Anexal

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor
autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata



Concluzii stiintifice

Avand in vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele periodice
actualizate privind siguranta (RPAS) pentru amiodarona, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avand in vedere datele disponibile din literatura de specialitate si din raportarile spontane, inclusiv
cronologia compatibila privind interactiunea medicamentoasa dintre amiodarona si sirolimus, ducand la
cresterea toxicitatii sirolimusului, PRAC considera ca dovezile cumulative analizate sunt suficiente
pentru a sustine o relatie de cauzalitate. PRAC a concluzionat ca informatiile referitoare la medicament
ale medicamentelor care contin amiodarona trebuie modificate in consecinta pentru a reflecta aceasta
interactiune medicamentoasa cu sirolimus.

Avand in vedere datele disponibile din literatura de specialitate si din raportarile spontane, PRAC
considera ca o relatie cauzald intre amiodarona si urmatoarele reactii adverse: halucinatii, neutropenie,
agranulocitoza si scadere a libidoului reprezinta cel putin o posibilitate rezonabila. PRAC a concluzionat
ca informatiile referitoare la medicament ale medicamentelor care contin amiodarona trebuie
modificate Tn consecinta.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru amiodarond, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin amiodarona este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaludri unice a RPAS. in mésura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin amiodarona sau care fac obiectul procedurilor
ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si
Aplicantii/Detinatorii Autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceasta concluzie a CMDh.



Anexa II

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru
medicamentul/medicamentele autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la
medicament (textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

. Pct. 4.5

Interactiunea trebuie addaugata dupa cum urmeaza:
Substraturi ale CYP P450 3A4

- Alte medicamente metabolizate de catre citocromul P450 3A4: exemple de astfel de medicamente
sunt lidocaing, sirolimus, tacrolimus, sildenafil, fentanil, midazolam, triazolam, dihidroergotamina,
ergotamina si colchicina.

. Pct. 4.8

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la Tulburari psihice (Baza de date MedDRA pe aparate,
sisteme si organe), categoria de frecventa frecventa:

- Scadere a libidoului

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la Tulburari psihice (Baza de date MedDRA pe aparate,
sisteme si organe) cu frecventd necunoscuta:

- Halucinatii

Urmatoarea(le) reactie(i) adversa(e) trebuie adaugata(e) la Tulburari hematologice si limfatice (Baza
de date MedDRA pe aparate, sisteme si organe) cu frecventa necunoscuta:

- Neutropenie

- Agranulocitoza

Prospect

. Punctul 2 - Ce trebuie sa stiti nainte sa luati <medicamentul>

<medicamentul> poate creste efectul urmatoarelor medicamente:

Ciclosporing, and tacrolimus si sirolimus - utilizate pentru a preveni respingerea transplanturilor
. Punctul 4 - Reactii adverse posibile

Reactii adverse frecvente (pot afecta péna la 1 din 10 persoane)
e Scadere a dorintei sexuale

Cu frecventa necunoscuta (frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile)
e A vedea, a auzi sau a simti lucruri care nu sunt acolo (halucinatii

o Puteti face mai multe infectii decat de obicei. Acest lucru poate fi cauzat de o scadere a

numarului de celule albe din sange (neutropenie).

e Scadere severa a numarului de celule albe din sdnge, ceea ce creste riscul de aparitie a

infectiilor (agranulocitoza).




Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din septembrie 2021

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta
pozitie catre autoritatile nationale competente:

31 octombrie 2021

Punerea 1n aplicare a acestei pozitii
de catre statele membre (depunerea variatiei de

catre detindtorul autorizatiei de punere pe piatd):

30 decembrie 2021
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