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Tieteelliset paatelmat ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle



Tieteelliset paatelmat

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka ladketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt opiumia koskevista maéraaikaisista turvallisuusraporteista (PSUR), tieteelliset paatelmét ovat
seuraavat:

Tieteellisesta kirjallisuudesta saadun naytén perusteella ja ottaen huomioon sen todennakdisen
mekanismin, jolla morfiini (yksi opiumin vaikuttavista aineista) viivastyttaa vatsan tyhjenemista ja
siten vahentdd P2Y12:n estdjien (esim. prasugreeli, klopidogreeli, tikagreloori) absorptiota, PRAC
katsoo, ettd mahdollista P2Y12:n estdjien ja morfiinin vélistd yhteisvaikutusta opiumhoitoa saavilla
potilailla ei voida poissulkea. Lisaksi tdma yhteisvaikutus on viime vuosina lisatty P2Y12:n estéjien
(esim. klopidogreeli, prasugreeli ja tikagreloori) valmistetietoihin. Tdmén vuoksi valmistetiedot on
paivitettava viivastyneen ja véhentyneen vaikutuksen ja/tai pienentyneen P2Y12:n estdjille
altistumisen riskin minimoimiseksi, kun niit4 annetaan yhdessa opiumin kanssa.

Tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhmé (CMDh) on yht& mieltd PRAC:n tekemien
paételmien kanssa.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Opiumia koskevien tieteellisten paatelmien perusteella CMDh katsoo, ettd opiumia sisaltavien
la&kevalmisteiden hyoty-haittatasapaino on muuttumaton, mikali valmistetietoja muutetaan ehdotetulla
tavalla.

CMDh:n kanta on, ettd timan yksittaisen maaraaikaisen turvallisuuskatsauksen piiriin kuuluvien
laékevalmisteiden myyntilupia on muutettava. Silt4 osin kuin EU:ssa on télla hetkelld hyvaksytty
muitakin opiumia siséltavia ld&dkevalmisteita tai jos niitd kéasitellaan tulevissa
hyvaksymismenettelyissd EU:ssa, CMDh suosittelee jasenmaita/hakijaa/ myyntiluvan haltijoita
ottamaan tdmén CMDh:n linjauksen asianmukaisesti huomioon.
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Kansallisesti hyvaksyttyjen ladkkeiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtavat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yliviivatty)

Valmisteyhteenveto

Lisét&&n seuraava varoitus:

o Kohta 4.4

[...]

Annetaan pienennettyind annoksina ja ddrimmaéista varovaisuutta noudattaen potilaille, joita hoidetaan
my®6s muilla narkoottisilla aineilla, sedatiiveilla, trisyklisilld masennusléékkeillda ja MAO:n estéjilla
(ks. myds kohta 4.2).

Suun kautta annettava P2Y12-verihiutale-estdjahoito

P2Y12:n estdjan ja morfiinin samanaikaisen kdytdn yhteydessd on havaittu P2Y12-estdjan tehon
heikkenemisté hoidon ensimmadisen padivan kuluessa (ks. kohta 4.5).

Taté tulee kayttad vain varoen riskialttiille potilaille, kuten esim. epilepsiasta ja maksasairaudesta
kérsiville potilaille.

[.]

Lisét&én seuraavat yhteisvaikutukset:

o Ks. kohta 4.5

Yhteisvaikutukset muiden laédkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

[...]

Rifampisiini indusoi CYP3A4-entsyymid maksassa ja lisad siten morfiinin, kodeiinin ja metadonin
metaboliaa. TAman seurauksena naiden opioidien vaikutus joko heikkenee tai kumoutuu.

Sepelvaltimotautikohtauksen saaneilla potilailla, joita on hoidettu morfiinilla, on havaittu
viivastynytta ja vahentynytta altistumista suun kautta annostelluille P2Y12:n verihiutale-
estgjille. TAma yhteisvaikutus saattaa liittya vahentyneeseen ruoansulatuskanavan motiliteettiin
ja koskea myo6s muita opioideja. Kliinistd merkitysta ei tiedetd, mutta tiedot viittaavat siihen,
ettd P2Y12-estdjan tehon heikentyminen on mahdollista potilailla, joille annetaan
samanaikaisesti morfiinia ja P2Y12:n estdjaa (ks. kohta 4.4). Sepelvaltimotautikohtauksen
saaneille potilaille, joiden morfiinihoito ja nopea P2Y12:n esto ovat valttamattdomia , voidaan
harkita parenteraalisen P2Y12-estajan kayttoa.

Morfiinin kayttdé samanaikaisesti verenpainelddkkeiden kanssa saattaa lisitd verenpainetta alentavien
aineiden tai muiden verenpainetta alentavien laékkeiden hypotensiivista vaikutusta.

[.]

Pakkausseloste

o Kohta 2

Muut l&&kevalmisteet ja [kauppanimi]

Kerro laakarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan otat, olet dskettéin ottanut tai saatat ottaa

muita 1&dakkeité.

On erityisen tarkedd, ettad kerrot laakarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos kdytat seuraavia laékkeita:
[...]

o Tuberkuloosin hoidossa kéytettavat ladkkeet (rifampisiini) heikentévat morfiinin vaikutusta.

o Joidenkin verihyytymien hoidossa kaytettavien lddkkeiden (esim. klopidogreeli,
prasugreeli, tikagreloori) vaikutus saattaa viivastya tai vahentyd, kun niitd kdytetdan
yhdessé opiumin kanssa.

o Simetidiini saattaa voimistaa morfiinin vaikutusta

[.]
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Taman lausunnon toteuttamisaikataulu



Taman lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen: CMDh:n kokous toukokuu 2020

Lausunnon liitteiden kaanndsten toimittaminen 12.07.2020
kansallisille toimivaltaisille viranomaisille:

Lausunnon taytantéonpano 10.09.2020
jasenvaltioissa (myyntiluvan haltijan on
toimitettava muutoshakemus):




