Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren for godkdannandet
(godkannandena) for forsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fr&n kommittén for sakerhetsdvervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) gallande den periodiska sakerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for atorvastatin dras féljande vetenskapliga slutsatser:

Med anledning av tillgangliga data gallande myopati och rabdomyolys efter samtidig anvéandning av
atorvastatin och daptomycin, géllande likenoid I&dkemedelsreaktion och géllande vaskulit fran litteratur,
spontana fall, inklusive vissa fall med nara tidssamband, positiva resultat vid utsattning och/eller
dterinsattning, samt med anledning av en mojlig verkningsmekanism anser PRAC att ett orsakssamband
mellan myopati och rabdomyolysis vid samtidig anvandning av atorvastatin och daptomycin, mellan
atorvastatin och likenoid lakemedelsreaktion och mellan atorvastatin och vaskulit &r &tminstone en
rimlig mojlighet. PRAC drog slutsatsen att produktinformationen fér produkter som innehdller
atorvastatin ska korrigeras i enlighet darmed.

Efter att ha granskat PRAC:s rekommendation instammer CMD(h) i PRAC:s 6vergripande slutsatser och
skal till rekommendation.

Skal att andra villkoren for godkdannandet (godkannandena) for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for atorvastatin anser CMD(h) att nytta-riskférhallandet for
ldkemedlet (Idkemedlen) som innehaller atorvastatin ar oférandrat under foérutsattning att de
foreslagna andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) rekommenderar att villkoren for godkannandet (godkdnnandena) for foérsaljning ska andras.



Bilaga II

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet
(de nationellt godkanda likemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken

och i fetstil, borttagen text geremstruken)

Produktresumé

o Avsnitt 4.4

En varning ska laggas till enligt foljande:
Samtidig behandling med andra ldkemedel
[...]

Risken for myopati och/eller rabdomyolys kan 6ka vid samtidig administrering av HMG-CoA-
reduktashammare (t.ex. atorvastatin) ochdaptomycin (se avsnitt 4.5). Det bor 6vervagas att

tilifdlligt avbryta behandlingen med <produktnamn> hos patienter som tar daptomycin om
inte nyttan med samtidig administrering dvervdger riskerna. Om samtidig administrering inte

kan undvikas ska kreatinkinasvirden méatas 2-3 gdnger per vecka och patienterna ska

overvakas noga med avseende pé tecken och symtom som kan motsvara myopati.

o Avsnitt 4.5

En interaktion ska laggas till enligt féljande:
[...] Effekter av andra I&kemedel pd <produktnamn>
[...]

Kolkicin: Aven om interaktionsstudier med atorvastatin och kolkicin inte har genomférts har fall av
myopati rapporterats vid samtidig administrering av atorvastatin och kolkicin, och férsiktighet ska
iakttas vid férskrivning av atorvastatin med kolkicin.

Daptomycin: Fall av myopati och/eller rabdomyolys har rapporterats vid samtidig
administrering av HMG-CoA-reduktashammare (t.ex. atorvastatin) och daptomycin. Om

samtidig administrering inte kan undvikas rekommenderas lamplig klinisk évervakning (se

avsnitt 4.4).
[...]

. Avsnitt 4.8

Féljande biverkning ska ldggas till under organsystemsinformationen om Blodkarl med frekvensen
"sallsynt”:

Vaskulit

Féljande biverkning ska ldggas till under organsystemsinformationen om Hud och subkutan vavnad med
frekvensen “sallsynt”:

Likenoid ldkemedelsreaktion



Bipacksedel

e Avsnitt 2
En interaktion ska laggas till enligt foljande:

[...] Vad du behdver veta innan du tar <produktnamn>

Andra lakemedel och <produktnamn>

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tédnkas ta andra
ldkemedel. Vissa ldkemedel kan &ndra effekten av Atorvastatin eller paverkas s att deras effekt dndras
av Atorvastatin. Denna typ av interaktion kan géra det ena eller bada ldkemedlen mindre effektiva.
Alternativt kan den &6ka risken for eller allvarlighetsgraden fér biverkningar, inklusive det viktiga
muskelnedbrytande tillstdndet som kallas rabdomyolys och som beskrivs i avsnitt 4:

[..]

¢ daptomycin (ett ldkemedel som anvands for att behandla komplicerade infektioner i

hud och hudstrukturer samt bakterier i blodet).

e Avsnitt 4
Féljande biverkningar ska laggas till med frekvensen “sallsynt”:

Andra moéjliga biverkningar med <produktnamn>

Sallsynta: kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 personer

[...]

¢ hudutslag som kan forekomma p& huden eller i munnen (likenoid likemedelsreaktion)
« vinrdéda hudlesioner (tecken pad inflammation i blodkirl, vaskulit).




Bilaga III

Tidtabell for implementering av detta stallningstagande



Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stdllningstagande:

Juni 2024 CMD(h)-méte

Overféring av éversattningarna av
stallningstagandets bilagor till nationella
behdériga myndigheter:

12 augusti 2024

Medlemsstaternas implementering av
stallningstagandet (inldmning av &ndringen fran
innehavaren av godkdnnande for férsaljning):

10 oktober 2024




