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 atorvastatind, concluziile stiintifice sunt urmatoarele:

Avand in vedere datele privind miopatia si rabdomioliza aparute ca urmare a utilizarii concomitente de
atorvastatina si daptomicing, privind reactia lichenoida indusa de medicament si vasculita, disponibile
din literatura de specialitate, raportarile spontane, inclusiv unele cazuri cu o legatura temporala stransa,
remisiunea reactiei adverse la oprirea administrarii medicamentului (positive dechallange) si reaparitia
reactiei adverse la reluarea administrarii medicamentului (positive rechallenge) si avand in vedere un
mecanism de actiune plauzibil, PRAC considera ca o relatie de cauzalitate intre miopatia si rabdomioliza
aparute ca urmare utilizarii concomitente de atorvastatinad si daptomicing, intre atorvastatina si reactia
lichenoida indusa de medicament si intre atorvastatina si vasculita reprezinta cel putin o posibilitate
rezonabild. PRAC a concluzionat cd informatiile referitoare la medicament ale medicamentelor care
contin atorvastatina trebuie modificate corespunzator.

In urma analizarii recomandé&rii 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 atorvastatind, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc pentru
medicamentul care contine/medicamentele care contin atorvastatina este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

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



Anexa II

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-tdiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului

. Pct. 4.4

Trebuie adaugata o atentionare dupa cum urmeaza:
Tratament concomitent cu alte medicamente

[...]

Riscul aparitiei miopatiei si/sau rabdomiolizei poate fi crescut in cazul administrarii

concomitente de |nh|b|tor| de HMG-CoA reductaza (de exemplu, atorvastatinad) si

tratamentului cu<denumirea medicamentului> la pacientii tratati cu daptomicina, cu
exceptia cazului in care beneficiile administrarii concomitente depasesc riscul. Daca
administrarea concomitenta nu poate fi evitatd, valorile concentratiilor plasmatice de
creatinkinaza (CK) trebuie masurate de 2-3 ori pe saptamana, iar pacientii trebuie
monitorizati indeaproape pentru depistarea oricaror semne sau simptome care pot indica

miopatia.

. Pct. 4.5

Trebuie adaugata o interactiune dupa cum urmeaza:
[...] Efectul altor medicamente asupra <denumirea medicamentului>__
[...]

Colchicina: Desi nu s-au efectuat studii privind interactiunea dintre atorvastatina si colchicina, au fost
raportate cazuri de miopatie atunci cand atorvastatina a fost administratd concomitent cu colchicina; se
recomanda precautie atunci cand se prescrie atorvastatind concomitent cu colchicina.

Daptomicina: Au fost raportate cazuri de miopatie si/sau rabdomioliza in cazul inhibitorilor

de HMG-CoA reductaza (de exemplu, atorvastatind) administrati concomitent cu daptomicina.

Daca administrarea concomitenta nu poate fi evitatd, se recomanda monitorizarea clinica

adecvata (vezi pct. 4.4).
[...]

. Pct. 4.8

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la clasificarea ASO ,Tulburari vasculare” la categoria de
frecventa ,rare”:

Vasculita

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

Reactie lichenoida indusa de medicament




Prospect

e Pct. 2
Trebuie adaugata 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 sa 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 semnificativa a
muschilor, cunoscutad sub numele de rabdomioliza, descrisa la pct. 4:

structurilor pielii si al bacteriemiei din sdnge).

e Pct. 4
Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la categoria de frecventa ,rare”:

Alte reactii adverse posibile ale <denumirea medicamentului>

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

[..]

de medicament)

« leziuni de culoare violacee pe piele (semne de inflamatie a vaselor de singe,

vasculitad)



Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh din iunie 2024

Transmiterea traducerilor anexelor la aceasta 12.08.2024
pozitie catre autoritatile nationale competente:
Punerea in aplicare a acestei pozitii de catre 10.10.2024

statele membre (depunerea modificarii de catre
detinatorul autorizatiei de punere pe piatd):




