Liite I

Tieteelliset piatelmit ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset piAdtelmiit

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka laéketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt amlodipiinia koskevista maérdaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset padtelmat
ovat seuraavat:

Laaketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) katsoi kirjallisuustictojen tarkastelun perusteella,
ettd syy-yhteyttd amlodipiinin kéyton ja toksisen epidermaalisen nekrolyysin (TEN) vélilla ei voida
sulkea pois, ja kehottaa siksi lisiéiméén tdmén haittavaikutuksen valmistetietoihin esiintyvyydelld
tuntematon. Kohtaan 4.5 péivitettiin lisdksi tiedot CYP3A4:n induktoreiden, kuten rifampisiinin,
samanaikaisesta kadytostd sekd lisdohjeet potilaille. Kohtaan 4.6 paivitetddn myos tiedot amlodipiinin
erittymisestd imettdvien naisten rintamaitoon. Pakkausseloste péivitetdan vastaavasti.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhmi (CMDh) on yhtd mieltd PRAC:n tekemien
paételmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Amlodipiinia koskevien tieteellisten padtelmien perusteella CMDh katsoo, ettd amlodipiinia
sisédltdvien ladkevalmisteiden hydty-haittatasapaino on muuttumaton, mikéli valmistetietoja muutetaan
ehdotetulla tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd timin yksittdisen madrdaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
ladkevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Siltd osin kuin EU:ssa on tilld hetkelld hyvéksytty
muitakin amlodipiinia sisdltidvid lddkevalmisteita tai jos niitd késitelldén tulevissa
hyvaksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee jisenmaita/hakijaa/ myyntiluvan haltijoita
ottamaan tdmian CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.



Liite II

Kansallisesti hyviksyttyjen lalikkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtivit muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yliviivatty)

Valmisteyhteenveto

. Kohta 4.5
CYP3A4:n estdjdt

(...)
CYP3A4:n induktorit

Tunnettujen CYP3A4:n induktoreiden samanaikaisen kiyton vhteydessid amlodipiinin pitoisuus

plasmassa saattaa vaihdella. Verenpainetta pitia siksi seurata ja annoksen saitimisti harkita
etenkin voimakkaiden CYP3A4:n induktoreiden (esim. rifampisiini, maakikuisma)
samanaikaisen kivton aikana ja sen jilkeen.

. Kohta 4.6

Amlodipiini erittyy ihmisen rintamaitoon. Lapsen saama osuus didin annoksesta on 3-7 %
(arvioitu Kvartiilivili), enintiin 15 %. Amlodipiinin vaikutusta imeviiseen ei tunneta.-Ei-tiedeté;
erittyyké-amlodipiini-thmisenrintamattoon: On péitettivi lopetetaanko rintaruokinta vai lopetetaanko
amlodipiinihoito ottaen huomioon rintaruokinnasta aiheutuvat hyodyt lapselle ja hoidosta koituvat
hyodyt didille.

. Kohta 4.8

Seuraava(t) haittavaikutu(k)s(et) pitdd lisdtd elinjérjestelmén lho ja ihonalainen kudos kohdalle
esiintyvyydelld Tuntematon:

Toksinen epidermaalinen nekrolvysi

Pakkausseloste

2. Mitd sinun on tiedettdva, ennen kuin otat <Lidkevalmisteen nimi> -valmistetta
Muut ladkevalmisteet ja <Laddkevalmisteen nimi>

(..)

<Liadkevalmisteen nimi> voi vaikuttaa muihin ldékkeisiin ja muut lddkkeet voivat vaikuttaa siihen.
Téllaisia ladkkeitd ovat:

e rifampisiini, erytromysiini, klaritromysiini (antibiootteja)

Raskaus ja imetys

(..)

Imetys



Eitiedeti—erittyyké—Pienid _méairid amlodipiinia _on havaittu erittyvin didinmaitoon. Sinun on
kerrottava lddkarille ennen [Lédkevalmisteen nimi] -valmisteen kéyttdd, jos imetét tai olet aloittamassa
imetysta.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Hakeudu vélittomasti lddkariin, jos sinulla esiintyy jokin seuraavista haittavaikutuksista tdmén
ladkkeen ottamisen jélkeen:

» vakavat ihoreaktiot, mukaan lukien voimakas ihottuma, nokkosihottuma, ihon punoitus kauttaaltaan
koko keholla, voimakas kutina, rakkulamuodostus, ihon hilseily ja turvotus, limakalvojen tulehdus
(Stevens-Johnsonin oireyhtymad, toksinen epidermaalinen nekrolyysi), tai muut allergiset reaktiot




Liite I1T

Tamén lausunnon toteuttamisaikataulu



Timan lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen: CMDh:n kokous lokakuu

Lausunnon liitteiden kddnndsten toimittaminen 25. marraskuuta 2017
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytdntdonpano 24. tammikuuta 2018
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):




