Vidauki I

Visindalegar nidurstodur og astaedur fyrir breytingu a skilmalum markadsleyfanna



Visindalegar nidurstédur

Med hlidsjon af matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir fentanyl (fordaplastrar, stungulyf, lausn — adeins
lyf med landsmarkadsleyfi) eru visindalegu nidurstédurnar svohljéodandi:

Vardandi fentanyl fordaplastra hefur verid minnkandi vidleitni til ad tilkynna um misnotkun/ranga
notkun og dvanabindingu & sidustu sjo &rum innan EES. A yfirstandandi PSUR-timabili jokst
tilkynningarhlutfall EES-tilvika ekki frekar, en minnkadi heldur ekki samanborid vid fyrra 1 ars
timabil. Til ad geta minnkad pessa préun tilkynningahlutfalls er talin porf @ nyjum adgerdum til ad
minnka ahaettu med pad ad markmidi ad auka frekari vitund og vidurkenningu & haettunni a
opioidafikn (e. opioid use disorder - OUD). Vegna heettu & notkun og inntéku fyrir slysni er porf a
uppfaerslu a lyfjaupplysingunum. Tilkynnt var um 10 videigandi tilfelli hja b6rnum med banvaenum
afleidingum a sidustu 5 arum. Hins vegar verdur Gtsetning/ofskémmtun fyrir slysni ekki eingéngu
hja bornum, heldur einnig hja fullordnum. Einnig hefur verid tilkynnt um banvaen tilfelli vegna
Utsetningar fyrir slysni hja fullordnum. Til deemis geta aldradir einnig verid i sérstakri haettu. pess
vegna meaelir PRAC med varnadarordum a ytri umbudum (og innri umbudum) vardandi notkun og
inntoku fyrir slysni.

Vardandi radleggingar til peirra sem avisa lyfinu (samantekt a eiginleikum lyfs kaflar 4.2, 4.4) i
laekningastarfseminni er samstada um naudsyn pess ad sett séu medferdarmarkmid og daetlun um
medferdarrof sem og ad freeda sjuklinginn um aheettu og einkenni épididafiknar fyrir og medan a
medferd stendur (Hauser o.fl. 2021, Dowell o.fl. 2016). Naudsynlegt er ad endurmeta stéduna
reglulega medan & o6pididamedferd stendur med hlidsjon af hugsanlegum breytingum & jafnvaegi
milli dvinnings/ahaetta med timanum fyrir hvern sjukling. Til ad vekja sjuklinga og uménnunaradila
enn frekar til vitundar hefur fylgisedillinn verid uppfaerdur med upplysingum um einkenni
opididafiknar sem byggjast 8 DSM-5 vidmidum vid greiningu & vimuefnaréskun. Lagt er til ad
uppfeera kafla 4.8 i samantekt a eiginleikum lyfs til ad feera pennan kafla til samraemis vid
uppfeerdar 6ryggisupplysingar i kafla 4.4. pratt fyrir ad avanabinding og pol sé pegar lyst fyrir nedan
tofluna yfir aukaverkanir i kafla 4.8, eiga pessi hugtok einnig ad vera med i téflunni sjalfri med
tidninni ,tidni ekki pekkt". Uppfeera skal fylgisedilinn til samraemis.

Allir markadsleyfishafar fentanyl fordaplastra eiga ad uppfaera kafla 4.2, 4.4 og 4.8 i samantekt a
eiginleikum lyfs, og tengda kafla i fylgisedli til ad lagmarka enn frekar haettuna a opiodidafikn. Ef pad
hefur ekki enn verid gert eiga markadsleyfishafar ad baeta vid upplysingum um 6rugg og trygg
geymsluskilyrdi i lyfjaupplysingar fyrir fentanyl fordaplastra i samraemi vid lyfjaupplysingar fyrir
Durogesic.

Heildarsénnunargogn (par sem eru ad minnsta kosti tvo tilvik med réttmaetu, hugsanlegu
orsakasambandi vid ofskdmmtun fentanyls) eru naegjanleg til ad stydja samband milli
innlyksuheilabdlgu af voldum eitrunar og ofskdmmtun fentanyls. Bent hefur verid & hugsanlega
undirliggjandi verkun en pad parf ad skyra nanar. Fyrir 6ll lyf sem falla undir pessa PSUSA skyrslu,
meelir PRAC med breytingu @ samantekt a eiginleikum lyfs kafla 4.9. Uppfeera skal fylgisedilinn til
samraemis.

CHMP er sammala visindalegum nidurstédum PRAC.

Astzdur fyrir breytingum a skilmalum markadsleyfisins/ markadsleyfanna

A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir fentanyl (fordapldstrar, stungulyf, lausn - adeins lyf med
landsmarkadsleyfi) telur CMDh ad jafnvaegi milli avinnings og ahaettu af lyfinu/lyfjunum, sem



innihalda fentanyl (fordaplastrar, stungulyf, lausn - adeins lyf med landsmarkadsleyfi), sé dbreytt ad
bvi gefnu ad aformadar breytingar a lyfjaupplysingunum séu gerdar.

CMDh kemst ad peirri nidurstédu ad breyta skuli markadsleyfum lyfja sem tilgreind eru i pessu
sameiginlega PSUR mati. CMDh meelir einnig med pvi ad vidskomandi adildarriki og
umsakjandi/markadsleyfishafar annarra lyfja sem innihalda fentanyl (fordaplastrar, stungulyf, lausn
- adeins lyf med landsmarkadsleyfi) og eru med markadsleyfi innan Evropusambandsins og fa
markadsleyfi innan Evropusambandsins i framtidinni, taki tillit til pessarar nidurstédu CMDh.



Vidauki II

Breytingar a lyfjaupplysingum lyfja med landsmarkadsleyfi



Breytingar semgeraai V|6e|gand| koflum i lyfjaupplysingunum (nyr texti er undirstrikadur
og feitletradur, texti sem a ad eyda er gegrumstrikadur)

Fentanyl fordaplastrar (allir markadsleyfishafar):

Samantekt a eiginleikum lyfs
. Kafli 4.2

Eftirfarandi ordalag um medferdartima og markmid skal baeta vid. Sem leidbeiningar fyrir Durogesic
fylgisedilinn og samraemdan fylgisedil fyrir adra fentanyl fordaplastra, skal setja petta ordalag & undan
nuverandi ordalagi pegar medferd er haett:

Medferdarlengd og markmid

Adur en medferd med <fentanyl fordaplastri> er hafin skal akveda i samradi vid sjuklinginn
um medferdarazetiun, par 8 medal medferdariengd og medferdarmarkmid og aztiun um lok

medferdar, i samraemi wé verklastlornunarlelabemmaar Medan a medferd stendur skal vera

3
til ad meta hvenaer heetta eigi medferd og adlaga skammta, ef porf krefur. Ef ekki er haegt ad

na fullneegjandi stjérn a verkjum skal ihuga méguleikann a ofursarsaukanaemi, polmyndun

og framvindu undirliggjandi sjukdoms (sja kafla 4.4).

Ad heetta ad nota <fentanyl fordaplastur>

o Kafli 4.4
Ef pad hefur ekki pegar verid innleitt skaltu baeta vid eftirfarandi ordalagi vardandi geymsluskilyréi:

Vegna hattunnar, p.m.t. banvaenum afleidingum, sem tengist inntéku fyrir slysni, rangri
notkun og misnotkun, verdur ad radleqqgja sjuklingum og uménnunaradilum peirra ad geyma

<fentanyl fordaplastur> a érugqum og tryggum stad, sem adrir hafa ekki adgang ad.

Ahrif langtimamedferdar og polmyndun

Hja 6llum sjuklingum getur pol fyrir verkjastillandi ahrifum, ofursarsaukanaemi, likamleg fikn og salreen
fikn komid fram vid endurtekna gjof opidida, en takmarkad pol er myndad fyrir sumum aukaverkunum
eins og heegdatregdu af véldum opidida. Greint hefur verid fra skertri verkjastillingu samfelldrar
dididamedferdar til lengri tima sérstaklega hja sjuklingum med langvarandi verki sem ekki eru af

voldum krabbame/ns Meaan a medferd stendur skal vera reglulegt samband milli laeknisins oqg

eﬁd&FHﬁasPhja—Sjukﬁﬁgw%—begar akvedid er ad pad sé enginn avinningur af aframhaldandi medferd
skal minnka skammta smam saman til ad komast hja frahvarfseinkennum.

Ekki haetta skyndilega notkun <fentanyl fordaplasturs> hja sjuklingi sem er likamlega hadur opiéidum.
Lyfjafrahvarfsheilkenni getur komid fram pegar medferd er heaett skyndilega eda skammtur minnkadur
of hratt.

Greint hefur verid fra pvi ad pegar medferd med <fentanyl fordaplastri> er troppud hratt nidur hja
sjuklingi sem er likamlega hadur dpiéidum getur pad leitt til alvarlegra frahvarfseinkenna og
vanmedhoéndladra verkja (sja kafla 4.2 og kafla 4.8). begar sjuklingur parfnast ekki lengur frekari
medferdar er radlegt ad minnka skammtinn smam saman til ad lagmarka frahvarfseinkenni.
Nidurtréppun Ur stérum skammti getur tekid vikur upp i manudi.



Frahvarfsheilkenni 6pididlyfja einkennist af sumum eda 6llu af eftirfarandi: eirdarleysi, tdramyndun,
nefrennsli, geispa, svitamyndun, kuldahrolli, védvaverkjum, l[jésopsminnkun og hjartslattarénotum.
Onnur einkenni geta einnig komid fram, par & medal pirringur, aesingur, kvidi, ofhreyfni, skjalfti,
mattleysi, svefnleysi, lystarleysi, kvidverkir, 6gledi, uppkést, nidurgangur, haekkadur blédprystingur,
aukinn 6ndunarhradi eda hjartslattur.

Opididafikn (misnotkun og dvanabinding)

Endurtekin notkun <VG6ruheiti> getur leitt til dpididafiknar. Staerri skammtur og lengri medferd

s rrs

med o

ioidum getur aukid haettuna a ad épididafikn préist. Misnotkun eda visvitandi réng
notkun DUROGESIC getur valdid ofskémmtun og/eda dauda. Heettan & ad préa med sér dpididafikn er
meiri hja sjuklingum med persdnulega ségu eda fjolskyldusbégu (foreldrar eda systkini) um misnotkun
vimuefna (par med talin afengissyki), hjé peim sem nota tébak eda hja sjuklingum med ségu um
onnur gedreen vandamal (t.d. alvarlegt punglyndi, kvida eda persénuleikaraskanir).

Adur en medferd med <fentanyl fordapldstri> er hafin og medan & medferd stendur, skal ng
samkomulagi vid sjuklinginn um medferdarmarkmid og daetlun um lok medferdar (sja kafla
4.2). Fyrir og medan a medferd stendur skal einnig upplysa sjuklinginn um haettuna a
Opididafikn og einkenni. Ef pessi einkenni koma fram skal radleqggja sjuklingum ad hafa
samband vid Ieekninn.

Fylgjast skal med sjuklingum sem eru medhoéndladir med pididlyfium med tilliti til teikna um
Opididafikn, svo sem dsaekni i lyf (t.d. ad bidja of snemma um lyfijaendurnyjun), sérstaklega hja
sjuklingum i aukinni heettu. betta felur i sér endurskodun a samhlida notkun dpidida og gedlyfja (eins
og benzédiazepina). Thuga skal rédgjof hjé fiknirédgjafa fyrir sjiklinga med teikn og einkenni
Opididafiknar, ef heetta & medferd med opididlyfium (sja kafla 4.4).

o Kafli 4.8

Lyfiapol og avanabinding 4 ad vera med i samantektartoflunni yfir aukaverkanir. bpessi hugtok eiga
ad vera sett i liffeeraflokkinn almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad og liffeeraflokkinn
gedreen vandamal, i pessari r6d mesd tidninni ,tidni ekki pekkt".

Breyta skal lysingunni & pessum aukaverkunum undir téflunni sem hér segir:

Vid endurtekna notkun getur myndast pol.

Lyfiadvani

Endurtekin notkun <fentanyl fordaplasturs> getur leitt til Ilyfiadvana, jafnvel vid
medferdarskammta. Heettan a lyfjadvana getur verid mismunandi eftir einstékum

ahaettupattum sjiuklings, skommtum oqg lengd épidéidamedferdar (sja kafla 4.4).

° Kafli 4.9

Einkenni oq teikn

<...>



Einkenni ofskommtunar fentanyls eru framlenging a lyfjafraedilegum ahrifum pess, pau alvarlegustu

eru 6ndunarbeling. Innlyksuheilabdlga af véldum eitrunar hefur einnig komid fram vid
ofskémmtun fentanyils.

Fylgisedill

e Fylgisedill kafli 2. Adur en byrjad er ad nota <fentanyl fordaplastur>
Eftirfarandi ordalag skal baeta vié varnadarordin (innan kassans) (ef pad hefur ekki pegar verid gert):

Varnadarord og varudarreglur

o Geymid lyfid a 6ruggum og tryggum stad par sem adrir hafa ekki adgang ad pvi - sja
kafla 5 fyrir frekari upplysingar.

Fjarlaegja skal eftirfarandi ordalag sem fyrir er (ef pad er til stadar):

Radfaerdu pig vid laekninn eda lyfijafreeding adur en pu notar lyfid ef eitthvad af eftirfarandi a vid um
big - leeknirinn geeti purft ad athuga pig betur ef:

(..)

Fjarlaegja skal nuverandi ordalag (ef pad er til stadar):

Aukaverkanir og fentanyl fordaplastur

Beeta skal vid nyju ordalagi sem tengist poli, épididafikn og ofskdmmtun fyrir slysni eins og lyst er hér
ad nedan (hluti af ndverandi ordalagi a ad haldast). pessi nyju varnadarord tengd poli og 6pididafikn
eiga ad koma fram i kafla 2 i fylgisedli og eiga ad vera a undan malsgreininni um ,Frahvarfseinkenni
begar haett er ad nota <fentanyl fordaplastur>" ef til stadar. Ad minnsta kosti & malsgreinin ad vera a
undan undirkaflanum i fylgisedli um ,Notkun annarra lyfja samhlida <fentanyl fordaplastur>)".
Varnadarordin eiga ad hljéda sem hér segir:

Langtimanotkun og polmyndun
Petta Iyf inniheldur fentanyl sem er 6pioidlyf. Endurtekin notkun opididaverkjalyfia getur



leitt til pess ad Iyfid hefur minni ahrif (bu venst pvi, pekkt sem lyfiapol). bu getir lika ordid
naemari fyrir sarsauka medan pu notar <fentanyl fordaplastur>. Petta er pekkt sem
ofursarsaukanaemi. Ef pu staekkar skammtinn af plastrunum getur pad hjalpad til vid ad
draga enn frekar ur sarsauka um stund, en pad getur lika verid skadlegt. Ef pu tekur eftir pvi

ad lyfid verdur minna virkt skaltu raeda vid laekninn. Laeknirinn mun akveda hvort betra sé
fyrir pig ad auka skammtinn eda minnka smam saman notkun <fentanyl fordaplastur>.

Avanabinding oq fikn

Endurtekin notkun <véruheiti> getur einniq leitt til avana, misnotkunar oq fiknar sem getur
valdid lifshaettulegri ofskommtun. Haettan a pessum aukaverkunum getur aukist med staerri
skammti og lengri notkunartima. Avanabinding eda fikn getur valdid pvi ad pér finnst pu
ekki lengur hafa stjérn a pvi hversu mikid af lyfinu pu parft ad nota eda hversu oft pu parft
ad nota pad. bér getur fundist ad urfir ad halda afram ad nota lyfid, jafnvel pott pad
hjalpi ekki til vid ad lina sarsauka.

Haettan 4 ad verda hadur eda mynda fikn er mismunandi eftir einstaklingum. bu gaetir verid i
meiri haettu 8 ad mynda fikn eda verda hadur <fentanyl fordaplastri> ef:

0
lyfsedilsskyldum lyfium eda fikniefnum (,.fikn").
e bu reykir.
e Pu hefur einhvern tima verid med vandamal i sambandi vid gedslag (bunglyndi, kvida
eda personuleikaréskun) eda hefur verid i medferd hja gedlaekni vegna annarra
gedsjiukdoma.

Ef pu tekur eftir einhverju af eftirfarandi einkennum 8 medan pu notar <fentanyl

fordaplastur> gaeti pad verid merki um ad pu sért ordin(n) had(ur) eda hafir myndad fikn.

e Pbu parft ad nota Iyfid lengur en leeknirinn hefur radlagt
. bu barft ad nota meira en radlagdan skammt

e PuU hefur gert itrekadar, aranqurslausar tllraumr tll ad haetta eda stjorna notkun lyfsins
e Pbegar pu heettir ad taka lyfid lidur pér illa og pér lidur betur eftir ad hafa notad lyfid

aftur (.frahvarfseinkenni')

Ef pu tekur eftir einhverjum pessara einkenna skaltu raeda vid leekninn til ad akveda bestu

medferdarleidina fyrir pig, par 8 medal hvenaer rétt er ad haetta og hverniq eiqgi ad haetta a

. Fylgisedill kafli 3. Hvernig nota a <fentanyl fordaplastur>

Aaur en medferd hefst oqg reglulega medan 8 medferd stendur mun laeknirinn einniqg raeda
vid hvers pu matt buast vid af notkun <fentanyl fordaplasturs>, hvenaer og hversu lengi
bu barft ad nota hann, hvenaer pu att ad hafa samband vid lzekninn og hvenaer pu parft ad
haetta notkun (sja einniq kafla 2, frahvarfseinkenni pegar heett er ad nota <fentanyl
fordaplastur>).

. Fylgisedill kafli 4. Hugsanlegar aukaverkanir



Beeta skal aukaverkuninni avanabinding med tidninni ,tidni ekki pekkt" vid lista yfir aukaverkanir sem
hér segir:

e Pu getur ordid had(ur) <fentanyl fordaplastri> (sja kafla 2).

Nuverandi ordalag undir skraningu aukaverkana skal breyta litillega:

Endurtekin, notkun plastranna gzeti-getur dregid Ur ahrifum lyfsins (pu venst pvi eda pu geetir ordid
naemari fyrir sdrsauka eda pu gaetir getur ordid had(ur) pvi.

Ennfremur & ad uppfaera malsgreinina um ofskdmmtun:

Ofskdmmtun getur leitt til:

<..>

Einkenni ofskdmmtunar eru medal annars éndunarerfidleikar eda grunn éndun, preyta, mikil syfija, ad
geta ekki hugsad skyrt, gengid eda talad edlilega og yfirlidstilfinning, sundl eda ringlun. Ofskdmmtun
getur einnig leitt til heilakvilla sem kallast innlyksuheilabdlga af voldum eitrunar.

. Fylgisedill kafli 5. Hvernig geyma a plastrana
Ef ordalagid hér ad nedan hefur ekki verid innleitt, skal baeta vid eftirfarandi geymsluskilyrdi:

Geymid lyfid a 6ruggum og tryggum stad par sem adrir hafa ekki adgang ad pvi. bad getur
valdid alvarlequm skada og verid banvaent folki sem geeti tekid petta Iyf fyrir slysni, eda af

asetningi peqgar pvi hefur ekki verid avisad lyfinu.

Aletrun & ytri umbGdum
UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM - ASKJA

Eftirfarandi varnadarordum a ad baeta vid (stadsetning og utlit i samradi vid l6gbaer landsyfirvold):

Notkun eda inntaka fyrir slysni getur verid banvaen

Merking a innri umbGdum
UPPLYSINGAR SEM EIGA AP KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

Ef plass leyfir setti ad baeta eftirfarandi vidvorun vid:

Notkun eda inntaka fyrir slysni getur verid banveen

Fentanyl stungulyf, lausn (allir markadsleyfishafar):

. Samantekt a eiginleikum lyfs kafli 4.9
Baeta skal eftirfarandi einkennum ofskdmmtunar vid:

Innlyksuheilabédlga af véldum eitrunar hefur komid fram vid ofskmmtun fentanyls.




o Fylgisedill kafli 2. Adur en byrjad er ad nota <fentanyl stungulyf, lausn>
Varnadarord og varudarreglur
Fjarleegdu hugtakid langtima i samraemi vid ordalag i samantekt a eiginleikum lyfs:

Endurtekin lanrgtima notkun dpididaverkjalyfja gaeti leitt til pess ad lyfid hefur minni ahrif (pd venst pvi,
pbekkt sem lyfjapol). Pad getur einnig leitt til &vana- og misnotkunar sem getur leitt til lifsheettulegrar
ofskdmmtun. Ef pu hefur ahyggjur af pvi ad pu geetir ordid had(ur) [lyf sem inniheldur fentanyl] er
mikilvaegt ad pu hafir samband vid laekninn.

. Fylgisedill kafli 3. Hvernig nota & <fentanyl stungulyf, lausn>

Eftirfarandi ofskdmmtunareinkenni (og merkingu pess) & ad baeta vid:

Heilakvilli (bekktur sem innlyksuheilabédlga af voldum eitrunar)




Vidauki III

Timaaezetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstodu



Timaaeetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstédu

Sampykki CMDh & nidurstédunni:

Fundur CMDh i desember 2022

pydingar & vidaukum nidurstédunnar sendar til
yfirvalda i vidkomandi [6ndum:

30. januar 2023

Innleiding adildarrikjanna a nidurstodunni
(umsdkn um breytingu fra markadsleyfishafa):

30. mars 2023




