Bilag I

Videnskabelige konklusioner og begrundelser for aandring af betingelserne for
markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne



Videnskabelige konklusioner

Under hensyntagen til PRAC's vurderingsrapport om om PSUR'en/PSUR'erne for pholcodin er CMDh naet
frem til fglgende videnskabelige konklusioner:

Der blev kumulativt identificeret 9 tilfeelde af misbrug, herunder 7 dgdelige overdoser.
Omstaendighederne omkring forgiftning med pholcodin blev ikke rapporteret, og der kan ikke med
sikkerhed pavises misbrug eller afhaengighed af pholcodin. Tidligere stofmisbrug og anvendelse af
samtidige opioider i flere tilfeelde med dgdelig overdosis kan imidlertid tyde p& potentielt misbrug af
pholcodin hos disse patienter. I to tilfeelde, der er beskrevet efter en offentliggjort artikel, synes
koncentrationerne af pholcodin fra praver af hdr desuden at vaere tegn pd gentagen og stigende brug
af pholcodin i m@nederne forud for dgdsfaldet i disse tilfelde, hvilket kan afspejle misbrug af pholcodin.
P& baggrund af de foreliggende data om stofmisbrug fra litteraturen og spontane indberetninger finder
PRAC, at en 3&rsagssammenhaeng mellem pholcodin og stofmisbrug ikke kan udelukkes. PRAC
konkluderede derfor, at produktinformationen for lsegemidler, der indeholder pholcodin, bgr aendres i
overensstemmelse hermed.

P& baggrund af de foreliggende litteraturdata om risikoen/risiciene ved IgE-sensibilisering og
efterfglgende krydsallergi over for neuromuskulaere blokerende midler (NMBA) finder PRAC, at en
drsagssammenhaeng mellem pholcodin og krydsreaktivitet over for NMBA ikke kan udelukkes. PRAC
konkluderede derfor, at produktinformationen for leegemidler, der indeholder pholcodin, bgr andres i
overensstemmelse hermed.

CMDh tilslutter sig PRAC's videnskabelige konklusioner.

Begrundelser for zendring af betingelserne for markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne

P& baggrund af de videnskabelige konklusioner for phocoldin er CMDh af den opfattelse, at
benefit/risk-forholdet for det laegemiddel/de lzegemidler, der indeholder phocoldin, forbliver usendret
under forudsaetning af, at de foresldede sendringer indfgres i produktinformationen.

CMDh er ndet frem til den holdning, at markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne omfattet af denne
enkelte PSUR-vurdering bgr aendres. I det omfang andre laegemidler indeholdende pholcodin allerede
er godkendt eller sgges godkendt i EU, anbefaler CMDh, at de relevante medlemsstater og
ansgger/indehaver af markedsfgringstilladelsen/-tilladelserne tager behgrigt hensyn til CMDh's
holdning.



Bilag II

FAEndringer i produktinformationen for det/de nationalt godkendte laegemiddel/laagemidler



FAEndringer, der skal indfgres i de relevante afsnit i produktinformationen (ny tekst med
understregning og fed skrift, slettet tekst med gennemstregning)

Produktresumé
Afsnit 4.4

Nedenstdende advarsel bgr tilfgjes:

Der bgr udvises forsigtighed hos patienter med tidligere stofmisbrug. Pholcodin er et opioid,
og der er iagttaget afhaengighed med opioider som klasse.

Nedenstdende advarsel bgr tilfgjes:

Der er rapporteret kryds-reaktioner, som fgrer til alvorlige allergiske reaktioner
anafylaksi) mellem pholcodin og NMBA (nheuromuskulzere blokerende midler). Der er ikke

fastlagt en preaecis risikoperiode mellem eksponeringen for pholcodin og NMBA. Lager bgr

veere opmaerksomme pd dette potentiale i tilfeelde af fremtidige anzestesiprocedurer, der
omfatter NMBA.

Indlaegsseddel

2. Det skal De vide, fgr De begynder at tage pholcodin

Kontakt en laege fgr brug, hvis De tidligere har haft problemer med stofmisbrug. Pholcodin er
et opioid, og der er iagttaget afhaengighed af opioider .

Der _er rapporteret om tilfeelde af kryds-reaktioner med laegemidler, der kaldes
muskelafslaggende mldler. og som anvendes under anaestesi_med alvorllge allergiske

bedgves p& et hvilket som helst tidspunkt (f.eks. ved operation), skal De oplyse

anastesileegen om, at De tidligere har taget pholcodin.



Bilag III

Tidsplan for implementering af denne holdning



Tidsplan for implementering af denne holdning

Vedtagelse af CMDh's holdning:

CMDh-mgde i januar 2022

Overseettelser af bilagene for holdningen
fremsendes til de relevante nationale
myndigheder:

13. marts 2022

Holdningen implementeres i medlemsstaterne
(indehaveren af markedsfgringstilladelsen
indsender ansggningen om andringen):

12. maj 2022
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