Liite I

Tieteelliset pAitelmiit ja perusteet myyntiluvan (-lupien) ehtojen muuttamiselle)



Tieteelliset paiitelmét

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka lddketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt piritramidia koskevista méirdaikaisista turvallisuuskatsauksista (PSUR), tieteelliset padtelmét
ovat seuraavat:

1)  Opioidien kiyttohiirio (OUD)

Ottaen huomioon saatavilla olevat tiedot ldékkeiden védrinkéyton ja riippuvuuden riskistd (opioidien
kayttohiirio) kirjallisuudesta ja spontaaneista raporteista sekd muiden opioideja sisiltivien
valmisteiden valmistetiedoissa jo olemassa olevat varoitukset, PRAC katsoo, ettd
valmisteyhteenvedon ajantasaistaminen on tarpeen ladkeriippuvuuden/ladkkeiden vairinkayton riskin
ilmaisemiseksi selkedimmin valmistetiedoissa ja lisdtietojen antamiseksi opioidien kayttohiiriosta
(OUD) ladkkeitd maédradville ladkareille ja potilaille. PRAC katsoo, ettd piritramidia siséltidvien
valmisteiden valmistetietoja on muutettava vastaavasti.

2)  Yhteisvaikutukset gabapentinoidien kanssa

Ottaen huomioon saatavilla olevat tiedot kirjallisuudesta opioidien ja gabapentinoidien (gabapentiini
ja pregabaliini) vélisestd yhteisvaikutuksesta ja ottaen huomioon muiden opioideja sisiltdvien
valmisteiden valmistetiedoissa jo olemassa olevat varoitukset, PRAC pitdé syy-yhteyttd vahintddn
kohtuullisen mahdollisena. PRAC totesi, ettd valmistetietoja on muutettava vastaavasti.

3) Imetysti koskevat tiedot

Saatavilla olevien kirjallisuudesta perdisin olevien tietojen perusteella koskien piritramidin
havaitsemista ternimaidossa PRAC totesi, ettd valmistetietoja on muutettava vastaavasti viimeisimpien
johtopéétosten sisallyttdmiseksi mukaan.

Arvioituaan PRAC:n suosituksen tunnustamis- ja hajautetun menettelyn koordinointiryhma (CMDh)
on samaa mieltd PRAC:n yleisisti johtopaatoksista ja suosituksen perusteista.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Piritramidia koskevien tieteellisten padtelmien perusteella CMDh katsoo, ettd piritramidia sisdltdvien
ladkevalmisteiden hyoty-haittatasapaino sdilyy muuttumattomana, mikéli valmistetietoja muutetaan
ehdotetulla tavalla.

CMDh suosittelee myyntiluvan/myyntilupien ehtojen muuttamista.






Liite I1

Kansallisesti hyviksyttyjen lidikevalmisteiden valmistetietoja koskevat muutokset



Valmistetietojen asianmukaisiin kohtiin tehtivat muutokset (uusi teksti on alleviivattu ja
lihavoitu, poistettu teksti on yiviivatts)

1)  Opioidien kiyttohiirio (Opioid Use Disorder, OUD)
Valmisteyhteenveto

. Kohta 4.2
Antotapa

Hoidon tavoitteet ja keskeyttiminen

Ennen hoidon aloittamista [valmisteen nimi]-valmisteella on sovittava yhdessi potilaan kanssa
kivunhoitoa koskevien suositusten mukaisesta hoitostrategiasta, joka sisiltia hoidon keston ja
hoidon tavoitteet seki hoidon lopetussuunnitelman. Hoidon aikana lafkérin ja potilaan on
oltava vhteydessi tiheisti, jotta voidaan arvioida hoidon jatkamisen tarvetta, harkita
lopettamista ja muuttaa annostusta tarvittaessa. Jos potilas ei enii tarvitse hoitoa [valmisteen

nimi]-valmisteella, voi olla suositeltavaa pienentii annosta asteittain vieroitusoireiden

estamiseksi. Riittivin Kivun hallinnan puuttuessa on harkittava hyperalgesian, toleranssin ja
taustalla olevan sairauden etenemisen mahdollisuutta (ks. kohta 4.4).

Hoidon Kkesto

[Valmisteen nimi]-valmistetta ei saa kiyttad pidempéiian kuin on tarpeen.

. Kohta 4.4
Olemassa olevaa varoitusta on muutettava seuraavasti (kyseisen varoituksen nykyinen sanamuoto on
korvattava seuraavalla kappaleella tarvittavin osin):

Opioidien kavttohairio (vaarinkiytto ja riippuvuus)
Toistuva opioidien, kuten [valmisteen nimi]-valmisteen, kivtto saattaa aiheuttaa toleranssin
kehittymisti ja fyysisti ja/tai psyykKista riippuvuutta.

[Valmisteen nimi]-valmisteen toistuva Kkiiytto voi johtaa opioidien kiyttohiirioon (Opioid Use
Disorder, OUD). Suurempi annos ja pidempi opioidihoidon kesto voivat lisiti opioidien
kayttohiirion kehittymisen riskii. [Valmisteen nimi]-valmisteen vaarinkaytto tai tahallinen
virheellinen kiytto voivat johtaa vliannostukseen ja/tai kuolemaan. Opioidien kayttohéirion
kehittymisen riski on suurempi potilailla, joilla on omakohtainen tai suvussa (vanhemmat tai
sisarukset) esiintyvi péihderiippuvuus (mukaan lukien alkoholiongelma), nykyisilli tupakoijilla
tai potilailla, joilla on ollut omassa sairaushistoriassa muita mielenterveyden hiirioiti (esim.
vaikea masennus, ahdistuneisuus tai persoonallisuushairio).

Ennen hoidon aloittamista [valmisteen nimi]-valmisteella ja hoidon aikana hoidon tavoitteista ja
lopettamissuunnitelmasta on sovittava potilaan kanssa (ks. kohta 4.2). Potilaalle on myos
Kkerrottava opioidien kiyttohéirion riskeisti ja merkeisti ennen hoitoa ja sen aikana. Jos néiti
merkkeji ilmenee, potilasta on neuvottava ottamaan vhteytta hoitavaan liddikéariin.

Potilaita on seurattava liidkehakuisuuskiyttiytymisen merkkien varalta (esim. liian varhaiset
reseptin uusimispyynnot). Tidhén sisiltyy samanaikaisten opioidien ja psykoaktiivisten
lidkkeiden (kuten bentsodiatsepiinien) tarkastaminen. Potilaiden kohdalla, joilla on opioidien
kavttohiirion oireita ja 1oydoksid, on harkittava riippuvuuksiin perehtyneen erikoisldikirin
konsultaatiota.

. Kohta 4.8
Jos haittavaikutus “toleranssi” sisdltyy jo kohtaan 4.8 toisella esiintyvyydelld, valmistetiedoissa jo
oleva esiintyvyys on sdilytettivd.



Seuraava haittavaikutus on liséttava elinjarjestelmaluokkaan Yleisoireet ja antopaikassa todettavat
haitat esiintyvyydelld ”Tuntematon’:

Toleranssi
Seuraavat tiedot on lisdttivdi alakohtaan c. Valittujen haittavaikutusten kuvaus:

Toleranssi
Toistuvan kivton myoti voi kehittyi toleranssi.

Laikeriippuvuus

[Valmisteen nimi]-valmisteen toistuva kiiytto voi johtaa lddikeriippuvuuteen, myos terapeuttisilla
annoksilla. Ladkeriippuvuuden riski voi vaihdella potilaan yksilollisista riskitekijoisti,
annostuksesta ja opioidihoidon Kkestosta riippuen (ks. kohta 4.4).

Pakkausseloste

Kyseistd varoitusta koskeva nykyinen sanamuoto on korvattava seuraavalla lihavoidulla ja
alleviivatulla tekstilld tarvittavin osin.

2. Mité sinun on tiedettdvd, ennen kuin otat [valmisteen nimi]-valmistetta
Varoitukset ja varotoimet
Toleranssi, riippuvuus ja addiktio

Tami liddke sisiltii piritramidia, joka on opioidiliike. Se voi aiheuttaa riippuvuutta ja/tai
addiktiota.

Opioidien toistuva kiytto voi johtaa laidkkeen tehon heikkenemiseen (totut siihen, eli sinulle
kehittyy toleranssi). [Valmisteen nimi]-valmisteen toistuva kivtté voi myos johtaa
riippuvuuteen, vadrinkiyttoon ja addiktioon, miké voi johtaa hengenvaaralliseen
yvliannostukseen. Niiden haittavaikutusten riski voi kasvaa suuremman annoksen ja pidemmain
kayttoajan myoti.

Riippuvuus tai addiktio voi saada sinut tuntemaan, etti et enii pysty hallitsemaan, kuinka
paljon liikettii sinun on otettava tai kuinka usein sinun on otettava laiketti.

Riippuvuuden tai addiktion riski vaihtelee henkilosti toiseen. Sinulla saattaa olla suurempi riski
[valmisteen nimi]-valmisteeseen liittyvain riippuvuuteen tai addiktioon, jos

- sina olet tai joku perheenjisenistisi on joskus kiiyttinyt vairin alkoholia tai reseptiliikkeiti
tai Kivttinyt huumeita tai ollut riippuvainen niisti (addiktio).

- olet tupakoitsija.

- sinulla on joskus ollut mielialaongelmia (masentuneisuutta, ahdistuneisuutta tai
persoonallisuushéirio) tai psykiatri on hoitanut sinua muiden psyykKisten sairauksien vuoksi.

Jos huomaat jonkin seuraavista merkeista Kivyttiessasi [valmisteen nimi]-valmistetta, se voi olla
merkKi siiti, ettd sinulle on kehittynvt riippuvuus tai addiktio:

— Sinun on Kivytettivi lddketti pidempain kuin l1aakérisi on méidriannyt.

— Sinun on otettava suositeltua annosta enemman ladketta.

— Saatat tuntea, etti sinun on jatkettava liikkeen kiyttod, vaikka se ei auta lievittiméin
kipuasi.

— Kévtit lidkettd muista syisti kuin ladkérin madrayksesti, esimerkiksi ”rauhallisena
pysymiseen” tai "nukkumisen avuksi”.

— Olet yrittinyt ja epidonnistunut toistuvasti liikkeen kiiyton lopettamisessa tai hallinnassa.
— Kun lopetat laikkeen kiyton, voit tuntea olosi huonovointiseksi ja voit paremmin, kun otat
ladketti uudelleen (vieroitusvaikutukset).

Jos huomaat jonkin niisti oireista, keskustele lddkéarisi kanssa ja keskustele siitid, miki on
sinulle paras hoitopolku, mvos siitd, milloin on tarpeen lopettaa hoito ja miten se lopetetaan
turvallisesti (ks. kohta 3, Jos lopetat [valmisteen nimi]-valmisteen oton).




3. Miten [valmisteen nimi] otetaan

<Ota> <Kdytd> tdtd lddkettd juuri siten kuin <lddkdri on mddrdannyt> <tai apteekkihenkilokunta on
neuvonut>. Tarkista ohjeet <lddkdrilta> <tai> <apteekista>, jos olet epdvarma.>

Ennen hoidon aloittamista ja siinnollisesti hoidon aikana laakiiri keskustelee kanssasi siiti,
mitd on odotettavissa [valmisteen nimi]-valmisteen kivttoon liittyen, milloin ja kuinka kauan
sinun on Kivtettivi sitd, milloin sinun on otettava vhteytti léiékiriin ja milloin sinun on
lopetettava sen kivtto (ks. myos timin kohdan alakohta Jos lopetat [valmisteen nimi]-
valmisteen oton).

2)  Yhteisvaikutukset gabapentinoidien kanssa
Valmisteyhteenveto

o Kohta 4.5

Keskushermostoa lamaavat aineet, kuten barbituraatit, bentsodiatsepiinit, neuroleptit,
fentiatsiinijohdannaiset, yleisanesteetit ja muut ei-selektiiviset hypnootit ja ei-selektiiviset
keskushermostoa lamaavat aineet (esim. alkoholi), voivat tehostaa opioidien (my®6s [valmisteen nimi]-
valmisteen) hengitysti lamaavaa vaikutusta eri mekanismien kautta. Jos potilaat ovat saaneet tillaisia
keskushermostoa lamaavia ladkkeitd tai aineita, [valmisteen nimi]-annosta on pienennettiva. Sen
samanaikainen kéytt6 [valmisteen nimi]-valmisteen kanssa spontaanisti hengittévilld potilailla voi
lisdtd hengityslaman, syvén sedaation, kooman ja kuoleman riskii. Opioidien ja gabapentinoidien
(gabapentiini ja pregabaliini) samanaikainen kiytto lisis opioidien yliannostuksen,
hengityslaman ja kuoleman riskia.

[Valmisteen nimi]-valmisteen antamisen jélkeen muiden keskushermostoa lamaavien aineiden annosta
on pienennettidvi pienimpéén tehokkaaseen annokseen. Tdma on erityisen tirkedd leikkauksen jélkeen,
silld syvédn analgesiaan liittyy voimakasta hengityslamaa, joka voi jatkua tai uusiutua leikkauksen
jilkeen. Keskushermostoa lamaavan aineen, kuten bentsodiatsepiinin, antaminen tidnd aikana voi
suurentaa suhteettomasti hengityslaman riskia.

Pakkausseloste

o Kohta 2
<Kerro <lddkdrille> <tai> <apteekkihenkilokunnalle>, jos parhaillaan <otat> <kdytdit>, olet
dskettdin <ottanut> <kdyttinyt> tai saatat <ottaa> <kdyttida> muita lddkkeitd.>

Samanaikainen opioidien ja epilepsian, hermokivun tai ahdistuneisuuden hoitoon kiytettivien
lidkkeiden (gabapentiini ja pregabaliini) kiytto lisia opioidien yliannostuksen ja hengityslaman
riskia ja voi olla hengenvaarallista.

3)  Imetysti koskevat tiedot
Valmisteyhteenveto

o Kohta 4.6
Seuraava teksti (lihavoitu) ehdotetaan lisdttédviksi imetysté koskevaan kappaleeseen kohdassa 4.6.

Piritramidia on havaittu piritramidihoitoa saavien naisten ternimaidossa, vaikkakin matalalla
pitoisuudella. Ei tiedetd, erittyyko piritramidi ihmisilld didinmaitoon. Koska muiden opioidien
tiedetdan kuitenkin siirtyvin didinmaitoon, imetettdvdan vauvaan kohdistuvia riskejé ei voida sulkea
pois. On paitettdva, lopetetaanko imetys vai pidattadydytdanko [valmisteen nimi]-hoidosta, ottaen
huomioon imetyksen hyddyt lapselle ja hoidosta koituvat hyodyt aidille.







Liite ITI

Timan lausunnon toteuttamisaikataulu



Tamaéin lausunnon toteuttamisaikataulu

CMDh:n lausunnon hyvéksyminen:

CMDh:n kokous joulukuussa 2025

(myyntiluvan haltijan on toimitettava
muutoshakemus):

Lausunnon liitteiden kddnnosten toimittaminen 25.1.2026
lkansallisille toimivaltaisille viranomaisille:
Lausunnon taytintoonpano jasenvaltioissa 26.3.2026
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