Anexa |

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



Concluzii stiintifice

Avand n vedere raportul de evaluare al Comitetului pentru evaluarea riscurilor Tn materie de
farmacovigilenta (PRAC) cu privire la Raportul (rapoartele) periodice actualizate privind siguranta
(RPAS(-uri)) pentru nitrofurantoind, nifurtoinol, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Pe baza revizuirii literaturii de specialitate si a datelor provenite din bazele de date privind siguranta,
PRAC considera ca este plauzibila o relatie de cauzalitate intre nitrofurantoinad, nifurtoinol si hepatita
autoimuna, nefrita interstitiala si vasculita cutanata; in consecinta, recomanda actualizarea
informatiilor referitoare la medicament prin enumerarea acestor reactii adverse ,,cu frecventa
necunoscuta”. Tn plus, din cauza gravitatii hepatitei autoimune, aceastd reactie adversa la medicament
trebuie reflectatd, de asemenea, n pct. 4.4 al rezumatului caracteristicilor produsului. Prospectul
trebuie actualizat Tn mod corespunzator.

Suplimentar, pe baza datelor furnizate de detinatorii autorizatiei de punere pe piata si a datelor din
literatura de specialitate, contraindicatia la pacientii cu insuficientd renald este actualizata in ceea ce
priveste valoarea limita a nivelului ratei filtrarii glomerulare estimate (eRGF) la <45 ml/min.

Grupul de coordonare pentru procedurile de recunoastere mutuala si descentralizatda — Uman (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 nitrofurantoind, nifurtoinol, CMDh considera ca raportul beneficiu-
risc pentru medicamentul/medicamentele care contin nitrofurantoina, nifurtoinol este neschimbat, sub
rezerva modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh adopta pozitia conform careia, pe baza acestui RPAS unic de evaluare, autorizatia/autorizatiile
de punere pe piatd a/ale medicamentului trebuie modificaté/e. In masura in care si alte medicamente
care contin nitrofurantoind, nifurtoinol sunt autorizate actualmente in UE sau fac obiectul unor
proceduri de autorizare viitoare Tn UE, CMDh recomanda ca statele membre implicate si
solicitantul/detinatorii autorizatiei de punere pe piata sa acorde atentia cuvenita acestei pozitii a CMDh.



Anexa Il

Modificari aduse informatiilor referitoare la medicament ale
medicamentului/medicamentelor autorizate pe plan national



Modificari care trebuie incluse in punctele relevante ale informatiilor referitoare la
medicament (textul nou subliniat si cu caractere aldine, textul sters tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

Pct. 4.3

Contraindicatii privind insuficienta renala

<..> (elearance-ul-ereatininei-sub-60-mifmin)<..> (clearanee-ulecreatininei-sub40-mifmin) <..>
Si a se sterge orice alte valori ale clearance-ului creatininei diferite de ,,sub 45 ml/min”.

<..> (eREG sub 45 ml/min) <...>

Pct. 4.4

Hepatotoxicitate

Rareori apar reactii hepatice, inclusiv hepatita. hepatita autoimuna. icter colestatic. hepatita

administrarea medicamentului trebuie intrerupta imediat si trebuie luate masurile adecvate.

Pct. 4.8

Tulburari ale sistemului imunitar: Vasculita cutanata (cu frecventa necunoscuta).

Tulburari hepatobiliare: Hepatita autoimuna (cu frecventd necunoscuta).

Tulburari renale si ale cailor urinare: Nefrita interstitiala (cu frecventa necunoscuta).

Prospectul

Pct. 2
Atentionari si precautii

Adresati-va medicului dumneavoastra daca prezentati oboseala. ingalbenirea pielii sau
ochilor, mancarimi. eruptii trecatoare pe piele. dureri ale articulatiilor, disconfort abdominal,
greatd. varsaturi, pierderea apetitului alimentar, urina inchisa la culoare si scaune

decolorate sau de culoare cenusie. Acestea pot fi simptome ale unei tulburari hepatice.

Pct. 4

Inflamatia peretilor vaselor mici de sange. conducand la leziuni ale pielii cu frecventa
necunoscuta.

Inflamatia ficatului din cauza actiunii sistemului imunitar impotriva celulelor ficatului cu
frecventa necunoscuta.

Inflamatia tesutului rinichilor care inconjoara tubulii. conducand la insuficienta renala cu
frecventa necunoscuta.
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Calendar pentru implementarea acestei pozitii



Calendar pentru implementarea acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Noiembrie 2018 - intrunirea CMDh

Transmiterea catre autoritatile competente
nationale a traducerilor anexelor privind pozitia:

03 ianuarie 2019

Implementarea pozitiei de catre statele membre
(depunerea variatiei de catre detinatorul
autorizatiei de punere pe piatd):

27 februarie 2019
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