Anexo I

Conclusédes cientificas e fundamentos para a alteracio dos termos da(s) autorizacio(des) de
introducio no mercado



Conclusoes cientificas

Tendo em conta o relatorio de avaliagdo do PRAC sobre os relatérios periodicos de seguranga (RPS)
para o bisoprolol/perindopril, as conclusdes cientificas sdo as seguintes:

Tendo em conta os dados disponiveis na literatura sobre o risco de hipoglicemia grave com o uso
concomitante de betabloqueadores com sulfonilureias e tendo em conta um mecanismo de agdo
plausivel, o PRAC considera que uma relagdo causal entre o risco aumentado de hipoglicemia grave e
0 uso concomitante de bisoprolol / perindopril e sulfonilureias é, pelo menos, uma possibilidade
razoavel. O PRAC concluiu que a informagdo de medicamentos que contém bisoprolol / perindopril
deve ser alterada em conformidade.

Tendo analisado a recomendacdo do PRAC, o CMDh concorda com as conclusdes gerais do PRAC ¢
os fundamentos da sua recomendacgao.

Fundamentos para a alteracao dos termos da(s) Autorizacao(des) de Introduciio no Mercado
Com base nas conclusdes cientificas para bisoprolol / perindopril, o CMDh considera que o equilibrio
beneficio-risco do(s) medicamento(s) que contém (contém) bisoprolol / perindopril se mantém

inalterado na condi¢@o de serem introduzidas as alteragdes propostas na informagao do medicamento.

O CMDh recomenda a alteragdo dos termos da(s) autorizagdo(des) de introdugdo no mercado.



Anexo II

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



Alteracdes a incluir nas seccoes relevantes da Informacao do Medicamento (novo texto
sublinhado e a negrito, o texto a ser eliminado rasurade)

Resumo das Caracteristicas do Medicamento
e Seccdo 4.4
Deve ser incluida a adverténcia seguinte:

Doentes diabéticos

Aconselha-se precaugdo quando o <Nome Inventado> é utilizado em doentes com diabetes mellitus
com grandes flutuacdes nos valores da glicemia. Os betabloqueadores podem mascarar sintomas de
hipoglicemia. Os betabloqueadores podem aumentar ainda mais o risco de hipoglicemia
grave quando utilizados concomitantemente com sulfonilureias. Os doentes diabéticos
devem ser aconselhados a monitorizar cuidadosamente os niveis de glicemia (ver Seccao

4.5).

e Seccgao 4.5

As informagdes existentes sobre a interagdao com outros medicamentos e outras formas de interacao
devem ser alteradas do seguinte modo:

Utilizacdo concomitante que requer cuidados especiais

Relacionada com o bisoprolol e o perindopril

Antidiabéticos (insulinas, antidiabéticos orais)

[...]

A administragdo concomitante de bisoprolol com insulina e antidiabéticos orais pode aumentar o
efeito de diminuicdo da glicemia. O bloqueio dos beta-adrenorecetores pode mascarar os sintomas
de hipoglicemia. O uso concomitante de betabloqueadores com sulfonilureias pode
aumentar o risco de hipoglicemia grave (ver Secgdo 4.4).

Folheto Informativo

e Secgdo 2
As informagdes existentes devem ser alteradas do seguinte modo:
Outros medicamentos e <Nome inventado>

[...]

Assegure-se que fala com o seu médico se estiver a tomar algum dos seguintes medicamentos:

[...]
e medicamentos para tratar a diabetes, incluindo insulina e sulfonilureias (ex:
glibenclamida, gliquidona, gliclazida, glipizida, glimepirida ou tolbutamida). O
bisoprolol pode aumentar o risco de niveis gravemente baixos de glicose no sangque

quando utilizado com estes medicamentos.




Anexo IIT

Calendario para a implementacio da presente posicao



Calendario para a implementacao do acordo

Membros (apresentagdo da alteragdo pelo
Titular da Autorizagdo de Introdugdo no
Mercado):

Adocdo do acordo do CMDh: Reunido do CMDh em junho 2026
Transmissao as Autoridades Nacionais 10 agosto 2026

Competentes das tradugdes dos anexos do

acordo:

Implementacao do acordo pelos Estados- 9 outubro 2026




