Prilog I.

Znanstveni zakljucci i razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet



Znanstveni zakljucci

Uzimajudi u obzir PRAC-ovo izvjesce o ocjeni periodickog(ih) izvjesSéa o neskodljivosti lijeka (PSUR) za
petidin, znanstveni zakljucci su sljedeci:

Poremecdaj upotrebe opioida (engl. Opioid Use Disorder, OUD)

S obzirom na dostupne podatke o riziku od poremecaja upotrebe opioida (OUD) iz literature, vjerojatnog
mehanizma djelovanja petidina, i uzimajuci u obzir postoje¢a upozorenja u informacijama o lijeku drugih
lijekova koji sadrze opioide, PRAC smatra da bi se u informacijama o lijeku za petidin trebalo dodatno
naglasiti upozorenje o riziku od ovisnosti o lijeku / zloupotrebe lijeka dodavanjem negativnih posljedica
OUD-a i ¢imbenika rizika te pruziti dodatne informacije u vezi s OUD-om lijecnicima koji propisuju lijek i
bolesnicima. PRAC smatra da je informacije o lijeku za lijekove koji sadrze petidin potrebno izmijeniti u
skladu s time.

Poremecaiji disanja povezani sa spavanjem

S obzirom na dostupne podatke o poremecajima disanja povezanim sa spavanjem iz znanstvene
literature, vjerojatnog mehanizma djelovanja koji ukazuje na ucinak terapijske skupine opioida i kod
dugotrajne i kratkotrajne pripreme te uzimajuci u obzir nedavno dodana upozorenja za nekoliko drugih
opioida, PRAC je zakljucio da informacije o lijeku za lijekove koji sadrze petidin trebaju biti izmijenjene
tako da ukljuc¢uju upozorenje o riziku od poremecaja disanja povezanih sa spavanjem.

Budu¢i da nema dovoljno podataka specificnih za petidin, trenutacno nema potrebe za azuriranjem
popisa nuspojava.

Interakcija s gabapentinoidima i antikolinergicima / lijekovima s antikolinergickim
djelovanjem

S obzirom na dostupne podatke o rizicima povezanim s lijek-lijek interakcijama gabapentinoida i
antikolinergika / lijekova s antikolinergickim djelovanjem s opioidima iz literature, uzimajuéi u obzir
nedavno dodana upozorenja za nekoliko drugih opioida i s obzirom na vjerojatan mehanizam djelovanja
petidina, PRAC smatra da je uzrocCno-posljedicna povezanost izmedu petidina i rizika od lijek-lijek
interakcija s gabapentinoidima i antikolinergicima / lijekovima s antikolinergickim djelovanjem barem
razumna mogucnost. PRAC je zakljucio da je informacije o lijeku za lijekove koji sadrze petidin potrebno
izmijeniti kako bi se uzele u obzir te interakcije.

Disfunkcija Oddijeva sfinktera i poremecaiji jetre i Zuci

S obzirom na dostupne podatke o disfunkciji Oddijeva sfinktera iz znanstvene literature, vjerojatan
mehanizam djelovanja koji ukazuje na ucinak terapijske skupine opioida i kod dugotrajne i kratkotrajne
primjene, te uzimajudi u obzir nedavno dodana upozorenja za nekoliko drugih opioida, PRAC je zakljudio
da informacije o lijeku za lijekove koji sadrze petidin trebaju biti izmijenjene tako da ukljucuju
upozorenje o riziku od disfunkcije Oddijeva sfinktera i potrebu za opreznom primjenom u osjetljivih
skupina bolesnika.

Budu¢i da nema dovoljno podataka specificnih za petidin, trenutacno nema potrebe za azuriranjem
popisa nuspojava.

Hiperalgezija

S obzirom na dostupne podatke o hiperalgeziji iz znanstvene literature, vjerojatan mehanizam
djelovanja koji ukazuje na ucinak terapijske skupine opioida, te uzimajuéi u obzir nedavno dodana
upozorenja za nekoliko drugih opioida, PRAC je zakljucio da informacije o lijeku za lijekove koji sadrze
petidin trebaju biti izmijenjene tako da uklju¢uju upozorenje o riziku od hiperalgezije.



Budu¢i da nema dovoljno podataka specificnih za petidin, trenutacno nema potrebe za azuriranjem
popisa nuspojava.



Nakon pregleda PRAC-ove preporuke, CMDh je suglasan sa sveukupnim zakljuccima koje je donio
PRAC i razlozima za takvu preporuku.

Razlozi za izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet

Na temelju znanstvenih zakljuCaka za petidin, CMDh smatra da je omjer koristi i rizika lijeka(ova) koji
sadrzi(e) petidin nepromijenjen, uz predlozene izmjene informacija o lijeku.

CMDh preporucuje izmjenu uvjeta odobrenja za stavljanje lijeka u promet.



Prilog II.

Izmjene informacija o lijeku nacionalno odobrenog(ih) lijeka(ova)



Preporucuju se sljedece izmjene informacija o lijeku za lijekove koji sadrze djelatnu tvar petidin (novi
tekst je podcrtan i podebljan, izbrisani je tekstpreertan):

Poremecaj upotrebe opioida (engl. Opioid Use Disorder, OUD)
Sazetak opisa svojstava lijeka

e Dio4.2
Nacin primjene
[...]
Ciljevi lijecenja i prekid lijecenja
Prije pocetka lijecenja lijekom [naziv lijeka] potrebno je s bolesnikom dogovoriti strategiju
lijeCenja, ukljucujudi trajanje lijeCenja i ciljeve lijeCenja te plan zavrsetka lijecenja, u skladu sa
smjernicama za lije¢enje boli. Tijekom lije¢enja potreban je cest kontakt izmedu lije¢nika i
bolesnika kako bi se procijenila potreba za nastavkom lije¢enja, razmotrio prekid lijecenja i
prilagodila doza ako je potrebno. Kada bolesniku viSse nije potrebna terapija lijekom [naziv
lijekal, mozda ée biti preporudéljivo postupno smanjivati dozu kako bi se sprijedili_ simptomi

ustezanja. U nedostatku odgovarajuce kontrole boli potrebno je razmotriti moguéu pojavu
hiperalgezije, tolerancije i progresije osnovne bolesti (vidjeti dio 4.4).

Trajanje lijecenja
Ako vel postoji tekst koji odreduje maksimalno trajanje primjene, njemu je potrebno dodati sljedeci
tekst, a ne zamijeniti ga tim tekstom.

Naziv lijeka] ne smije se primjenjivati dulje nego s$to je potrebno.

e Dio4.4

Ako je potrebno, za preporuke u nastavku potrebno je postojece formulacije predmetnih upozorenja
zamijeniti sljedecéim tekstovima koji su podebljani i podcrtani prema potrebi.

Potrebno je dodati upozorenja kako slijedi:

Tolerancija i poremecaj uporabe opioida (zlouporaba i ovisnost)

OUD) mogqgu se razviti kod ponavljane primjene opioida kao sto je [naziv lijeka].

Ponavljana primjena lijeka [naziv lijeka] moZe dovesti do OUD-a. Veéa doza i _dulje trajanje
lijeCenja opioidima mogu povecati rizik razvoja OUD-a. Zlouporaba ili namjerna pogresna

primjena lijeka [naziv lijeka] mozZe rezultirati predoziranjem i/ili smréu. Rizik od razvoja OUD-

a_povecan je u bolesnlka S osobnom ili obltehskom anamnezom (rodltehl ili braca i_sestre)

Prije pocetka lijecenja lijekom [naziv lijeka] i tijekom lije¢enja potrebno je s bolesnikom
dogovoriti ciljeve lije¢enja i plan zavrsetka lijecenja (vidjeti dio 4.2).

Takoder, prije i tijekom lijecenja bolesnika je potrebno upoznati s rizicima i znakovima OUD-a.
Bolesnike je potrebno savjetovati da se u slucaju pojave tih znakova obrate svom lijecniku.

Bolesnike je potrebno pratiti radi mogucée pojave znakova ponasanja povezanog s traZzenjem



primjenjivanih opioida i psihoaktivnih lijekova (poput benzodlazeplna)

Za bolesnike sa znakovima i_simptomima OUD-a potrebno je razmotriti_savjetovanje_ sa
specijalistom za ovisnosti.

e Dio4.8

Potrebno je dodati sljede¢u nuspojavu unutar klasifikacije organskih sustava pod ,Psihijatrijski
poremecaji” s uCestaloséu ,nepoznato”:

Ovisnost o lijeku

Sljedece informacije potrebno je dodati ispod tablice s nuspojavama u pododlomku c. Opis odabranih
nuspojava:

Ovisnost o lijeku

Ponavljana primjena lijeka [naziv lijeka] mozZe dovesti do razvoja ovisnosti o lijeku, éak i pri
terapijskim dozama. Rizik od razvoja ovisnosti o lijeku mozZze se razlikovati ovisno o
individualnim ¢imbenicima rizika bolesnika, dozi i trajanju lijeCenja opioidima (vidjeti dio 4.4).

Uputa o lijeku
e Dio 2.
Upozorenja i mjere opreza

Postojec¢e formulacije predmetnih upozorenja potrebno je zamijeniti sljedeéim tekstovima koji su
podebljani i podcrtani prema potrebi.

Tolerancija i ovisnost

Ovaj lijek sadrzi petidin koji je opioidni lijek. Petidin moZe uzrokovati ovisnost.

PonavI]ana primjena ODIOIanh Illekova moze smanlltl ucmkowtost lijeka (nawknete se na

moze dovesti_do ovisnosti i zlouporabe lijeka, Ssto mozZe rezultirati predoziranjem opasnim po

Zivot. Rizik od ovih nuspojava mozZe se povecati veéom dozom i duljim trajanjem primjene.

Zbog ovisnosti mozZete imati osjeéaj da vise nhemate kontrolu nad tim koliko lijeka trebate uzeti
ni koliko ga ¢esto trebate uzimati.

Rizik od razvoja ovisnosti razlikuje se od osobe do osobe. MoZzda imate vedi rizik od razvoija

ovisnosti o lijeku [naziv lijeka] ako:

— ste Vi ili bilo tko u Vasoj obitelji ikada zloupotrebljavali ili bili ovisni o alkoholu, lijekovima
koiji se izdaju na recept ili nezakonitim drogama (,,ovisnost”).

= ste pusaé.
— ste ikada imali problema s raspolozenjem (depresija, tjeskoba ili poremeéaj osobnosti) ili ste
bili lijeceni kod psihijatra zbog drugih psihickih bolesti.

ste postali ovisni:

— imate potrebu uzimati lijek dulje nego $to Vam je to savjetovao lijecnik.

— imate potrebu uzimati vise od preporucene doze.




— mozda imate osjecaj da trebate nastaviti uzimati lijek, ¢ak i kada Vam ne pomazZe u
ublazavanju boli.

= primjenjujete lijek iz razloga zbog kojih Vam nije propisan, na primjer, ,da biste ostali
smireni” ili ,da Vam pomogne zaspati”.

— viSe ste puta neuspjesno pokusavali prestati uzimati lijek ili kontrolirati njegovu primjenu.

— kada prestanete uzimati lijek, osjeéate se lose, a kada ponovno pocnete uzimati lijek,
osjecate se bolje (,udinci ustezanja”).

Ako primijetite bilo koji od ovih znakova, razgovarajte sa svojim lijeénikom o najboljem nadinu

lijeCenja za Vas, ukljucujudi i kada je prikladno prestati uzimati lijek i kako ga prestati uzimati
na siguran nadin (pogledaijte dio 3. ,,Ako prestanete uzimati [naziv lijeka]”).

e Dio 3.
3. Kako uzimati [naziv lijeka]

<Uvijek <uzmite> <primijenite> ovaj lijek tocno onako kako Vam je rekao lijecnik <ili ljekarnik>.
Provjerite s <lijeCnikom> <ili> <ljekarnikom> ako niste sigurni.>

<Preporucena je doza...>

Prije pocetka lijeCenja i redovito tijekom lijec€enja, lijecnik ée s Vama razgovarati o tome sto
mozete ocekivati od primjene lijeka [naziv lijeka], kada ga i koliko dugo trebate uzimati, kada
se trebate obratiti svom lijeéniku i kada trebate prestati uzimati lijek (pogledajte takoder ,,Ako

prestanete uzimati [naziv lijeka]”).

Sljededi tekst potrebno je dodati u vezi s trajanjem lijeCenja. Ako postoji stroZa formulacija koja odreduje
maksimalno trajanje lijeCenja, potrebno ju je zadrZati.

[Naziv lijeka] treba primjenjivati tijekom najkraceg razdoblja potrebnog za ublazavanje
simptoma. Ako se tijekom uzimanja lijeka ne postigne ucinkovito ublazavanje boli, trebate

potraziti lije¢nicki savijet.

e Dio 4.
Moguce nuspojave:

Potrebno je dodati nuspojavu ,ovisnost o lijeku” s ucestalos¢u ,nepoznato” (ucestalost se ne moze
procijeniti iz dostupnih podataka) kako slijedi:

Mozete postati ovisni o lijeku [naziv lijeka] (za viSse informacija pogledajte dio 2. ,Upozorenja

i mjere opreza”).

Poremecaji disanja povezani sa spavanjem
Sazetak opisa svojstava lijeka
e Dio4.4
Potrebno je dodati upozorenje kako slijedi:
Poremecaii disanja povezani sa spavanjem

Opioidi_ mogu uzrokovati poremecaje disanja povezane sa spavanjem, ukljucujuéi centralnu
apneju _u snu (engl. central sleep apnoea, CSA) i hipoksemiju povezanu sa spavanjem.
Primjena opioida povecava rizik od CSA-a na nacin koji ovisi o dozi. U bolesnika u kojih se javi




CSA, potrebno je razmotriti smanjenje ukupne doze opioida.
Uputa o lijeku

e Dio 2.
Upozorenja i mjere opreza

Poremecdaji disanja povezani sa spavanjem

[Naziv lijeka] moZe uzrokovati poremecaje disanja povezane sa spavanjem, poput apneje u
snu (prekidi disanja tijekom spavanja) i hipoksemije povezane sa spavanjem (niska razina
kisika u krvi). Simptomi mogu ukljudivati prekide disanja tijekom spavanja, budenje noéu zbog
nedostatka daha, poteskoée s odrzavanjem sna ili prekomjernu pospanost tijekom dana. Ako
Vi ili netko drugi primijeti da imate ove simptome, obratite se svom lijecniku. Vas lijeCnik moze

razmotriti smanjenje doze.

Interakcija lijek-lijek s gabapentinoidima i antikolinergicima / lijekovima s
antikolinergickim djelovanjem

Sazetak opisa svojstava lijeka
e Dio4.5

Potrebno je dodati interakcije kako slijedi:

dovesti do respiratorne depresije, hipotenzije, duboke sedacije, kome ili smrti (vidjeti dio 4.4).

Ako je potrebno, dodajte unakriznu referencu na dio 4.4.

Istodobna primjena lijeka [naziv lijeka] s antikolinergicima ili lijekovima s antikolinergickim

dlelovanlem (npr trncuklucku antldepresuw, antnhustammucn, antipsihotici, miorelaksansi,
i inergickim nuspojavama (vidjeti dio 4.4).

Ako je potrebno, dodajte unakriznu referencu na dio 4.4.
Uputa o lijeku
e Dio 2.
Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svojem lije¢niku ako ste uzeli ili uzimate sljedeée:

— Gabapentin ili pregabalin (lijekove koji se koriste za lijecenje epilepsije, bolova u Zivcima ili
tieskobe).

[...]

= Lnekove kO'lI se korlste za I|1ecen1e alergija, mucnine pri putovanju (kinetoze) ili mucnine

— Lijekove koji se upotrebljavaju za lijec¢enje alergija, mucninu za vrijeme putovanja ili
opcenitu mucninu (antihistaminike ili antiemetike).

— Lijekove za opustanje misiéa.




— Lijekove za lijeCenje Parkinsonove bolesti.

Disfunkcija Oddijeva sfinktera i poremecaji jetre i Zuci
Sazetak opisa svojstava lijeka
e Dio4.4

Postojeéi tekst predmetnog upozorenja potrebno je zamijeniti sljedeéim tekstom-(novi tekst je
podcrtan i podebljan,-a izbrisani tekst je precrtan) prema potrebi.

Poremecdaji jetre i Zudi

Petidin_mozZe uzrokovati disfunkciju i spazam Oddijeva_sfinktera, ¢éime se povedava rizik od
pojave simptoma povezanih sa Zucnim sustavom i pankreatitisa. Stoga se petidin _mora
primjenjivati s oprezom u bolesnika s pankreatitisom i bolestima Zu¢nog sustava.

Uputa o lijeku
e Dio 2.
Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svom lijecniku <ili> <ljekarniku> <ili medicinskoj sestri> ako primijetite bilo koji od
simptoma navedenih u nastavku tijekom <uzimanja> <primjene> lijeka [naziv lijeka]:

Obratite se svom lijecniku ako osjetite jaku bol u gornjem dijelu trbuha koja se moze Siriti
prema ledima, mucninu, ako povracate ili imate vrudicu jer to mogu biti simptomi povezani s
upalom gusterace (pankreatitis) ili Zuénim sustavom.

Hiperalgezija
Sazetak opisa svojstava lijeka

Ako sli¢na formulacija ve¢ nije implementirana, preporucuju se sljedec¢a azuriranja informacija o lijeku
(novi tekst je podcrtan i podebljan, a izbrisani tekst je precrtan).

e Dio4.2

U nedostatku odgovarajuce kontrole boli potrebno je razmotriti moguéu pojavu hiperalgezije,
tolerancije i progresije osnovne bolesti (vidjeti dio 4.4).

e Dio4.4
Potrebno je dodati upozorenje kako slijedi:
Hiperalgezija

Kao i za druge opioide, u slu¢aju da kontrola boli kao odgovor na poveéanu dozu petidina nije
zadovoljavajuéa, potrebno je razmotriti moguéu pojavu hiperalgezije uzrokovane opioidom.
Moze biti indicirano smanjenje doze ili ponovna procjena lijecenja.

Uputa o lijeku
e Dio 2.
Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svom lijeCniku <ili> <ljekarniku> <ili medicinskoj sestri> ako primijetite bilo koji od
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simptoma navedenih u nastavku tijekom <uzimanja> <primjene> lijeka [naziv lijeka]:

Osjeéate bol ili imate poveéanu osjetljivost na bol (hiperalgezija) koja se ne smanjuje uz vecu
dozu lijeka.

1"



Prilog III.

Raspored provedbe ovog stajalista
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Raspored provedbe ovog stajalista

Usvajanje stajaliSta CMDh-a: Sastanak CMDh-a u oZujku 2026.

Dostava prijevoda priloga stajaliStu nadleznim 10. svibnja 2026.
nacionalnim tijelima:

Provedba stajalista u drzavama ¢lanicama 9. srpnja 2026.
(nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
predaje izmjenu):
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