Priloha 1

Vedecké zavery a dévody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti)
O registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilan¢nych rizik (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre nitrofurantoin a nifurtoinol si vedecké zavery
nasledovné:

Vybor PRAC dospel na zaklade postdenia dokumentacie a Udajov z bezpecnostnych databaz k zaveruy,
ze pri¢inna suvislost medzi nitrofurantoinom, nifurtoinolom a autoimunitnou hepatitidou, intersticialnou
nefritidou a koznou vaskulitidou je pravdepodobnd, a preto odporuca aktualizaciu informacii o liekoch
uvedenim tychto neZiaducich reakcii s frekvenciou vyskytu ,,nezname*. Navyse, vzhladom na zdvaznost
autoimunitnej hepatitidy ma byt tato neziaduca liekova reakcia uvedena aj v ¢asti 4.4 suhrnu
charakteristickych vlastnosti lieku. Pisomna informacia pre pouzivatela ma byt zodpovedajiacim
spésobom aktualizovana.

Okrem toho sa maju na zaklade Gdajov poskytnutych od drzitelov rozhodnutia o registracii a Gdajov

z literatlry aktualizovat aj kontraindikacie u pacientov s poSkodenim obli¢iek, a to pokial ide

o hrani¢nl hodnotu odhadovanej rychlosti glomerularnej filtracie (estimated glomerular filtration rate,
eGFR) < 45 ml/min.

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

Do6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre nitrofurantoin a nifurtoinol je CMDh toho nazoru, Zze pomer prinosu
a rizika lieku (liekov) obsahujuceho (obsahujucich) nitrofurantoin a nifurtoinol je nezmeneny za
predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o lieku.

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

a Ziadatel/drzitelia rozhodnutia o registracii nalezite zohladnili toto stanovisko CMDh aj pre dalsie lieky
obsahujlce nitrofurantoin a nifurtoinol, ktoré sa v sicasnej dobe registrované v Eurdpskej unii, alebo
s predmetom buducich schvalovacich postupov v ramci EU.
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Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek
(lieky)



Do prisluénych &asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
poddiarknuty a zvyrazneny, odstraneny text prefiarknuty)

Suhrn charakteristickych viastnosti lieku

Cast 4.3

Kontraindikacie pri poskodeni obliciek

<..> (kHrenskreatinfAtmenej-ake-60-miAmin) <..> (klirenskreatinthu-menejake40-mifmin) <..>
A maju byt vymazané vsetky ostatné hodnoty klirensu kreatininu iné ako ,menej ako 45 ml/min“.

<..> (odhadovana rychlost glomeruldrnej filtracie (estimated glomerular filtration rate.

eGFR) menej ako 45 mi/min) <..>

Cast 4.4

Hepatotoxicita

Zriedkavo sa vyskytuju hepatalne reakcie vratane hepatitidy, autoimunitnej hepatitidy,
cholestatickej Zltacky, chronickej aktivnej hepatitidy a hepatickej nekrézy. Boli hlasené

pripady Gmrti. Nastup chronickej aktivnej hepatitidy mdéze byt skrytv a preto sa u pacientov
maju pravidelne monitorovat'zmeny v biochemickych vySetreniach, ktoré mézu
naznadovat poskodenie pedene. V pripade vyskytu hepatitidy je potrebné ihned’ prerusit

podavanie lieku a prijat vhodné opatrenia.

Cast 4.8

Poruchy imunitného systému: Kozné vaskulitida (frekvencia vyskytu— nezname).

Poruchy pelene a ZI¢ovych ciest: Autoimunitna hepatitida (frekvencia vyskytu — nezname).

Poruchy obli¢iek a mocovych ciest: Intersticialna nefritida (frekvencia vyskytu — nezname).

Pisomna informacia pre pouzivatel’a

Cast 2
Upozornenia a opatrenia

Kontaktujte svojho lekara, ak sa u vas vyskytne unava, zoZltnutie pokozky alebo odi,
svrbenie, koZné vyrazky, bolest kibov, bolest brucha, nevol'nost, vracanie, strata chuti do

jedla, tmavy mo¢ a bleda alebo sivo sfarbena stolica. MéZu to byt priznaky ochorenia
ecene.




Cast 4

Zapal stien malych krvnych ciev spbésobujuci poSkodenie pokozky s castostou vyskytu
nezname.

Zapal peéene v dosledku napadnutia peéefiovych buniek imunithym systémom s &astostou
vvskytu nezname.

Zapal tkaniva obliciek lokalizovaného okolo oblickovych kanalikov veddci k poskodeniu
oblidiek s éastostou vyskytu nezname.
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(v:asovv harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh november 2018

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prisluSnym vnuatroStatnym organom:

3. januar 2019

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozenie zZiadosti o zmenu drzitefom
rozhodnutia o registracii):

27. februar 2019
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