Bilag I

Videnskabelige konklusioner og begrundelser for zendring af betingelserne for
markedsferingstilladelsen/-tilladelserne



Videnskabelige konklusioner

Under hensyntagen til PRAC’s vurderingsrapport om PSUR’en/PSUR’erne for perindopril er CMDh
naet frem til folgende videnskabelige konklusioner:

Syndrom med uhensigtsmassig udskillelse af antidiuretisk hormon (STADH)

I betragtning af tilgeengelige data om SIADH fra litteraturen, spontane rapporter, der i nogle tilfelde
omfattede et taet tidsmeessigt forhold, en positiv dechallenge, og i betragtning af en sandsynlig
virkningsmekanisme, vurderer PRAC, at en arsagssammenhang mellem perindopril og SIADH i det
mindste er en rimelig mulighed. PRAC konkluderede, at produktinformationen for produkter
indeholdende perindopril ber @&ndres i overensstemmelse hermed.

Pkt. 4.8 i produktresuméet opdateres for at tilfgje bivirkningen ”Syndrom med uhensigtsmassig
udskillelse af antidiuretisk hormon (SIADH)” med hyppigheden ”sjelden”. Indleegssedlen opdateres i
overensstemmelse hermed.

Depression
I betragtning af tilgeengelige data om depression fra kliniske studier, spontane rapporter, der i nogle

tilfeelde omfattede et teet tidsmaessigt forhold, en positiv dechallenge og/eller rechallenge, og i
betragtning af en sandsynlig virkningsmekanisme, vurderer PRAC, at der er etableret en
arsagssammenheeng mellem perindopril og depression. PRAC konkluderede, at produktinformationen
for produkter indeholdende perindopril ber @&ndres i overensstemmelse hermed.

Pkt. 4.8 i produktresuméet opdateres for at tilfgje bivirkningen “’depression” med hyppigheden ”ikke
almindelig”. Indleegssedlen opdateres i overensstemmelse hermed.

Rodmen

I betragtning af tilgeengelige data om redmen fra kliniske studier, litteraturen, spontane rapporter, der i
nogle tilfelde omfattede et teet tidsmaessigt forhold, en positiv dechallenge og/eller rechallenge, og i
betragtning af en sandsynlig virkningsmekanisme, vurderer PRAC, at der er etableret en
arsagssammenheang mellem perindopril og redmen. PRAC konkluderede, at produktinformationen for
produkter indeholdende perindopril ber @&ndres i overensstemmelse hermed.

Pkt. 4.8 1 produktresuméet opdateres for at tilfgje bivirkningen “redmen” med hyppigheden “sjalden”.
Indleegssedlen opdateres i1 overensstemmelse hermed.

Anuri/oliguri
I betragtning af tilgeengelige data om anuri og oliguri fra spontane rapporter, der i nogle tilfzlde

omfattede et taet tidsmeessigt forhold, en positiv dechallenge, og i betragtning af en sandsynlig
virkningsmekanisme, vurderer PRAC, at der er etableret en rsagssammenhaeng mellem perindopril og
anuri og oliguri. PRAC konkluderede, at produktinformationen for produkter indeholdende perindopril
ber @ndres i overensstemmelse hermed.

Pkt. 4.8 i produktresuméet opdateres for at tilfgje bivirkningerne anuri” og “oliguri” med
hyppigheden “’sjeelden”. Indlaeegssedlen opdateres i overensstemmelse hermed.

Akut nyresvigt
I betragtning af tilgeengelige data om akut nyresvigt fra kliniske studier, vurderer PRAC, at der er

etableret en arsagssammenhang mellem perindopril og akut nyresvigt. PRAC konkluderede, at
produktinformationen for produkter indeholdende perindopril ber @ndres 1 overensstemmelse hermed.

Pkt. 4.8 i produktresuméet opdateres for at aendre bivirkningen ”akut nyresvigt” fra hyppigheden
”meget sjeelden” til hyppigheden ”sjaelden”. Indlaegssedlen opdateres i overensstemmelse hermed.

CMDh tilslutter sig PRAC's videnskabelige konklusioner.



Begrundelser for zndring af betingelserne for markedsferingstilladelsen/-tilladelserne

Pé baggrund af de videnskabelige konklusioner for perindopril er CMDh af den opfattelse, at
benefit/risk-forholdet for det l&egemiddel/de legemidler, der indeholder perindopril, forbliver uaendret
under forudsetning af, at de foresldede @ndringer indferes i produktinformationen.

CMDh er néet frem til, at markedsferingstilladelsen/-tilladelserne omfattet af denne PSUR-vurdering
ber andres. I det omfang andre laegemidler indeholdende perindopril allerede er godkendt eller soges
godkendt i EU, anbefaler CMDA, at de relevante medlemsstater og ansgger/indehaver af
markedsforingstilladelsen/-tilladelserne tager beherigt hensyn til CMDh’s indstilling.



Bilag IT

Zndringer i produktinformationen for det/de nationalt godkendte lzegemiddel/lzegemidler



Zndringer, der skal indferes i de relevante punkter i produktresumeet (ny tekst med
understregning og fed skrift, slettet tekst med gennemstregning)

Produktresumé
e Pkt . 4.8

Foalgende bivirkning skal tilfgjes under systemorganklassen ”Det endokrine system” med hyppigheden
”sjelden”:

Svyndrom med uhensigtsmaessig udskillelse af antidiuretisk hormon (SIADH)

Folgende bivirkning skal tilfajes under systemorganklassen Psykiske forstyrrelser” med hyppigheden
”ikke almindelig”:

Depression

Folgende bivirkning skal tilfgjes under systemorganklassen ’Nyrer og urinveje” med hyppigheden
”sjelden”:

Anuri/Oliguri

Folgende bivirkning skal tilfgjes under systemorganklassen ”Vaskulere sygdomme” med
hyppigheden “’sjelden”:

Redmen

Hyppigheden af bivirkningen ”akut nyresvigt” skal @ndres til ’sjeelden”.

Indlaegsseddel

e Punkt4

Forteel det til din leege, hvis du oplever nogen af felgende bivirkninger:
Ikke almindelige

Depression

Sjeelden

Mork urin, kvalme eller opkastning, muskelkramper, forvirring og krampeanfald. Dette kan
vaere symptomer pa en tilstand, der kaldes SIADH (uhensigtsmaessig udskillelse af antidiuretisk

hormon).

Nedsat eller ophert urinproduktion

Roedmen



Akut nyresvigt [eendret fra hyppigheden "meget sjeelden”]




Bilag I1I

Tidsplan for implementering af denne indstilling



Tidsplan for implementering af denne indstilling

Vedtagelse af CMDh’s indstilling:

CMDh-mgde juni 2021

i medlemsstaterne (indehaveren af
markedsferingstilladelsen indsender
variationsansggning):

Oversettelser af bilagene for indstillingen 08/08/2021
fremsendes til de relevante nationale

myndigheder:

Indstillingen implementeres 07/10/2021




