Anexal

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



Concluzii stiintifice

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

Avand in vedere datele disponibile privind utilizarea in timpul sarcinii si alaptarii, mutagenitatea si
carcinogenitatea obtinute din studiile in vitro/in vivo, din literatura de specialitate si din raportarile
spontane, PRAC considera ca nifuroxazida a demonstrat un posibil potential mutagen si, prin urmare,
nu trebuie utilizata in timpul sarcinii si al aldptarii si nu trebuie recomandata femeilor aflate la varsta
fertila cu exceptia cazului in care utilizeaza o metoda contraceptiva eficace. PRAC a concluzionat ca
informatiile referitoare la medicamentele care contin nifuroxazida trebuie modificate in consecinta.

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 nifuroxazida, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin nifuroxazida este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificata/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaludri unice a RPAS. in mésura in care in prezent sunt
autorizate in UE sau fac obiectul unor proceduri ulterioare de autorizare la nivelul UE si alte
medicamente care contin nifuroxazidda, CMDh recomanda ca statele membre interesate si
solicitantii/detinatorii autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceasta pozitie a CMDh.



Anexa II

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
. Punctul 4.6

Recomandarea privind utilizarea in timpul sarcinii si alaptarii si utilizarea la pacientele aflate la varsta
fertila trebuie modificata sau inclusa dupa cum urmeaza:

Sarcind

Datele provenite din utilizarea nifuroxazidei la femeile gravide sunt limitate. Studiile pe
animale sunt insuficiente pentru evidentierea efectelor toxice asupra functiei de reproducere.

medicamentului] hu este recomandat in timpul sarcinii si hu trebuie utilizat la femeile aflate

la varsta fertila care nu utilizeaza metode contraceptive eficace.

Alaptarea

Nu se cunoaste dacd nifuroxazida sau metabolitii acesteia se excreta in laptele uman.
Deoarece rdenumlrea medlcamentuluﬂ are blOdISDOI‘IIbIlIt te scazuta (absorbtie d|n tractul

Cu toate acestea, nu poate fi exclus un impact asupra microbiomului gastrointestinal al
ugarllor alagtatl la_san. Din_cauza lipsei_de experienta practica clinica, tratamentul cu

Fertilitatea

Studiile pe animale nu ofera informatii suficiente privind efectul [denumirea medicamentului]
asupra fertilitatii.

. Punctul 5.2

Informatiile privind absorbtia neglijabild (minimd) din tractul gastrointestinal trebuie eliminate si
inlocuite cu urmatoarele informatii:

gastrointestinal si este metabolizat semnificativ, principalele fragmente care circula in sange

fiind metaboliti.

. Punctul 5.3

Trebuie eliminate informatiile conform cdrora datele din studiile de genotoxicitate si de reproducere nu
au evidentiat niciun risc special la oameni. La punctul 5.3 trebuie incluse urmatoarele informatii:

Nifuroxazida prezinta un posibil potential mutagen.

Potentialul carcinogen al nlfuroxa2|de| a_fost evaluat Ia soareci (50/sex/grup) si sobolani




sau 1800 mqg/kq/zi. Iin ciuda proprietitilor mutagene, nu s-a_demonstrat _carcinogenitatea

nifuroxazidei nici la soareci, nici la sobolani.

Pe baza comparatiilor privind suprafata corporald, multiplul relativ al expunerii la doza

maxima la om de 1 800 m 493 mg/m2, presu unand o reutate de 60 kg a aC|entuIUI dln

10 800 mg/m2) este de 11 si, respectiv, 22 ori mai mare.

Prospect

. 2. Ce trebuie sa stiti nainte sa luati <denumirea medicamentului>
Atentionari si precautii

- Camasura de precautie, [denum|rea medicamentului] este contraindicat in tlmpul sarcinii si
alaptarii. i i

1% [T

1%

Sarcina si alaptarea

Ca masura de precautle [denumirea medlcamentulw] este contra|nd|cat in timpul sarcinii si_alaptarii.
3 —La femeile aflate la
varsta fertild, [denumirea medicamentului] trebuie utilizat numai daca se utilizeaza metode

contraceptive eficace.

A v v ..




Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din aprilie 2022

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

6 iunie 2022

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

5 august 2022
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