I. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinto
modositasok indoklasa



Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia Kockazatértékel6 Bizottsagnak (PRAC) a hidromorfonra
vonatkozé idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentésekkel (PSUR) kapcsolatos értékeld jelentését, a
tudomanyos kovetkeztetések az alabbiak:

Figyelembe véve a gabapentinoidokkal (gabapentin és pregabalin) valé kdlcsonhatasra vonatkozo,
klinikai vizsgalatokbdl és a szakirodalombdl rendelkezésre 4all6 adatokat, a Farmakovigilancia
Kockéazatértékel6 Bizottsag (PRAC) ugy itéli meg, hogy a hidromorfon és a gabapentinoidok
(gabapentin ¢és pregabalin) kozott kedvezotlen kolcsonhatas all fenn. A PRAC arra a kovetkeztetésre
jutott, hogy a hidromorfont tartalmazo készitmények kisérdiratait ennek megfeleléen modositani kell.

Tekintettel a gyogyszerabuzusrol és a fiiggdségrol (opioidhasznalati rendellenesség; opioid use disorder
— OUD) a szakirodalombol ¢és a spontdn beszamolokbol rendelkezésre allo adatokra, valamint a
valoszint hatasmechanizmusra, a PRAC ugy véli, hogy mddositani kell a kisérdiratokban mar szerepld,
fliggdségre és az abuzus lehetéségére vonatkozo figyelmeztetést.

Tekintettel a centralis alvasi apnoe (CSA) kockazatara vonatkozd szakirodalombol és spontan
beszamolokbdl rendelkezésre all6 adatokra, koztiik legaldbb harom, lehetséges hidromorfon-specifikus,
poliszomnografiaval diagnosztizalt centralis alvasi apnoe esetrdl sz6l6 beszamolora, amelyek szoros
idébeli Osszefiiggést mutatnak, és amelyek kozil kettonél pozitiv de-challenge-t irtak le, tovabba
tekintettel a valdszinti hatdsmechanizmusra a PRAC ugy itéli meg, hogy a hidromorfon és a centralis
alvasi apnoe kozotti ok-okozati Osszefiiggés legalabbis ésszerli lehetdség és a kisérdiratokat ennek
megfeleléen modositani kell.

A CMDh egyetért a PRAC tudomanyos kovetkeztetéseivel.
A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érint6 modositasok indoklasa

A hidromorfonra vonatkozo6 tudomanyos kdvetkeztetések alapjan a CMDh-nak az a véleménye, hogy
a hidromorfon hatéanyagot tartalmazé gyogyszer(ek) elony-kockazat profilja valtozatlan, feltéve,
hogy a kisérdiratokat a javasoltaknak megfeleléen modositjak.

A CMDh arra az allaspontra jut, hogy az ezen egyetlen PSUR-értékelés hatalya ala tartozo termékek
forgalomba hozatali engedélyeit modositani kell. Amennyiben tovabbi, hidromorfont tartalmazé
gyogyszereket vannak engedélyezve az EU-ban, vagy az EU-ban jovébeli engedélyezési eljarasok
targyat képezik, a CMDh azt ajanlja, hogy az érintett tagallamok és a kérelmezdk / forgalomba
hozatali engedély-jogosultak vegyék kellen figyelembe ezt a CMDh allaspontot



I1. melléklet

A nemzeti szinten engedélyezett gyégyszer(ek) kiséroiratainak modositasai



A kiséroiratok vonatkozo pontjaiba bevezetendé modositasok (az uj szoveg alahuzva és vastag
betiivel kiemelve, a torolt szoveg athtizva)>

Alkalmazasi eléiras
. 4.4 pont
Szigorubb figyelmeztetést kell hozzdadni az alabbiak szerint:

Tolerancia és opioidalkalmazasi zavarok (abuzus és fiiggoség)

Opioidok ismétlodo beadasa esetén tolerancia és fizikai és pszicholdgiai fiiggoség, valamint
opioidalkalmazasi zavar (opioid use disorder, OUD) alakulhat Ki.

A [Terméknév]-vel valo visszaélés vagy szandékos helytelen alkalmazas tuladagolashoz vezethet
és/vagy halalt okozhat. Az OUD kialakuldasanak kockazata fokozott azoknal a betegeknél, akiknek
személyes vagy csaladi (sziilok vagy testvérek) anamnézisében szerepelnek szerhasznalatbdl
fakadé zavarok (beleértve az alkoholizmust is), akik aktualisan dohanyoznak, vagy azoknal a
betegeknél, akiknek személyes anamnézisében egvéb mentalis zavarok (pl. major depresszio,
szorongas vagy személyiségzavarok) szerepelnek.

A betegeket monitorozni kell a kabitoszer-keres6 magatartas jelei tekintetében (pl. tal gvakori
ovogyszerfelirasi kérések). Ez magaban foglalja az egyidejiileg alkalmazott opioidok és
pszichoaktiv szerek (példaul benzodiazepinek) ellenorzését. Az OUD jeleit és tiineteit mutato

betegek esetében mérlegelni kell addiktologiai szakemberrel valo konzultaciot.

Torolje a mondatot (vagy hasonlé megfogalmazast), ha a kovetkezd jelen van: ,
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. 4.4 pont

Figyelmeztetést kell hozzaadni az alabbiak szerint:

Alvassal osszefiigg6 1égzészavarok

Az opioidok alvassal osszefiiggo 1égzési rendellenességeket okozhatnak, beleértve a centralis alvasi
apnoét (central sleep apnoea, CSA) és az alvassal osszefiiggo hypoxaemiat. Az opioidok
alkalmazasa doézisfiiggé modon noveli a CSA kockazatat (lasd 4.8 pont). CSA-ban szenvedo
betegeknél fontolja meg az opioidok 6sszdozisanak csokkentését.

. 4.5

A kolcsonhatasokat a kovetkezoképpen kell moédositani:



Kozponti idegrendszer (CNS):

2 2 SO 8 : Az opioidok és a szedativ
gyogyszerek peldaul benzod1azep1nek vagy rokon gyogyszerek egyldeju alkalmazésa noveli a sedatio,
a légzésdepressio, a coma ¢€s a halal kockazatat az additiv CNS depressziv hatas miatt. Az adagot ¢és az
egyidejii alkalmazas id6tartamat korlatozni kell (lasd 4.4 pont). A kozponti idegrendszert elnyomo
gyogyszerek kozé tartoznak tobbek kozott: egyéb opioidok, anxiolitikumok, altatok és nyugtatok
(beleértve a benzodiazepinek), antipszichotikumok, érzéstelenitOszerek (pl. Dbarbituratok),
hanyascsillapitok, antidepresszansok, antihisztamin szerek, fenotiazinok és alkohol. Az alkohol szintén
fokozhatja a hidromorfon farmakodinamias hatasait; egyidejii alkalmazasat keriilni kell.

Az opioidok és gabapentinoidok (gabapentin és pregabalin) egyidejii alkalmazasa noveli az
opioid-tuladagolas, a 1égzésdepresszio és a halal kockazatat.

. 4.8 pont

A kovetkez6 mellékhatasokat kell hozzaadni a Idegrendszeri betegségek ¢€s tiinetek szervrendszeri
kategdridhoz, ,,nem ismert” gyakorisaggal:

Centralis alvasi apnoe szindroma

Betegtajékoztato
o 2 pont Tudnivalok a(z) [hidromorfont tartalmazé készitmény neve] szedése/alkalmazasa
elott

Figyelmeztetések és ovintézkedések

Torolje a mondatot (Vagy hasonlo megfogalmazast) ha a kovetkezo Jelen van:

A kovetkez6 valtoztatasok javasoltak:

A(z) [készitmény neve] szedése/alkalmazasa eldtt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével,
ha:

- -On — vagy a csaladjaban barki — valaha visszaélt olyan szerekkel, vagy valaha fiigg6vé
valt olvan szerektol, mint az alkohol, a vénykoteles gyogyszerek vagy a tiltott
kabitoszerek (,.fiiggoség™).

-On dohanyzik.
- Onnek barmikor hangulatzavara volt (depresszid, szorongas vagy személyiségzavar),
vagy pszichiatriai kezelésben részesiilt mas mentalis betegség miatt.

Ez a gvogyszer hidromorfont tartalmaz, amelv egy opioid hatéanvag. Az opioid
féidalomcsillapit()k ismétlodo alkalmazasa azzal jarhat, hogy a gyogyszer veszit a hatasossagbol

gOn hozzaszokott a gyégyszerhez).

A(z) [készitmény neve] ismétlodo alkalmazasa fiiggoséghez és visszaéléshez is vezethet, ami
életveszélves tiladagolast okozhat. Amennyiben aggalvai meriilnek fel azzal kapcsolatban, hogy
On a(z) [készitmény neve]-tol/tél fiiggdvé valhat, fontos, hogy beszéljen kezelgorvosaval.

A(z) [terméknév] és benzodiazepinek (amelyek segithetnek csokkenteni a szorongast és a
gorcsrohamokat, ellazitani az izmokat és elaludni) egyidejii alkalmazasa noveli az almossag, a 1€gzési
nehézségek (1égzésdepressio), a koma kockazatat, és életveszélyes lehet. Emiatt az egyidejii alkalmazast
csak akkor szabad fontolora venni, ha mas kezelési lehetdség nem alkalmazhat6._Az opioidok és az
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epilepszia, idegfijdalom vagy szorongas kezelésére alkalmazott gydégyszerek (gabapentin és

pregabalin) egvidejii alkalmazasa noveli az opioid-tiladagolas és a 1égzésleallas kockazatat, és
életveszélyes lehet.

Alvassal osszefiiggd 1égzészavarok
A(z) [készitmény neve] alvassal Osszefiiggod légzési rendellenességeket, példaul alvas kozben

jelentkezo 1égzési sziineteket (alvasi apnoét) és alvassal osszefiiggo alacsony véroxigénszintet
(hipoxémiat) okozhat. A tiinetek kozé tartozhatnak az alvas kozbeni légzéskimaradas, 1égszomj
miatti éjszakai ébredés, a folyamatos alvas fenntartasanak nehézsége vagy tulzott Almossag a nap
folvaman. Ha sajit maga vagy valaki mds észleli Onnél ezeket a tiineteket, forduljon
kezeloorvosahoz. Kezeloorvosa mérlegelheti az adag csokkentését.

. 4. pont Lehetséges mellékhatidsok
Nem ismert gyakorisag:

Légzési sziinetek alvas kozben (alvdsi apnoe)
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Utemterv az allaspont végrehajtasiahoz



Utemterv az allaspont végrehajtisahoz

A CMDh allaspont elfogadasa: 2022. julius CMDh iilés

Az éllaspont leforditott mellékleteinek a 2022.09.04
tovabbitasa a nemzeti illetékes hatosagokhoz:

Az allaspont tagallamok altali végrehajtasa (a 2022.11.03
modositas benyujtasa a forgalomba hozatali
engedély jogosultja altal):
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