Anexa I

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 amlodipind/atorvastatind, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avéand 1n vedere datele disponibile din raportarile spontane, publicatiile stiintifice relevante (de exemplu,
Bland CM et al., Berg ML et al., McConnell HL et al. si Wei C. et al, 2023), PRAC considera ca o relatie de
cauzalitate pentru interactiunea medicamentoasa intre daptomicina si atorvastatina si riscul crescut asociat de
miopatie si/sau rabdomioliza reprezinta cel putin o posibilitate rezonabild pentru combinatia de
amlodipind/atorvastatina in doza fixa.

Mai mult, avand in vedere datele disponibile din cazurile spontane si riscul de eruptie lichenoida indusa de
medicament asociat cu atorvastatina, PRAC considera ca reactia lichenoida indusa de medicament ca reactie
adversd la medicament aparutd la combinatia de amlodipind/atorvastatina in doza fixa reprezinta cel putin o
posibilitate rezonabila.

PRAC a concluzionat ca informatiile referitoare la medicament ale medicamentelor care contin
amlodipind/atorvastatina trebuie modificate corespunzitor.

In urma analizarii recomandarii PRAC, CMDh este de acord cu concluziile generale si cu motivele
recomandarii PRAC.

Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata
Pe baza concluziilor stiintifice pentru amlodipind/atorvastatind, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc
pentru medicamentul care contine/medicamentele care contin amlodipind/atorvastatind este neschimbat, sub

rezerva modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh recomanda modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata.



Anexa I1

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul autorizat/medicamentele
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-taiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

. Pct. 4.4

Trebuie adaugata o atentionare dupd cum urmeaza:

Tratament concomitent cu alte medicamente

[...]

Riscul aparitiei miopatiei si/sau rabdomiolizei poate fi crescut in cazul administrarii inhibitorilor de
HMG-CoA reductazi (de exemplu, atorvastatini) in asociere cu daptomicini(vezi pct. 4.5). Trebuie

luati in_considerare intreruperea temporari a tratamentului cu<denumirea medicamentului> la
acientii tratati cu daptomicini, cu exceptia cazului in care beneficiile administrarii tratamentului in

asociere depasesc riscul. Daci administrarea tratamentului in asociere nu poate fi evitati, valorile
concentratiilor plasmatice ale creatinkinazei (CK) trebuie determinate de 2-3 ori pe siptiméina, iar
pacientii trebuie monitorizati indeaproape pentru depistarea oriciror semne sau simptome care pot
indica miopatia.

. Pct. 4.5

Trebuie addugata o interactiune dupd cum urmeaza:

[...] Efectul altor medicamente asupra <denumirea medicamentului>_

[...]

Daptomicini: au fost raportate cazuri de miopatie si/sau rabdomiolizi in cazul inhibitorilor de HMG-
CoA reductaza (de exemplu, atorvastatini) administrati in asociere cu daptomicina. Daca administrarea
in asociere nu poate fi evitati, se recomandi monitorizarea clinici adecvati (vezi pct. 4.4).

[.]

. Pct. 4.8

Urmadtoarea reactie adversa trebuie adaugatd la clasificarea ASO ,,Afectiuni cutanate si ale tesutului
subcutanat” la categoria de frecventa ,,rare”:

Reactie lichenoida indusa de medicament

Prospect

. Pct. 2
Trebuie addugata o interactiune dupa cum urmeaza:
[...] Ce trebuie sa stiti inainte sa luati <denumirea medicamentului>
<Denumirea medicamentului> impreuna cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea s luati orice alte
medicamente: Exista unele medicamente care pot modifica efectul atorvastatinei sau efectul acestora poate fi
modificat de atorvastatina. Acest tip de interactiune poate duce la reducerea efectului unuia dintre medicamente
sau al ambelor medicamente. Alternativ, pot creste riscul de aparitie a reactiilor adverse sau severitatea
reactiilor adverse, inclusiv afectiunea de distrugere semnificativd a muschilor, cunoscuta sub numele de
rabdomioliza, descrisa la pct. 4:
[...]

. daptomicind (un medicament utilizat pentru tratarea infectiilor complicate ale pielii si

structurilor pielii si al bacteriemiei din singe).




. Pct. 4

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la categoria de frecventd ,,rare”:
Alte reactii adverse posibile ale <denumirea medicamentului>

Rare: pot afecta pana la 1 din 1 000 de persoane

[...]

. eruptie trecitoare care poate aparea pe piele sau leziuni in guri (reactie lichenoida
determinata de medicament)




Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din octombrie 2025

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 30.11.2025
pozitie cétre autoritatile nationale competente:
Punerea 1n aplicare a acestei pozitii de catre statele | 29.01.2026

membre (depunerea modificérii de cétre
detinatorul autorizatiei de punere pe piata):




