Vidauki 1

Visindalegar nidurstdour og astaedur fyrir breytingu a skilmalum
markadsleyfisins



Visindalegar nidurstédur

Ad teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir morfin, morfin/cyklizin eru visindalegar nidurstéour
svohljodandi:

A grundvelli tilkynninga eftir markadssetningu og Utgefins efni telur PRAC ad pad sé videigandi ad
uppfeera lyfjaupplysingarnar med pvi ad baeta vid varud um brad brjéstholsheilkenni (acute chest
syndrome) hjéa sjuklingum med sigdfrumusjukdém, nyrnahettuskerdingu, kynkirtlavanseytingu eftir
langvarandi notkun, hugsanlegar banveenar milliverkanir vid bensoddiasepin, milliverkanir vid rifampisin
(sem leida til minnkadra verkjastillandi ahrifa) og ofursarsaukanaemi sem kemur einkum fram med
stérum skdmmtum.

Enn fremur studdu fyrirliggjandi gogn ad bradaofneemislik vidbrogd, kvida, vanlidan (eins og einkenni
pegar notkun lyfsins er haett), ofsvitnun, munnpurrki, fikn, frahvarfsheilkenni og sarsauka vid snertingu
og ofursarsaukanaemi yrou beett vid sem aukaverkanir i lyfjaupplysingarnar.

A grundvelli forkliniskra gagna um minnkada frjosemi og haettu & litningaskemmdum er einnig talid
réttleetanlegt ad uppfeera videigandi kafla lyfjaupplysinganna.

par sem nyburafrahvarfsheilkenni hefur komid i ljés hja nyfeeddum bérnum maedra, sem hafa verio
medhoéndladar med 6pidéidum hefur videigandi upplysingum verid baett vid videigandi kafla
lyfjaupplysinganna.

I ljési fyrirliggjandi ganga um fikn, misnotkun og frahvorf hafa videigandi tilmeeli og varad i
lyfjaupplysingunum verid efldar til ad endurspegla videigandi ahaettupeetti og einkenni. Haetta & dauda og
asvelgingarlungnabdlgu hefur auk pess verid baett vid i videigandi kafla lyfjaupplysinganna sem fjalla um
ofskbmmtun.

Utfellng med 5-fluérourasil hefur komid i 1jos hja lyfjum sem aetlud eru til inndaelingar/innrennslis pvi
hefur pessum 6samrymanleika verid beett vid i videigandi kéflum lyfjaupplysinga fyrir pau lyf sem vid a.

CMDh er sammala visindalegum nidurstodum PRAC.

Asteedur fyrir breytingum & skilmalum markadsleyfisins

A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir morfin, morfin/cyklizin telur CMDh ad jafnveegid & milli
avinnings og aheettu af lyfinu/lyfjunum, sem innihalda morfin, morfin/cyklizin, sé ébreytt ad pvi gefnu ad
aformadar breytingar a lyfjaupplysingunum séu geradar.

CMDh kemst ad peirri nidurstédu ad breyta skuli markadsleyfum lyfja sem tilgreind eru i pessu
sameiginlega PSUR mati. CMDh maelir einnig med pvi ad vidkomandi adildarriki og
umseaekjandi/markadsleyfishafar annarra lyfja, sem innihalda morfin, morfin/cyklizin og eru med
markadsleyfi innan Evrépusambandsins eda fa markadsleyfi innan Evrépusambandsins i framtidinni, taki
tillit til pessarar nidurstédu CMDh.



Vidauki 11

Breytingar a lyfjaupplysingum lyfja med landsmarkadsleyfi



Breytingar sem gera a i videigandi koflum i lyfjaupplysingunum (nyr texti er undirstrikadur og
feitletradur, texti sem a ad eyda er gegrumstrikadur)

Allir markadsleyfishafar
Samantekt a eiginleikum lyfs
. Kafli 4.2:
Medferd heett

Frahvarfsheilkenni getur komid fram ef 6pididagjof er skyndilega heaett. bvi 4 ad minnka
skammtinn smam saman adur en gjof er heett.

. Kafli 4.4

Beaeta skal vid eftirfarandi varua:

Brad brjésholstheilkenni (acute chest syndrom) hja sjuklingum mead sigdfrumusjukdém

Veagna hugsanlegra tengsla & milli brads brjéstholsheilkennis og morfinnotkunar hja
sjuklingum meod sigdfrumusjukdém sem fa medferd med morfini vid eedastiflukreppu (vaso-
occlusive crisis) er naudsynlegt ad fylgjast naid med einkennum brads brjéstholsheilkennis.

Baeta skal eftirfarandi texta vid kafla 4.4 i samantekt a eiginleikum lyfs ef pessar upplysingar eru ekki
pegar til stadar:

Nvrnahettuskerding

Opi6idaverkjalyf geta valdid afturkraefri nvrnahettuskerdingu sem krefst eftirlits og medferdar

meod sykursterum. Einkenni nyrnahettuskerdingar geta m.a. verid 6gledi, uppkdst, lystarleysi,
prevta, mattleysi, sundl eda lagur blédprystingur.

Beeta skal eftirfarandi texta vio kafla 4.4 i samantekt & eiginleikum lyfs ef pessar upplysingar eru ekki
pegar til stadar:

Minnkud kynhormon og aukid proélaktin

Langvarandi notkun dpididaverkjalyfja getur tengst leekkudum kynhorménagildum og auknu
magni prolaktins. Einkenni eru medal annars minnkud kynhvot, getuleysi og tidateppu.

Baeta skal vid eftirfarandi varua:

Ofursarsaukansemi sem ekki svara enn frekari skammtaaukningu & morfini geta komid fram,
sérstaklega vid stdéra skammta. Pad getur verid porf ad minnka morfinskammt eda breytingu a

opididum.




Baeta skal vid eftirfarandi varua:

Heetta & samhlidanotkun réandi lyfja eins oq bensddiasepins eda skvldra lyfja:

Samhlidanotkun <lyfjaheiti> oqg réandi lyfja eins og bensdédiasepins eda skyldra lyfja getur
valdid sleevingu, 6ndunarbeelingu, dai og dauda. Vegna pessara ahasettu skal samhlidaavisun
bessara réandi lyfja vera einungis fyrir sjuklinga par sem dnnur medferdaurraedi eru ekki
moquleq. Ef akvérdun er tekin um ad avisa <lyfjaheiti> samhlida réandi lyfjum. skal nota
legsta virkan skammt i eins stuttan tima og mogulegt er.

Fylgjast skal ndaid med sjuklingum m.t.t. teikna og einkenna um éndunarbeelingu og sleevingu.

einkenni (sja kafla 4.5).

Baeta skal eftirfarandi varud vido samantekt & eiginleikum lyfs ef pessar upplysingar eru ekki pegar til
stadar:

Morfin getur leitt til _misnotkunar svipad og 6nnur sterk 6piédvirk efni og &4 ad nota pad med
sérstakri varud hja sjuklingum med ségu um misnotkun afengis eda lyfja.

Baeta skal eftirfarandi varud vid samantekt & eiginleikum lyfs ef pessar upplysingar eru ekki pegar til
stadar:

Heilkenni avanabindingar- og frahvarfseinkenna

Aheaettan evkst med timalenad notkunar lvfsins og skammtasteerdum. Haegt er ad draga ar

einkennum med adlogun &8 skdmmtum eda nota annad lvfjaform og med bvi ad heetta gjof
smam saman. Einstok einkenni ma sja i kafla 4.8.

Baeta skal vid eftirfarandi varua:

Rifampisin getur dreqid Ur plasmapéttni morfins. Fylgjast & med verkjastillandi ahrifum
morfins og adlaga morfinskammta vid og eftir medferd med rifampisini.

° Kafli 4.5

Beaeta skal vid eftirfarandi varud:

Réandi lyf eins og bensdédiasepin eda skyld Ivf:

Samhlidanotkun 6pidida og réandi lyfja eins og bensddiasepins eda skyldra lyfja evkur heettu a
sleevingu, 6ndunarbeelingu, dai og dauda vegna vidbdétar beelandi ahrifa & midtaugakerfid.
Takmarka skal skammta og timalengd vid samhlidanotkun (sja kafla 4.4).




° Kafli 4.6

Frj6semi

or. isupplysingar).

Medganga

Fvlgjast skal med nyburum meaedra sem fengu épididverkjalyf 8 medgdéngu m.t.t.einkenna um

nyburafrahvarfsheilkenni. Medferd kann ad innihalda 6piéida og studningsmeoferd.

° Kafli 4.8

Markadsleyfishafar, sem pegar eru med eftirfarandi aukaverkanir i kafla 4.8 i lyfjaupplysingunum, skulu
viohalda reiknadri tidni peirra fyrir allar aukaverkanirnar sem taldar eru upp ad nedan.

Baeta skal vid eftirfarandi aukaverkunum undir 6naemiskerfi i flokkun eftir liffeerum med tioni er ekki
pekkt: bradaofneemisvidbrégd

Baeta skal vid eftirfarandi aukaverkunum undir taugakerfi i flokkun eftir liffaarum med tidni er ekki
pekkt: sarsauki vid snertingu, ofursarsaukansemi (sja kafla 4.4)

Baeta skal vid eftirfarandi aukaverkunum undir taugakerfi i flokkun eftir liffaarum med tidni er ekki
pekkt: ofsvitnun

Beeta skal vid eftirfarandi aukaverkunum undir meltingarfeeri i flokkun eftir liffeerum med tioni er ekki

pekkt: munnpurrkur

Baeta skal eftirfarandi einkennum vid sem einkennum lyfjafrahvarfseinkenna, t.d. i kafla 4.8c) Lysing a
voldum aukaverkunum fyrir nedan tofluna yfir aukaverkanir: vanlidan, kvidi

Baeta skal vid eftirfarandi aukaverkunum undir gedraen vandamal i flokkun eftir liffaerum med tidni er ekki
pekkt: fikn

Beeta eetti vid eftirfarandi aukaverkunum undir almennar aukaverkandir og aukaverkanir a ikomustaod i
flokkun eftir liffzerum med tidni er ekki pekkt: frahvarfsheilkenni

Baeta eetti eftirfarandi texta vid kafla 4.8c), lysing & véldum aukaverkefnum eda vid svipada kafla undir
toflunni yfir aukaverkanir.

heilkenni avanabindingar- og frahvarfs



Erahvarfsheilkenni getur komid fram ef 6pi6édaqjoéf er skyndilega heett eda ef

opididavidtakablokkar eru gefnir, eda a milli skammta. Stjérnun, sja 4.4.

Lifedlisfreedileqg frahvarfseinkenni eru medal annars: Likamsverkir, skjalftar, eirdarleysi i
fotleggjum, nidurgangur, kvidkrampar, 6gledi, flensulik einkenni, hradslattur og
lj6sopssteekkun. Salfreedileg einkenni eru medal annars vanlidan, kvidi og pirringur.

Eysn i lyf er algeng hja peim sem eru hadir lyfjum.

° Kafli 4.9
Beeta skal eftirfarandi einkennum ofskdmmtunar vid kafla 4 .9:
Einkenni

Daudi getur att sér stad vid éndunarbilun.

Asvelgingarlungnabdlga.

° Kafli 5.3

Beaeta skal vid eftirfarandi upplysingum:

Tilkynnt hefur verid um minnkada frijdsemi og litningaskemmdir i kynfrumum hja karlkyns
rottum.

Fylgiseasill
. 2. Adur en byrjad er ad <taka> <nota> X
Varnadarord og varudarreglur

Latio leekni <eda> <lyfjafraeding> <eda hjukrunarfraeeding> vita ef eftirfarandi einkenna verdur vart vid
<t6ku=> <notkun=> a X:

- Aukid neemi fyrir verklum bratt fyvrir ad pu sért ad taka steerri skammta

brevtingu vfir i annad sterkt verkjalyf(sja kafla 2).

- DrottIeVS| brevta, lystarleysi, 6gledi, uDDkOSt eda laqur blédprystingur. Pad getur verid

taka vidboétarhormodna.

- Missir kynhvatar, getuleysi, hlé & bleedingum. betta getur verid vegna minni framleidslu
a kynhormdénum.

- Ef bu hefur &dur verid had/Zur lyfjum eda afengi. Lattu einnig vita ef pér finnst pu verda

had/ur X medan & notkun stendur. bad getur verid ad pu sért farin ad hugsa mikid um
hveneer pu meqir taka naesta skammt, jafnvel b6 pu burfir ekki &8 honum ad halda vid

verkjum.




- FEradhvarfseinkenni eda avanablndlng Algengustu frahvarfseinkennin eru talin upp i

milli skammta.

Notkun annarra lyfja samhlida X

Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud, eda kynni ad
vera notud.

petta er sérstaklega mikilveegt ef pu tekur einhver af lyfjunum, sem talin eru upp ad nedan, eda lyf vid:

- Rifampisin til medferdar a t.d. berklum

- Samhlidanotkun a X og réandi lyfjum eins og bensddiasepini eda skyldum lyfjum eykur
heaettu & sljoéleika, 6ndunarerfidleikum (6ndunarbeelingu). dai og getur verid
lifsheettuleq. Vegna pessa a adeins ad ihuga samhlidanotkun pegar adrir
medferdarkostir eru ekki méguleqir. En ef leeknirinn avisar X med réandi lyfjum skal
leeknirinn takmarka skammta og timalengd samhlida- medferdar. Lattu leekninn vita um

oll réandi lyf. sem pu tekur, og fvlqdu skammtatilmeaelum leeknisins ndkveemlega. bad

bPungun <og> <,> brjéstagjof <og frjésemi>

Ef X er notad i langan tima & medgdnqgu er heetta 4 ad nyburinn muni fa frahvarfseinkenni sem
parfnast leeknismedferdar.

. 3. Hvernig & ad <taka> <nota> X

Baeta skal vid eftirfarandi upplysingum eins og vid a:

<Ef <tekinn> <notadur>er_steerri skammtur en meelt er fyrir um>

Einstaklingar, sem hafa tekid of stéran skammt, kunna ad fa lungnabdlgu af véldum innéndunar a
2lu eda utanadkomandi efna, einkenni geta verio maedi, hosti og hiti.

Einstaklingar, sem hafa tekid of stéran skammt, kunna einnig ad pjast af dndunarerfidleikum sem
leida til medvitundarleysis eda jafnvel dauda.

Ef heett er ad nota X

Ekki skal heetta medferd med X nema leeknirinn hafi sampykkt pad. Ef pu vilt heetta medferd

frahvarfsheilkenni. Frahvarfsheilkenni geta medal annars verid likamsverkir, skjalfti,
nidurgangur, magaverkir, égledi, flensulik einkenni, hradur hjartslattur og steekkun ljésopa.
Andleg einkenni eru medal annars mikil 6anaegja. kvidi og pirrinqur

. 4. Hugsanlegar aukaverkanir



I samraemi vid QRD-snidmatid skal beeta vid eftirfarandi upplysingum i upphafi kafla par sem pad er talid
mikilveegt.

Baeta eetti eftirfarandi texta vid fylgisedla lyfja ef upplysingar um efnid eru ekki pegar til stadar:
Eins og vid a um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Mikilveegar aukaverkanir eda einkenni til ad hafa i huga og hvad gera a ef peirra verdur vart:
e Alvarleg ofneemisvidbrégd sem valda 6ndunarerfidleikum eda sundli.

Ef pa verdur var vid pessar alvarlegu aukaverkanir skaltu hafa tafarlaust samband vid laekni.

Baeta skal eftirfarandi aukaverkun(um) vid med tioni er ekki pekkt, markadsleyfishafar med svipad
ordalag i fylgisedli lyfs eettu ad vidhalda Gtreiknadri tioni:

- Aukid neemi fyrir verkjum
-  Svitamyndun
- Munnpurrkur

- Erdhvarfseinkenni eda avanabinding (sja einkenni i kafla 3: Ef heett er ad nota X).

Morfinlyf aetlud til inndaelingar/Zinnrennslis

Samantekt a eiginleikum lyfs

° Kafli 6.2

Beaeta skal vid eftirfarandi varud:

Synt hefur verid fram & edlisefnafraedilegan é6samrymanleika (myndun utfellinga) & milli

lausnar morfinsulfats og 5-fludérodrasils.

Fylgiseaill

Eftirfarandi upplysingar eru adeins aetladar heilbrigdisstarfsfolki:

Synt hefur verid fram a edlisefnafraeedilegan é6samrymanleika (myndun utfellinga) & milli

lausnar morfinsulfats og 5-fludérodrasils.



Viodauki 111

Timaaeaetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstdédu



Timadaeetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstdédu

Sampykki CMDh a nidurstdédunni:

Fundur CMDh i juni 2018

pydingar a vidaukum nidurstédunnar sendar til
yfirvalda i viokomandi [6ndum:

11. 4gust 2018

Innleiding adildarrikjanna a nidurstdédunni
(umsokn um breytingu fra markadsleyfishafa):

10. oktéber 2018
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