Anexa I

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 paracetamol (formulari i.v.), concluziile
stiintifice sunt urmatoarele:

Dupa revizuirea tuturor datelor disponibile, PRAC a confirmat riscul de acidoza metabolica cu decalaj
anionic ridicat atunci cand paracetamol este utilizat concomitent cu flucloxacilina si a recomandat in
octombrie 2017 (recomandarile PRAC privind semnalele adoptate la reuniunea PRAC din 25-29
septembrie 2017) sa actualizeze punctele 4.4, 4.5 si 4.8 din informatiile referitoare la medicament
pentru produsele care contin flucloxacilind pentru a mentiona acest risc si o atentionare in cazul
administrarii concomitente de flucloxacilina si paracetamol.

Avand 1n vedere recomandarea din semnalul evaluat pentru flucloxacilind si cazurile raportate, PRAC
recomanda actualizarea informatiilor referitoare la medicament pentru produsele care contin
paracetamol pentru a creste gradul de constientizare a PDS asupra acestei interactiuni medicament-
medicament care poate fi severa si letala.

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 paracetamol (formuléri i.v.), CMDh considera ca raportul
beneficiu-risc pentru medicamentul/medicamentele care contine/contin paracetamol (formulari i.v.)
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 paracetamol (formulari i.v.) sau care fac obiectul
procedurilor ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si
Aplicantii/Detinatorii Autorizatiilor de punere pe piatd sa ia In considerare aceastd concluzie 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-tiiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

Punctul 4.4

Se recomandi prudentd dacd paracetamol este administrat concomitent cu flucloxacilind din
cauza riscului crescut de acidozi metabolica cu decalaj anionic ridicat (HAGMA), in special la
pacientii cu insuficienta renala severa, septicemie, malnutritie si alte surse de deficit de glutation
(de exemplu, alcoolism cronic), precum si la pacientii care folosesc doze maxime zilnice de
paracetamol. Se recomanda monitorizarea atenta, inclusiv evaluarea nivelului 5-oxoprolinei
urinare.

Punctul 4.5

Este necesara prudenta atunci cind paracetamol este utilizat concomitent cu flucloxacilini,
deoarece administrarea concomitenta a fost asociata cu acidoza metabolica cu decalaj anionic
ridicat, in special la pacientii cu factori de risc (vezi pct. 4.4).

Prospect
2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati <numele produsului>
[...]

Paracetamol impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra daca luati:

- flucloxacilina (antibiotic), din cauza unui risc grav de anomalie a singelui si a lichidelor
(acidoza metabolica cu decalaj anionic ridicat) care necesita tratament de urgenta si care poate
aparea in special in caz de insuficientd renala severa, septicemie (atunci cind bacteriile si
toxinele acestora circula in singe, ducind la deteriorarea organelor), malnutritie, alcoolism

cronic si daca se utilizeaza dozele maxime zilnice de paracetamol.




Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh ianuarie 2022

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie cdtre autorititile nationale competente:

13 martie 2022

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

12 mai 2022
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