Priloha I

Vedecké zavery a dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti)
o registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilanénych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre nifuroxazid su vedecké zavery nasledovné:

Vzhladom na dostupné Udaje o pouzivani pocas gravidity a poCas dojcenia, mutagenite a karcinogenite
zo stadii in vitro/in vivo, literatlury a spontannych hldseni sa vybor PRAC domnieva, ze nifuroxazid
preukdzal mozny mutagénny potencidl, a preto sa nema pouzivat po¢as gravidity a poc¢as dojéenia a
nema sa odporudat pre Zzeny vo fertilom veku, pokial nepouzivaju Géinnt antikoncepciu. Vybor PRAC
preto dospel k zadveru, Ze informacie o lieku pre lieky obsahujluce nifuroxazid sa maju nalezite upravit.

Koordinacna skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) suhlasi s vedeckymi
zavermi vyboru PRAC.

D6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre nifuroxazid je CMDh toho nazoru, Zze pomer prinosu a rizika lieku
(liekov) obsahujluceho (obsahujlcich) nifuroxazid je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté
navrhované zmeny v informdaciach o lieku.

CMDh dospela k stanovisku, ze rozhodnutie (rozhodnutia) o registracii liekov, ktorych sa tyka jednotné
hodnotenie PSUR, ma (maju) byt zmenené. CMDh odporida, aby dotknuté ¢lenské staty

a Ziadatel/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohladnili toto stanovisko CMDh aj pre dalsie lieky
obsahujuce nifuroxazid, ktoré su v sucasnej dobe registrované v Eurdpskej Unii alebo st predmetom
buducich schvalovacich postupov v rdmci EU.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek
(lieky)



Do prisluénych €asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
poddciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarkntuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
. Cast 4.6

Odporucanie tykajlce sa pouzivania v gravidite, poCas dojCenia a pouzivania u pacientok vo fertilnom
veku sa ma zmenit alebo doplnit takto:

Gravidita

K dispozicii je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouzZiti nifuroxazidu u gravidnych Zien.
Stidie na zvieratach st nedostatoéné, pokial ide o reprodukéni toxicitu. Nifuroxazid vykazuje

podas gravidity a nemajad ho uzivat Zeny vo fertilnom veku, ktoré nepouzivaja Géinnd

antikoncepciu.

Laktacia

Nie je zname, ¢i sa nifuroxazid alebo jeho metabolity vylucuji do l'udského materského
mlieka. Ked'ze [nazov lieku] ma nizku biologick(i dostupnost (absorpcia z GIT asi 10 — 20 %
davky), mnoZstvo v mlieku bude pravdepodobne nizke. Vplyv na gastrointestinalny

mikrobiém dojéenych deti vSak nie je mozné vyliéit. VzhI'adom na nedostatoéné skiisenosti z
klinickej praxe sa liecba liekom [nhazov lieku] pocas dojcenia neodporuca.

Fertilita

Zo studii_na zvieratach nie su k dispozicii_dostato¢né informacie o Udinku [nazov lieku

na fertilitu.

o Cast 5.2

Informacie tykajuce sa zanedbatelnej (minimalnej) absorpcie z gastrointestindlneho traktu sa maju
vypustit a nahradit tymito informaciami:

Liek sa po peroralnom podani diastocne absorbuje (10 — 20 %) z gastrointestinalneho traktu
a vyznamne sa metabolizuje, pricom hlavné podiely cirkulujice v krvi tvoria metabolity.

. Cast 5.3

Informacia, ze Udaje zo Studii genotoxicity a reprodukénej toxicity neodhalili Ziadne osobitné riziko pre
ludi, sa mé vypustit. V ¢asti 5.3 sa maju uviest tieto informacie:

Nifuroxazid vykazuje moZzny mutagénny potencial.

o m
potkanoch (52/pohlavie/skupina), ktorym sa podaval nifuroxazid v strave pocas dvoch rokov

v_davkach 0, 200, 600 alebo 1 800 mg/kg/den. Napriek mutagénnym vlastnostiam sa

karcinogenita nifuroxazidu v pripade mysi ani v pripade potkanov nepreukazala.



Na zaklade porovnani plochy povrchu je relativhy nadsobok expozicie maximalnej davke pre

¢loveka 1 800 mg (493 mg/m2 za predpokladu, e telesnd hmotnost pacienta je 60 kq)

a_expozicie v _dvojroénych stidiach na mysiach (5 400 mg/m?2) 11-nasobny a nha potkanoch

(10 800 mg/m2) 22-nasobny.

Pisomna informacia pre pouzivatel’a

. 2. Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete [nazov lieku]
Upozornenia a opatrenia

- Z preventivhych dévodov sa [nazov lieku] nemé podavat pocas tehotenstva a_ poéas

V. v .V . v 7 . v

dojcenia. Pouzitie

Tehotenstvo a dojcenie

Z preventivnych dévodov sa [nazov lieku] nemé podavat podas tehotenstva a poéas dojéenia. Pouzitie
& jeeria—i ZRE i : -ie€by—U Zien v plodnom veku sa ma [nazov lieku]

s s v

pouzivat len vtedy, ak pouZivaj innu antikoncepciu.




Priloha III

(vtasovv harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

na zasadnuti koordina¢nej skupiny CMDh v aprili

Prijatie stanoviska CMDh: ) piny P
2022

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 6. juna 2022

prislusnym vnuatrostatnym organom:

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi 5. augusta 2022

(predlozenie ziadosti o zmenu drzitelom

rozhodnutia o registracii):
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