I lisa

Teaduslikud jareldused ja miiiigiloa (miiiigilubade) tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jareldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet
okslikodoonvesinikkloriidi/paratsetamooli perioodiliste ohutusaruannete kohta, on teaduslikud
jareldused jargmised.

Vottes arvesse saadaolevaid andmeid samasse ravimiklassi kuuluvate ravimite, sh oksiikodooni
kohta ning pidades silmas adrmiselt usutavat toimemehhanismi, mille alusel on uuendatud teiste
opioidide ravimi omaduste kokkuvotteid, on ravimiohutuse riskihindamise komitee arvamusel, et
okslikodooni kohta tehtud jareldused kohalduvad ka okslikodoonvesinikkloriidi/paratsetamooli
fikseeritud annusekombinatsioonile. Ravimiteavet tuleb muuta jargmiselt: ravimi omaduste
kokkuvotte 10iku 4.4 tuleb lisada hoiatus maksa ja sapiteede héirete, sh Oddi sulgurlihase
talitlushaire kohta ning ravimi omaduste kokkuvotte 16iku 4.8 tuleb lisada korvaltoime Oddi
sulgurlihase talitlushaire esinemissagedusega ,Teadmata". Pakendi infolehte tuleb vastavalt
uuendada.

Vottes arvesse meditsiinipraktikas valitsevat teaduslikku konsensust ravieesmarkide ja ravi
I6petamise plaani kehtestamise osas ning vajaduse kohta teavitada patsiente opioidide
kasutamishaire riski ja nahtude osas enne ravi ja ravi ajal (Hauser et al. 2021, Dowell et al. 2016),
tuleb opioididega ravi ajal teha korduvalt uuesti hindamisi, arvestades individuaalsetel patsientidel
aja jooksul tekkida vdivaid muutusi kasu/riskide tasakaalus. Patsientide ja hooldajate teadlikkuse
suurendamiseks on patsiendi infolehte taiendatud opioidide kasutamishaire nahtudega, mis
pohinevad DSM-5 uimastitarbimise hairete kriteeriumidel.

Lisaks néitasid kaks suurt jélgimisuuringut, iiks Ameerika Uhendriikides (Edlund et al. 2014) ja ks
Uhendkuningriigis (Bedson et al. 2019), et opioidide suuremate annuste ja pikemaajalise
kasutamise korral opioidide kasutamishaire tekkerisk suurenes. Ravimiohutuse riskihindamise
komitee on arvamusel, et lldteave opioidide kohta on asjakohane ka
okslikodoonvesinikkloriidi/paratsetamooli fikseeritud annusekombinatsiooni korral.

Mis puudutab toksilist leukoentsefalopaatiat, siis vOttes arvesse kirjandusest saadaolevaid andmeid,
sh 7 taiskasvanut puudutavat tiheda ajalise seosega juhtu, mis jargnesid okslikodooni
Gleannustamisele ja/v0i kordusid ravi taasalustamisel (Jones et al. 2020; Middelbrooks et al. 2016;
Holyoak 2014; Koya et al. 2014; Morales et al. 2010; Ung et al. 2021), on ravimiohutuse
riskihindamise komitee arvamusel, et jareldus pdhjusliku seose kohta okstikodooni ja toksilise
leukoentsefalopaatia kui dgeda lleannustamise siimptomi vahel on asjakohane ka
okstikodoonvesinikkloriidi/paratsetamooli fikseeritud annusekombinatsiooni korral.

Olles tutvunud ravimiohutuse riskihindamise komitee soovitusega, ndustus inimravimite
vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm komitee (ldiste
teaduslike jareldustega ja soovituse alustega.

Miiiigiloa (miiligilubade) tingimuste muutmise alused

Okslikodoonvesinikkloriidi/paratsetamooli kohta tehtud teaduslike jarelduste pdhjal on inimravimite
vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm arvamusel, et
okslikodoonvesinikkloriidi/paratsetamooli sisaldava(te) ravimi(te) kasulikkuse ja riski suhe jaab
samaks, kui ravimiteabes tehakse valjapakutud muudatused.

Koordineerimisriihm soovitab muuta muiugiloa (midgilubade) tingimusi.



II lisa

Muudatused liikmesriikides miiiigiloa saanud ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse ldikudesse (uus tekst alla joonitud
ja paksus kirjas, kustutatud tekst {abikriipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote

o Loik 4.2

Manustamisviis
Ravi eesmargid ja Iopetamine

Enne ravi alustamist {ravimi nimetusega} tuleb koos patsiendiga kokku leppida
ravistrateegia, sh ravi kestus ja eesmargid ning ravi I6petamise plaan, kooskdlas valu
leevendamise suunistega. Ravi ajal peavad arst ja patsient olema omavahel tihedas
kontaktis, et hinnata ravi jatkamise vajadust, kaaluda ravi I6petamist ja vajaduse korral
annuste kohandamist. Kui patsient ei vaja enam ravi oksiikodooniga, voib olla soovitatav
annust jark-jarqult vahendada, et vadltida voorutusnahte. Kui ravim ei leevenda valu

piisavalt, tuleb kaaluda hiiperalgeesia, tolerantsuse ja pohihaiguse progresseerumise
vOimalust (vt 16ik 4.4).

o Loik 4.4

Opioidide kasutamise hdire (kuritarvitamine ja soltuvus)

Opioidide, naiteks okslikodooni korduval manustamisel voib tekkida tolerantsus ja fuisiline ja/voi

pstihholoogiline sdltuvus. Parast-epicididegaravi-en-esinenudiatrogeensetséituvust:

[Ravimi nimetuse] korduv kasutamine vdib pdhjustada opioidide kasutamishairet. Opioidide
suuremate annuste ja pikemaajalise kasutamise korral vdib opioidide kasutamishaire
tekkerisk suureneda. [Ravimi nimetuse] kuritarvitamine vdi sihilik vadrkasutamine voib pShjustada
Gleannustamist ja/voi surma. Opioidide kasutamishaire tekkerisk on suurem patsientidel, kellel on
isiklikus vdi perekondlikus anamneesis (vanemad vdi ded-vennad) uimastitarbimise hédired (sh alkoholi
tarvitamise haire), praegustel tubakatarbijatel voi patsientidel, kellel on isiklikus anamneesis muud
vaimse tervise hdired (nt depressioon, arevushaired ja isiksusehaired).

Enne {rawml mmetusega}_ avi alustamlst ja ravi a]al tuleb Dat5|end|qa kokku Iepplda

tuleb patsienti teavitada ka opioidide kasutamishadire r|sk|des t ja nahtudest. Patsienti tuleb
juhendada nende niahtude ilmnemise korral arsti poole pé66rduma.

Patsiente tuleb jalgida ravimit otsiva kaitumise ndhtude osas (nt liiga varajased taotlused uue
ravimikoguse véljastamiseks). See hdlmab ka samaaegselt kasutatavate opioidide ja pslihhoaktiivsete
ravimite (nt bensodiasepiinide) lGlevaatamist. Opioidide kasutamishairega patsientide puhul tuleb
kaaluda konsultatsiooni sdltuvusspetsialistiga.

o Loik 4.4



[..]

Maksa ja sapiteede hdired

Oksiikodoon voib pohjustada Oddi sulgurlihase talitlushdireid ja spasme, suurendades

seelabi rohku sapiteedes ning sapiteede siimptomite ja pankreatiidi tekkeriski. Seetottu
tuleb oksiikodooni manustada ettevaatusega patsientidele, kes poevad pankreatiiti ja

sapiteede haigusi.
[...]

o Loik 4.8
Jargmine teave tuleb lisada alaldiku ,Valitud kdrvaltoimete kirjeldus"
Ravimisdltuvus

{Ravimi nimetuse} korduv kasutamine voib pohjustada ravimisoltuvust, seda ka

raviannuste kasutamisel. Ravimiséltuvuse tekkerisk vdib varieeruda olenevalt patsiendi
individuaalsetest riskitequritest, ravimi annusest ja opioidiga ravi kestusest (vt 10ik 4.4).

o Loik 4.8

Jargmised korvaltoimed tuleb lisada organsiisteemi klassi ,Maksa ja sapiteede hdired" alla
esinemissagedusega ,,Teadmata™.

0Oddi sulgurlihase talitlushadire

. Loik 4.9
Lisada tuleb jargmised tleannustamise nahud ja simptomid.

Oksiikodooni ilileannustamise korral on taheldatud toksilist leukoentsefalopaatiat.

Pakendi infoleht

. Loik 2. Mida on vaja teada enne [ravimi nimetuse] votmist/kasutamist
Hoiatused ja ettevaatusabindud

Ravimitaluvus, soltuvus ja narkomaania

See ravim sisaldab oksukodoonl, mis on oplmdse toimega. 0m0|dsete vallvalglstlte korduv

ravimitaluvus). [Ravimi nimetuse ] korduv kasutamine voib pdhjustada ka s6ltuvust ning viia
kuritarvitamise ja narkomaaniani, mis vdib I6ppeda eluohtliku Gleannustamisega. Mida suurem on

ravimi annus ja mida pikem ravi kestus, seda suurem vdib olla nende korvaltoimete
tekkerisk. Kui Hvoi i R v i i i

arstiga:




Ravimisoltuvus voi narkomaania voib tekitada tunde, et te ei suuda enam kontrollida, kui
palju ravimit votta voi kui tihti seda votta. Teile voib tunduda, et peate jatkama ravimi
votmist ka siis, kui see teie valu ei leevenda.

nimetusest} soltuvusse jaamise voi narkomaania tekkerisk voib olla suurem, kui:

- teie vOi keegi teie pereliikmetest on kuritarvitanud vdi olnud sdltuvuses alkoholist, retseptiravimitest
vOi ebaseaduslikest ravimitest (,narkomaania®“);

- te olete suitsetaja;

- teil on olnud meeleoluhdireid (depressioon, arevus voi isiksushaire) voi teid on ravitud psihhiaatri
juures muu vaimse haire tottu.

Kui markate {ravimi nimetuse} kasutamise ajal likskdik millist jargmistest nahtudest, voib
see viidata ravimisodltuvuse véi narkomaania tekkele:

— te peate votma ravimit kauem, kui teie arst on teile soovitanud;

— te peate votma soovitatud annusest suurema annuse;

— te kasutate ravimit muudel kui madratud ndidustustel, nt ,rahunemiseks" voi ,uinuda
aitamiseks™;

— te olete korduvalt, kuid edutult piiiidnud ravimi kasutamist I6petada voi kontrolli alla
saada;

= km te Ionetate ravimi votmlse, teie enesetunne halveneb ja te tunnete end paremini alles

Kui markate iikskdik millist neist ndhtudest, pidage oma arstiga ndu teile sobivaima
raviplaani osas, sh millal on dige aeg ravimi kasutamine Idpetada ja kuidas seda ohutult
teha (vt I10ik 3 ,Kui te lIopetate {ravimi nimetuse} votmise").

o Loik 2

Enne <ravimi> kasutamist pidage ndu oma arsti voi apteekriga, kui teil on:

probleeme sapipdie voi sapiteedega;

e kaarsoolega seotud kdhuvalu v6i ebamugavustunne;

[...]

Kui teil tekib tugev lilakohuvalu (mis voib kiirata selqa), llveldus, oksendamine vOi palavik,

sapiteede pdletiku siimptomid.
[...]

. Loik 3. Kuidas [ravimi nimetust] votta

<Votke> <Kasutage> seda ravimit alati tépselt nii, nagu arst <vdi apteeker> on teile selgitanud. Kui
te ei ole milleski kindel, pidage ndu oma <arsti> <vdi> <apteekriga>.



Enne ravi alustamist ja reqgulaarselt ravi ajal arutab arst teiega, mida {ravimi nimetuse}

. Loik 3. Kuidas [ravimi nimetust] votta
Kui te votate [ravimi nimetust] rohkem, kui ette nahtud voi kui keegi neelab kogemata teie kapslid alla
Uleannustamise tagajarjel voib tekkida:

— ajukahjustus (nimetusega toksiline leukoentsefalopaatia)

. Loik 4
Lisada tuleb jargmine kdrvaltoime esinemissagedusega ,Teadmata":

sooleklapi kahjustus, mis voib pohjustada tugevat valu iilakdohus (Oddi sulgurlihase

talitlushdire)

. Loik 5. Kuidas [ravimi nimetust] sailitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kattesaamatus kohas. Hoidke seda ravimit lukustatud ja
turvalises hoiukohas, kus keegi teine sellele ligi ei padse. See voib pohjustada tdsist kahju
ja olla surmav inimestele, kellele see ei ole vdlja kirjutatud.




III lisa

Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisriihma seisukoha vastuvotmine:

Koordineerimisriihma koosolek veebruaris

(midlgiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

Seisukoha lisade tdlgete edastamine 7. aprill 2024
liikkmesriikide padevatele asutustele:
Seisukoha rakendamine liikmesriikides 6. juuni 2024




