Anexa I

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

Avand in vedere raportul de evaluare al PRAC privind RPAS pentru
clorocrezol/clorhexidina/hexamidina, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Luand in considerare datele disponibile din literatura de specialitate privind hipersensibilitatea la
clorocrezol, incluzand in unele cazuri o stransa legatura temporala, si avand in vedere un mecanism
de actiune plauzibil, PRAC considera ca legatura cauzala intre clorocrezol/clorhexidina/hexamidina si
reactiile de hipersensibilitate, care includ dermatita de contact, este o posibilitate cel putin rezonabila.
PRAC a concluzionat ca informatiile referitoare la medicamentele care contin
clorocrezol/clorhexidina/hexamidind trebuie modificate in consecinta.

in urma analizdrii recomandarii PRAC, CMDh a fost de acord cu concluziile generale si cu motivele
recomandarii PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru clorocrezol/clorhexidina/hexamidina, CMDh considera ca
raportul beneficiu-risc pentru medicamentul care contine/medicamentele care contin
clorocrezol/clorhexidina/hexamidind este neschimbat, sub rezerva modificarilor propuse pentru
informatiile referitoare la medicament

CMDh recomanda modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata.
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Anexa II

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru
medicamentul/medicamentele autorizat/autorizate la nivel national
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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
Punctul 4.4
Trebuie modificata o atentionare, dupa cum urmeaza:

[...]

S-au raportat cazuri de dermatita de contact (inclusiv alergica) in asociere cu hexamiding,
clorhexidin si clorocrezol si doi excipienti continuti in solutia cutanatd (vezi pct. 4.8). In caz de
simptome severe, administrarea CYTEAL trebuie intreruptd, iar pacientii trebuie sa solicite sfatul
medicului Tnainte de a utiliza CYTEAL din nou.

Acest medicament poate provoca o reactie alergica generalizata grava din cauza continutului de
clorhexidind, care poate aparea la cateva minute dupa expunere.

[...]
e Punctul 4.8

Notele de subsol existente (*) pentru soc anafilactic si dermatitd de contact trebuie mutate la un nou
subpunct ,Descrierea reactiei adverse selectate” din tabelul cu reactii adverse la medicament, conform
modelului RCD.

O nota de subsol (*) se modifica pentru a reflecta faptul ca socul anafilactic s-a raportat in asociere cu
clorhexidina.

La paragraful privind dermatita de contact se adauga o noud informatie, care reflecta existenta
cazurilor de dermatita alergica de contact indusa de clorocrezolul sau clorhexidina.

[...]
ASO Tulburari ale sistemului imunitar

- Soc anafilactic! (cu frecventa necunoscuta)
Hipersensibilitatet (cu frecventd necunoscuta)
- Dermatita de contact? (cu frecventd necunoscuta)

ASO Tulburari oculare

- Iritatie oculard®2 (cu frecventa necunoscutd)
- Eroziune corneana, defect de epiteliu/leziune corneana, tulburarea de vedere permanenta
semnificativa4 2 (cu frecventd necunoscuta)

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

- Reactie la nivelul locului de aplicare® 4 (cu frecventa necunoscuta)

[..]

1. Raportate in asociere cu clorhexidina.
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32 Iritatie oculara: in contextul expunerii accidentale.

43- Dupa punerea pe piata s-au raportat cazuri de eroziune corneana severa si de tulburare de
vedere permanentd semnificativa din cauza expunerii oculare accidentale, care au dus la
necesitatea transplantului de cornee la unii pacienti (vezi pct. 4.4).

54. Reactii de intoleranta locala: usturime, mancarime, senzatie de arsura la nivelul pielii,
xerodermie, inrosire, in special in urma utilizarii repetate.

Descrierea reactiilor adverse selectate

Soc anafilactic

Risc de alergie generalizata la clorhexidina, care poate duce la soc anafilactic care poate pune viata in
pericol daca nu se acorda asistenta medicala imediata. Acesta include dificultati la respiratie, tumefiere
faciala, eruptii cutanate severe.

In cazul in care un pacient are o reactie alergicd la clorhexiding, trebuie s& opreascd imediat utilizarea
medicamentului si sa solicite asistenta medicala adecvata.

Dermatita de contact

S-au raportat cazuri de dermatita alergica de contact indusa de clorocrezol sau clorhexidina.

piele cu leziuni sau pe mucoase si pe ulcere situate la nivelul piciorului). Aceasta poate

agrava o leziune suprainfectata.

Dermatita de contact indusa de hexamidina este asociatad cu caracteristici specifice reactiei Arthus,
sugerand implicarea mecanismelor imunologice umorale. Hexamidina poate cauza sensibilizare.
Frecventa acesteia creste odatd cu severitatea anomaliilor epidermice. Din punct de vedere clinic, de
obicei, aspectul este diferit de eczema de contact clasica: eruptia cutanata este de obicei infiltrativa si
alcatuita din leziuni papulare sau papulo-veziculare hemisferice, fie izolate, fie in grupuri. Acestea sunt
mai numeroase si conflueazé la locul de aplicare a antisepticului si se rdspandesc in leziuni izolate. in
mod frecvent, aceste leziuni se remit lent.

In perioada de dupd punerea pe piatd s-au raportat cazuri de dermatitd suspectata a fi cauzatd de
cocamidopropil betaina si dietanolamida a acizilor grasi de copra, doi excipienti continuti in solutia
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cutanata (vezi pct. 4.4).

Prospectul
e  Punctul 2

[...]

S-a raportat dermatita de contact (inclusiv alergicd) la Cyteal, din cauza prezentei hexamidinei sau a
clorhexidinei sau a clorocrezolului sau a doi excipienti continuti in solutia cutanata.

Acest medicament poate provoca o reactie alergica generalizata grava din cauza continutului de
clorhexidind, care poate apdrea la cateva minute dupa expunere.

[..]
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Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii
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Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

e Reuniunea CMDh din martie

Adoptarea pozitiei CMDh:
2025

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta pozitie catre 12 mai 2025
autoritatile nationale competente:
Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre statele membre 10 iulie 2025
(depunerea variatiei de catre detinatorul autorizatiei de punere
pe piatd):
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