmétoarea reactie adversd/urmatoarele reactii adverse in clasa de aparate,
sisteme si organe Tulburdri metabolice si de nutritie cu frecventa ,,necunoscuta’:

Hipercalcemie

Prospect

) Pct. 4

Nivel crescut de calciu Tn sénge, cu frecventa ,,necunoscuta”
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Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh septembrie 2018

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

3 noiembrie 2018

Punerea n aplicare a acestei pozitii de catre statele
membre (depunerea variatiei de catre detinatorul
autorizatiei de punere pe piata):

2 ianuarie 2019
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