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 amlodipina, concluziile stiintifice sunt
urmatoarele:

Pe baza analizei datelor din literatura de specialitate, PRAC a considerat ca nu se poate exclude o
relatie cauzald intre utilizarea amlodipinei si aparitia necrolizei epidermice toxice (NET) si, drept
urmare, solicitd o actualizare a informatiilor referitoare la medicament in vederea includerii acestei
reactii adverse cu o frecventa necunoscuta. in mod suplimentar, pct. 4.5 a fost actualizat pentru a
include informatiile privind administrarea concomitentd a inductorilor CYP3A4, cum este rifampicina,
fiind furnizate instructiuni suplimentare pentru pacienti. Mai mult, pct. 4.6 va fi actualizat pentru a
indica prezenta amlodipinei n laptele femeilor care alapteaza. Prospectul a fost actualizat in mod
corespunzator.

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 amlodipind, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul/medicamentele care contine/contin amlodipind este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piatd pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaluari unice a RPAS. In masura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin amlodipina sau care fac obiectul procedurilor
ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si
Aplicantii/Detindtorii Autorizatiilor de punere pe piatd sa ia In considerare aceastd concluzie a CMDh.



Anexa I1

Modificari la informatiile referitoare l1a 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-taiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

. Pct. 4.5

Inhibitori ai CYP3A44

(...)
Inductori ai CYP3A44

Concentratia plasmatica a amlodipinei poate varia in eventualitatea administrarii concomitente
a_inductorilor cunoscuti ai CYP3A4. Drept urmare, este necesara monitorizarea tensiunii
arteriale si avutd in vedere reglarea dozei, atit in timpul, cit si dupid administrarea
concomitenta de medicamente, in special in cazul inductorilor puternici ai CYP3A4 (de exemplu,
rifampicina, hypericum perforatum).

. Pct. 4.6

Amlodipina_este excretata in laptele uman. Proportia dozei materne primite de sugar a fost
estimata intr-un interval intercuartilic de 3 — 7%, cu o valoare maxima de 15%. Nu se cunoaste
efectul amlodipinei asupra sugarului. Nu-este—eunoscut-daci-amlodipina—este-exeretatd—inlaptele
wman: Decizia privind continuarea/intreruperea alaptarii sau tratamentului cu amlodipina trebuie luata
tinand cont de beneficiile alaptarii sugarului si de beneficiile tratamentului cu amlodipind pentru
mama.

. Pct. 4.8

Urmatoarea reactie adversa trebuie addugatd la Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat, cu
frecventa necunoscutd, din clasificarea ASO:

Necroliza epidermica toxica

Prospect

2. Ce trebuie s stiti Tnainte sa luati <Denumire medicament>

<Denumire medicament> iImpreuna cu alte medicamente

<Denumire medicament> poate afecta sau poate fi afectat de alte medicamente, cum sunt:

e rifampicina, eritromicina, claritromicina (antibiotice)

Sarcina si alaptarea

(..
Alaptarea



S-a_demonstrat ca Nu-secunoaste—daed-amlodipina se-este excretatd in lapte matern in_cantitéiti
mici. Dacd alaptati sau urmeaza sa aldptati, trebuie sa va adresati medicului dumneavoastra inainte de

a lua [denumire medicament].
4. Reactii adverse posibile

Adresati-va imediat medicului dumneavoastra daca dupd ce luati acest medicament resimtiti oricare
dintre reactiile adverse din continuare.

* Reactii severe la nivelul pielii, inclusiv eruptie intensa trecatoare pe piele, urticarie, inrosire a pielii
pe intreg corpul, mancarimi intense, aparitie de vezicule, cojire si umflare a pielii, inflamare a
mucoaselor (sindrom Stevens Johnson, necroliza epidermica toxicd) sau alte reactii alergice
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Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Octombrie, reuniunea CMDh

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 25 noiembrie 2017
pozitie cétre autoritatile nationale competente:
Punerea 1n aplicare a acestei pozitii 24 ianuarie 2018

de catre statele membre (depunerea variatiei de

catre detindtorul autorizatiei de punere pe piatd):




