Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skiil till iindring av villkoren for godkinnande for forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten fran kommittén for sdkerhetsovervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sikerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for amlodipin dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Baserat pa granskning av litteraturdata ansag PRAC att ett orsakssamband mellan anvdndning av
amlodipin och forekomst av toxisk epidermal nekrolys (TEN) inte kan uteslutas. Dérfor begir man nu
en uppdatering av produktinformationen med tilligg av denna biverkning med frekvensen ingen kidnd
frekvens. Dessutom har avsnitt 4.5 uppdaterats med information om samtidig anvindning av
inducerare av CYP3A4, t.ex. rifampicin, med ytterligare anvisningar for patienterna. Vidare ska
avsnitt 4.6 uppdateras med information om férekomsten av amlodipin i brostmjolken hos ammande
kvinnor. Bipacksedeln har uppdaterats pa motsvarande sétt.

CMD(h) instimmer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skail att Andra villkoren for godkinnande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for amlodipin anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for
lakemedlet (lakemedlen) som innehéller amlodipin dr oférandrat under forutséttning att de foreslagna
andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkénnandena for forséljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska éndras. I den méan ytterligare lakemedel som innehéller amlodipin for nérvarande ar
godkinda i EU eller genomgér framtida godkdnnandeforfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
dessa godkannanden for forséljning dndras i1 enlighet med detta.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet (de nationellt
godkinda likemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berdrda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken och i

fetstil, borttagen text genomstruken)

Produktresumé

. Avsnitt 4.5

CYP3A4-hdimmare

(...)
CYP3A4-inducerare

Vid samtidig anvindning av kinda inducerare av CYP3A4 kan plasmakoncentrationen av
amlodipin variera. Dirfor ska blodtrycket 6vervakas och dosjustering overvigas bade under
och efter samtidig medicinering, sirskilt med starka inducerare av CYP3A4 (t.ex. rifampicin,
hypericum perforatum).

. Avsnitt 4.6

Amlodipin utsondras i brostmjolk hos méinniska. Man beréknar att den andel av moderns dos
som dverfors till barnet ligger inom kvartilavstindet 3-7 %, med ett maximalt viirde pi 15 %.
Det éir inte kiint vilken effekt amlodipin har pd spidbarn.-Det-érintekint-huruvida—amlodipin
wtséndrasi-brostmidle Ett beslut méste fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta/avsta fran
behandling med amlodipin efter att man tagit hinsyn till fordelen med amning for barnet och fordelen
med behandling for kvinnan.

. Avsnitt 4.8

Foljande biverkning(ar) ska ldggas till under organklass Hud och subkutan vdvnad med frekvensen
Ingen kénd frekvens:

Toxisk epidermal nekrolys

Bipacksedel

2. Vad du behdver veta innan du tar <Ldkemedlets namn>

Andra lakemedel och <Liakemedlets namn>

(...)

<Lidkemedlets namn> kan péverka eller paverkas av vissa andra ldkemedel, déribland:

e rifampicin, erytromycin, klaritromvcin (antibiotika)

Graviditet och amning

(..)

Amning



Detirinte kintoemaAmlodipin passerar 6ver 1 brostmjolk_i smé méingder. Om du ammar eller snart
ska borja amma maste du tala om det for lakaren innan du tar [Likemedlets namn].

4. Eventuella biverkningar

Uppsok omedelbart likare om du upplever ndgon av foljande biverkningar efter att du har tagit detta
lakemedel.

* Allvarliga hudreaktioner med bland annat intensiva hudutslag, nésselfeber, hudrodnad Gver hela
kroppen, svar klada, blasor, fjéllande eller svullen hud, inflammation i slemhinnorna (Stevens-
Johnsons syndrom, toxisk epidermal nekrolys) eller andra allergiska reaktioner
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Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stidllningstagande:

Oktober CMD(h)-mote

stdllningstagandet
(inldmning av dndringen fran innehavaren av
godkénnande for forséljning):

Overforing av dversittningarna av 25 november 2017
stillningstagandets bilagor till nationella

behoriga myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 24 januari 2018




