Anexo 1

Conclusoes cientificas e fundamentos da alteracdao dos termos da(s)
autorizacao(oes) de introducao no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatério de avaliacdo do PRAC sobre os relatdrios periddicos de seguranga (RPS)
para o perindopril, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Sindrome de Secregdo inapropriada da hormona antidiurética (SIADH)

Tendo em consideracdo os dados disponiveis sobre SIADH da literatura e de notificagdes espontaneas,
incluindo alguns casos com relagao temporal proxima, resposta positiva a interrupgao do tratamento e
perante um mecanismo de agdo plausivel, o PRAC considera que uma relagdo causal entre o
perindopril e SIADH €, pelo menos, uma possibilidade razoavel. O PRAC concluiu que a Informacdo do
Medicamento de produtos contendo perindopril deve ser alterada em conformidade.

Atualizacdo da seccdo 4.8 do RCM para adicionar a reagdo adversa “Sindrome de secrecdo inapropriada
da hormona antidiurética (SIADH)” com frequéncia “raro”. O Folheto Informativo é atualizado em
conformidade.

Depressao
Tendo em consideracdo os dados disponiveis sobre depressao de ensaios clinicos e de notificacoes

espontaneas, incluindo alguns casos com relacdo temporal préxima, resposta positiva a interrupgao do
medicamento e perante um mecanismo de acdo plausivel, o PRAC considera estabelecida uma relagao
causal entre perindopril e depressao. O PRAC concluiu que a Informagdo do Medicamento de produtos
contendo perindopril deve ser alterada em conformidade.

Atualizacdo da secgdo 4.8 do RCM para adicionar a reacdo adversa “depressao” com frequéncia “pouco
frequente”. O Folheto Informativo é atualizado em conformidade.

Afrontamentos

Tendo em consideracdo os dados disponiveis sobre afrontamentos de ensaios clinicos, literatura e
notificagdes espontaneas, incluindo alguns casos com relagdo temporal proxima, resposta positiva a
interrupcdo e/ou reintroducdo do tratamento e perante um mecanismo de acado plausivel, o PRAC
considera estabelecida uma relagao causal entre perindopril e afrontamentos. O PRAC concluiu que a
Informacao do Medicamento de produtos contendo perindopril deve ser alterada em conformidade.

Atualizacdo da seccdo 4.8 do RCM para adicionar a reacdo adversa “Afrontamentos” com frequéncia
“raro”. O Folheto Informativo é atualizado em conformidade.

Anuria/oliguria

Tendo em consideracdo os dados disponiveis sobre anuria e oliguria de notificagcdes espontaneas,
incluindo alguns casos com relacdo temporal préxima, resposta positiva a interrupgdo do tratamento e
perante um mecanismo de agdo plausivel, o PRAC considera estabelecida uma relacdo causal entre
perindopril e anuria e oliguria. O PRAC concluiu que a Informacdo do Medicamento de produtos
contendo perindopril deve ser alterada em conformidade.

Atualizacdo da seccdo 4.8 do RCM para adicionar a reacdo adversa “anuria” e “oliguria” com frequéncia
“raro”. O Folheto Informativo é atualizado em conformidade.

Insuficiéncia renal aguda

Tendo em consideracdo os dados disponiveis sobre insuficiéncia renal aguda de ensaios clinicos, o
PRAC considera estabelecida uma relagdo causal entre perindopril e andria e oliguria. O PRAC concluiu
que a Informacdao do Medicamento de produtos contendo perindopril deve ser alterada em
conformidade.

Atualizacdo da seccdo 4.8 do RCM para alterar a reagdo adversa “insuficiéncia renal aguda”, de
frequéncia” muito raro” para “raro”. O Folheto Informativo é atualizado em conformidade.



O CMDh concorda com as conclusdes cientificas do PRAC.

Fundamentos da alteracao dos termos da(s) autorizacao(des) de introducao no mercado

Com base nas conclusGes cientificas relativas ao perindopril, o CMDh considera que o perfil beneficio-
risco do(s) medicamento(s) que contém (contém) perindopril se mantém inalterado na condicdo de
serem introduzidas as alteragbes propostas na informagcdo do medicamento.

O CMDh conclui que os termos da(s) autorizagao(8es) de introducdo no mercado no ambito desta
avaliacdo Unica do RPS devem ser alterados. Na medida em que outros medicamentos que contém
perindopril estdo atualmente autorizados na UE ou serdo objeto de procedimentos de autorizagao na
UE no futuro, o CMDh recomenda que os Estados Membros envolvidos e o requerente/titulares das
autorizacoes de introdugdo no mercado tomem em devida consideracao esta posicao do CMDh.



Anexo 11

Alteracoes a Informacao do Medicamento do(s) medicamento(s)
autorizado(s) por meio de procedimentos nacionais



Alteracdes a incluir nas secgoes relevantes da Informagdao do Medicamento (novo texto
sublinhado e a negrito, texto a ser eliminado rasurade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

. Secgdo 4.8

A reagdo adversa seguinte deve ser adicionada a classe de sistemas de orgdos “Doengas enddcrinas”
com a frequéncia “raros”:

A reagdo adversa seguinte deve ser adicionada a classe de sistemas de orgdos de “Perturbacgdes do
foro psiquiatrico” com a frequéncia “Pouco frequentes”:

Depressao

A reagdo adversa seguinte deve ser adicionada a classe de sistemas de orgdos de “Doencas renais e
urinarias” com a frequéncia “raros”:

Anuria/Oliguria

A reagdo adversa seguinte deve ser adicionada a classe de sistemas de orgdos de “Vasculopatias” com
a frequéncia “raros”:

Afrontamento

A frequéncia da reacdo adversa “insuficiéncia renal aguda” deve ser alterada para “raros” "

Folheto Informativo

. Secgao 4

Informe o seu médico se sentir algum dos seguintes efeitos indesejaveis seguintes:

Pouco frequentes

Depressao

Raros



Urina escura, sensacao de mal-estar (nausea) ou enjoo (vomitos), cdibras musculares,

confusdo e convulsdes. Estes podem ser sintomas de uma condicdao denominada SIADH
(secrecdo inapropriada de hormona antidiurética).

Producdo de urina diminuida ou ausente

Afrontamentos

- _=A

Insuficiéncia renal aguda [frequéncia alterada para “Muito raros”]




Anexo III

Calendario para a implementacao da presente posicao



Calendario para a implementacao da presente posicao

Adocdo da posicao do CMDh:

Reunido do CMDh de junho de 2021

Transmissdo as Autoridades Nacionais
Competentes das tradugdes dos anexos da
posicao:

8 de agosto de 2021

Implementacao da posicao pelos Estados-
Membros (apresentacdo da alteracao pelo titular
da Autorizagdo de Introducdo no Mercado):

7 de outubro de 2021




