Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény podminek registrace (rozhodnuti o
registraci)



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC, tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) pro nitrofurantoin a nifurtoinol, byly pfijaty tyto védecké
zavéry:

Na zakladé posouzeni literatury a dat z datab&zi bezpecnostnich Gdajl se vybor PRAC domniva, Ze
kauzalni vztah mezi nitrofurantoinem, nifurtoinolem a autoimunitni hepatitidou, intersticialni nefritidou
a koznf vaskulitidou je mozny, a proto doporucuje provést aktualizaci informaci o pfipravcich uvedenim
téchto nezddoucich G¢inkd na seznamu s ,,neznamou* frekvenci vyskytu. Navic kvili zavaznosti
autoimunitni hepatitidy tento nezadouci U¢inek ma byt rovnéz reflektovan v bodu 4.4 Souhrnu udajl o
pfipravku. PFibalovou informaci je tfeba aktualizovat odpovidajicim zplsobem.

Dale na zakladé Gdajd poskytnutych drziteli rozhodnuti o registraci a Udajl v literatuie, kontraindikace
u pacientl s poruchou funkce ledvin se aktualizuje s ohledem na urovef odhadované miry glomerularni
filtrace (eGFR) na < 45 ml/min.

Skupina CMDh souhlasi s védeckym zavérem vypracovanym vyborem PRAC.
Zdlivodnéni zmény podminek registrace (rozhodnuti o registraci)

Na zakladé v&deckych zavérl tykajicich se nitrofurantoinu, nifurtoinolu skupina CMDh zastava
stanovisko, ze pomé&r piinosd a rizik 1é¢ivého pripravku (légivych pFipravk() obsahujicich nitrofurantoin
a nifurtoinol z{stavéa nezménény, a to pod podminkou, e v informacich o ptipravku budou provedeny
navrhované zmény.

Skupina CMDh dospéla ke stanovisku, ze je nezbytnd zména v registraci piipravkd zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dobé registrovany
dalsi 1écivé pripravky s obsahem nitrofurantoinu a nifurtoinolu nebo jsou takové pripravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby zUdastnéné Clenské staty a
Zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fFadné zvazili toto stanovisko skupiny CMDh.



Priloha II

Zmeény v informacich o pripravku pro lécivy pripravek registrovany / lécivé
pripravky registrované na vnitrostatni Grovni



Zmény, které maji byt vloZzeny do pfislusnych bodii informaci o pfripravku (novy text
podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfesSkrtnuty)

Souhrn adajli o pripravku

Bod 4.3

Kontraindikace souvisejici s poruchou funkce ledvin

<..> (elearancekreatinintpod-60-mimin:)<..> (clearancekreatinintpod40-miimin:) <..>
A odstranéni jinych hodnot pro clearance kreatininu jinych nez ,méné nez 45 ml/min.“

<..> (eGFR méné nez 45 ml/min.) <..>

Bod 4.4

Hepatotoxicita

Vzacné dochazi k jaternim reakcim, véetné hepatitidy, autoimunitni hepatitidy, cholestatické
Zloutenky. chronické aktivni hepatitidy a nekrdzy jater. Byla hlaSena i umrti. Nastup
chronické hepatitidy miize byt pozvolny, pacienti maji byt pravidelné monitorovani ve

smyslu zmén biochemickych testii, které mohou poskozeni jater indikovat. Pokud dojde k
vyskytu hepatitidy, je tfeba ihned ukondit pouzivani Iéciva a prijmout prislusna opatreni.

Bod 4.8

Poruchy imunitniho systému: KoZni vaskulitida (frekvence vyskytu — neni znamo).

Poruchy jater a ZluCovych cest: Autoimunitni hepatitida (frekvence vyskytu — neni znamo).

Poruchy ledvin @ mocovych cest: Intersticialni nefritida (frekvence vyskytu — neni znamo).

Pribalova informace

Bod 2
Upozornéni a opatfeni

Informujte svého Iékare. pokud se u vas objevi Unava, zezloutnuti kéiZze nebo oéniho bélma.

svédéni, kozni vyrazka, bolest kloubii, neprijemné pocity v oblasti bricha. pocit na zvraceni,

zvraceni, ztrata chuti k jidlu, tmava mo¢ a svétla ¢i Seda barva stolice. MiiZe se jednat o
pfiznaky poruchy funkce jater.

Bod 4

Zanét stén malych krevnich cév zplsobujici koZni defekty s neznamou €etnosti vyskytu.

Zanét jater zplisobeny poruchou imunitniho systému, kdy se tvofFi protilatky proti vlastnim
jaternim bunkam s neznamou cetnosti vyskytu.

Z2anét tkané ledvin obklopujici ledvinné kanalky zptisobujici poruchu ledvin s neznamou
Cetnosti vyskytu.




Priloha III

Harmonogram pro implementaci zavérl



Harmonogram pro implementaci zavér

Schvaleni zavérd skupinou CMDh: Na zasedani skupiny CMDh v listopadu 2018

Pfedani pFeloZenych pFiloh té&chto zavérl 3. ledna 2019
prisludnym narodnim orgdniim:

Implementace zavérl ¢lenskymi staty 27. Gnora 2019
(predlozeni zmény drzitelem rozhodnuti o
registraci):
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