I priedas

Mokslinés iSvados ir registracijos pazyméjimo (-u) salygy keitimo pagrindas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto kodeino ir
paracetamolio derinio periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaita,
padarytos toliau iSdéstytos mokslinés iSvados.

a)

b)

©)

d)

e)

)

Atsizvelgiant | turimus mokslinés literatiiros ir spontaniniy pranesimy duomenis apie opioidy ir
gabapentinoidy (gabapentino ir pregabalino) sqveika ir | esamus jspe&jimus, pateiktus vaistiniy
preparaty, kuriy sudeétyje yra opioidy, informaciniuose dokumentuose, reikia atnaujinti preparato
charakteristiky santraukos 4.5 skyriy, paminint sqveikg su gabapentinoidais.

Atsizvelgiant | turimus mokslinés literatdros ir spontaniniy pranesimy duomenis apie Odi (Oddi)
rauko funkcijos sutrikimgq ir | tikéting veikimo mechanizmag, laikoma, kad yra bent jau pagrista
priezastinio rySio tarp kodeino ir paracetamolio derinio vartojimo ir Odi rauko funkcijos sutrikimo
galimybé. Todél reikia atitinkamai i$ dalies pakeisti vaistinio preparato informacinius dokumentus
ir atnaujinti 4.4 ir 4.8 skyrius.

Atsizvelgiant | turimus mokslinés literatliros duomenis apie hiperalgezija ir | esamus spé&jimus,
pateiktus vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra opioidy, pavyzdziui, kodeino, morfino ir kodeino
bei ibuprofeno derinio, informaciniuose dokumentuose, reikia atnaujinti preparato charakteristiky
santraukos 4.4 skyriy, perspéjant apie hiperalgezijos iSsivystymo rizika vartojant kodeina.
AtsiZzvelgiant | turimus mokslinés literatliros duomenis apie centrine miego apnéja (CMA) ir
galima visy opioidy klasés vaistiniy preparaty poveikj, reikia is dalies pakeisti 4.4 skyriuje pateikta
isp&jima, aprasant centrinés miego apnéjos pasireiSkimo rizikg vartojant kodeing.

Atsizvelgiant | turimus mokslinés literatiiros duomenis apie psichikos ir elgesio sutrikimo dél
opioidy vartojimo (PESOV) rizika ir | esamus jspejimus, pateiktus vaistiniy preparaty, kuriy
sudétyje yra opioidy, pavyzdziui, kodeino, tramadolio ir kodeino bei ibuprofeno derinio,
informaciniuose dokumentuose, reikia atnaujinti preparato charakteristiky santraukos 4.2, 4.4 ir
4.8 skyrius taip, kad blty pabrézta priklausomybés nuo vaistiniy preparaty ir (arba)
piktnaudziavimo jais rizika, papildant juos neigiamomis psichikos ir elgesio sutrikimo dél opioidy
vartojimo pasekmémis ir nustatytais rizikos veiksniais, naudojant jau patvirtintas formuluotes i$
kity opioidy informaciniy dokumenty, ir rekomenduojant pries kodeino vartojimo pradzig parengti
vaistinio preparato vartojimo strategijg, kad buty apribota gydymo trukmé.

Atsizvelgiant | turimus mokslinés literatdros ir spontaniniy pranesimy duomenis apie atsitiktinio
vaistinio preparato pavartojimo (vaiku apsinuodijimo) rizikg, reikia atitinkamai iS dalies
pakeisti pakuotés lapelj, pabréziant blitinybe vaistinj preparata laikyti saugioje ir nepasiekiamoje
vietoje.

PRAC padaré iSvada, kad reikia atitinkamai i$ dalies pakeisti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra
kodeino ir paracetamolio derinio, informacinius dokumentus.

Atitinkamai atnaujinamas pakuotés lapelis.

Turi blti atnaujintas pakuotés lapelio 2 skyrius, | ji jtraukiant juodai apibrézta jspéjima (angl. black
box warning) apie atitinkamo vaistinio preparato, kurio sudétyje yra opioidy, poveikio pobudj ir
priklausomybés nuo jo bei priklausomybés sindromo isSsivystymo rizikg, vadovaujantis jsp&jimu, kuris
neseniai buvo suderintas atliekant vienos veikliosios medziagos (kodeino) periodiSkai atnaujinamo
saugumo protokolo vertinimo ataskaitg (PSUSA/00000843/202501).

Perzidréjusi PRAC rekomendacija, Zmonéms skirty, vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir
decentralizuotos procedury koordinavimo grupé (CMD(h)) pritaria PRAC bendrosioms iSvadoms ir
argumentams, kuriais pagrjsta Si rekomendacija.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama keisti registracijos pazyméjimo (-u) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél kodeino ir paracetamolio derinio, CMD(h) laikosi nuomonés,



kad vaistinio (-iy) preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra kodeino ir paracetamolio derinio, naudos ir
rizikos santykis yra nepakites su salyga, kad bus padaryti pasidlyti vaistinio preparato informaciniy
dokumenty pakeitimai.

CMD(h) rekomenduoja keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas.



Il priedas

Vadovaujantis nacionalinémis proceduromis registruoto (-y) vaistinio (-iy) preparato (-u)
informaciniy dokumenty pakeitimai



Pakeitimai, kuriuos reikia jtraukti | atitinkamus vaistinio preparato informaciniy dokumenty
skyrius (naujas tekstas pabrauktas ir parySkintas, iStrintas tekstas — perbrauktas)

a. Vaistiniy preparaty saveika su gabapentinoidais

Preparato charakteristiky santrauka
e 4.5 skyrius
Reikia jtraukti toliau nurodytg informacijq apie sqveika.

Jei | preparato charakteristiky santraukos 4.5 skyriy jau jtraukta tokia formuluoté: ,Vartojant <vaistinio
preparato pavadinimas> kartu su (...), gali pasireiksti kvépavimo slopinimas, hipotenzija, gili sedacija,
koma arba mirtis.“, siilomas naujas tekstas (t. y. ,gabapentinoidais (gabapentinu ir pregabalinu)“) gali
bdti jterptas | esama sakinj. Jei Si formuluoté dar nejtraukta | preparato charakteristiky santraukos

4.5 skyriy, sitilomas naujas sakinys gali bati jrasytas iSkart po bet kokios esamos formuluotés apie
sqveikg su kitais centrinio poveikio vaistiniais preparatais, dél kurios gali padidéti poveikis centrinei nervy
sistemai (CNS).

Nuoroda | 4.4 skyriy turéty biti pateikiama tik tada, kai sqveika, dél kurios pasireiskia adityvus poveikis
CNS ir kvépavimo slopinimas, yra aprasyta ir 4.4 skyriuje. 4.4 skyriui naujy formuluociy nesidloma.

Vartojant <vaistinio preparato pavadinimas> kartu su qabapentlnmdals (gabapentinu__ir

(r. 4.4 skyriu).

Pakuotés lapelis
e 2 skyrius

[traukti j esamgq vaisty sarasq skyriuje ,Kiti vaistai ir <vaistinio preparato pavadinimas>*“ (pvz., su antraste
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba
vaistininkui“ (ar panasia) arba ,,Salutinio poveikio rizika padidéja, jeigu vartojate* (ar panasia)).

Kiti vaistai ir [vaistinio preparato pavadinimas]

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba
vaistininkui.

- gabapenting arba pregabaling epilepsijai arba nervy sistemos sutrikimy sukeltam skausmui
(neuropatiniam skausmui) gydyti;

b. Odi rauko funkcijos sutrikimas ir kepeny, tulZies pislés ir lataky sutrikimai

Preparato charakteristiky santrauka
e 4.4 skyrius
Reikia jtraukti toliau nurodyta jspé&jima.

Vietoj esamos atitinkamo jspéjimo formuluotés reikia jtraukti toliau pateiktg tekstq (atitinkamai paryskinta
ir pabrauktg).

Kepenu, tulZies puslés ir lataky sutrikimai

Kodeinas gali sukelti Odi (Oddi) rauko funkcijos sutrikima ir spazmus, todél didéja tulzZies puslés
ir lataky sistemos simptomy ir pankreatito rizika. Todél pacientams, sergantiems pankreatitu ir




tulzies puslés ir latakuy sistemos ligomis, kodeino ir paracetamolio derinys turi buti_skiriamas
atsargqiai.

e 4.8 skyrius

I kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimy, kuriy daznis nezinomas, skiltj reikia jrasyti toliau nurodytq
nepageidaujama reakcija.

Jei nepageidaujama reakcija ,,0di rauko funkcijos sutrikimas* jau jtraukta j 4.8 skyriy nurodZzius kitokj daznj,
tuomet reikéty palikti esamg daznj.

Odi rauko funkcijos sutrikimas

Pakuotés lapelis
e 2 skyrius

Vietoj esamos atitinkamo jspéjimo formuluotés reikia jtraukti toliau pateiktg tekstq (atitinkamai paryskinta
ir pabrauktg).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
)

Jeigu Jums pasireiské stiprus virsutinés pilvo dalies skausmas, galimai plintantis j nugara,
pykinimas, vémimas ar karsciavimas, kreipkités j gydytoja, nes tai gali bati simptomai, susije su
kasos uzdegimu (pankreatitu) ir tulzies puslés ir lataky sistemos uzdegimu.

e 4 skyrius.
Kitas galimas Salutinis poveikis
Daznis nezinomas (negali blti apskaiciuotas pagal turimus duomenis):

Zarnyne esandio voztuvo sutrikimas (Odi rauko (sfinkterio) funkcijos sutrikimas).

c. Hiperalgezija

Preparato charakteristiky santrauka
e 4.4 skyrius

Jei panasi formuluoté dar nejtraukta, rekomenduojama atnaujinti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra

kodeino ir paracetamolio derinio, informacinius dokumentus, kaip nurodyta toliau.

reikia apsvarstyti opioiduy sukeltos hiperalgezijos galimybe. Gali biati hurodyta sumazinti doze

arba perziuréti gydyma.

Pakuotés lapelis
e 2 skyrius
Ispéjimai ir atsargumo priemoneés

Jeigu vartojant <vaistinio preparato pavadinimas> pasireiské bet kuris i$ toliau iSvardyty simptomuy,
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku:



padidinus vaisto doze.

d. Su miegu susije kvépavimo sutrikimai, jskaitant centrine miego apnéja
Preparato charakteristiky santrauka
e 4.4 skyrius

Reikia jtraukti toliau nurodytg jspe&jima.

Toliau pateiktas tekstas turéty bati jrasomas atskirai, nepriklausomai nuo jau esamos informacijos apie
kvépavimo slopinimg, paminétg pastraipoje ,Vartojimo kartu su benzodiazepinais ar panaSiais
raminamaisiais vaistiniais preparatais rizika“.

Pakuotés lapelis
e 2 skyrius
Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Su miegu susije kvépavimo sutrikimai

[Vaistinio preparato pavadinimas] gali sukelti su miegu susijusiy kvépavimo sutrikimy, tokiy
kaip miego apnéja (kvépavimo sustojimas miegant) ir su miequ susijusi hipoksemija (mazas
deguonies kiekis kraujyje). Simptomai gali bati kvépavimo sustojimas miegant, pabudimas naktij
dél dusulio, negaléjimas iSmiegoti visa naktj neprabudus ar pernelyg didelis mieguistumas
dienos metu. Jei Jis ar kitas asmuo pastebéjote Siu simptomu, kreipkités j gydytoja. Gydytojas
gali apsvarstyti galimybe sumazinti doze.

e. Psichikos ir elgesio sutrikimai dél opioidy vartojimo (PESOV)
Preparato charakteristiky santrauka

e 4.2 skyrius

Vartojimo metodas

¢

Gydymo tikslai ir nutraukimas

Pries pradedant gydyma [vaistinio preparato pavadinimas]. kartu su pacientu reikia aptarti
gydymo strategija, iskaitant gydymo trukme ir jo tikslus bei baigimo vartoti plana,
vadovaujantis skausmo valdymo gairémis. Gydymo metu gydytojas ir pacientas turéty daznai
bendrauti, kad jvertinty tolesnio gydymo poreikij, apsvarstyty galimybe nutraukti gydyma ir
prireikus pakoreguoty dozes. Kai pacientui nebereikia gydymo kodeinu, gali bati
rekomenduojama doze mazinti palaipsniui, siekiant iSvengti simptomuy, kurie pasireiskia
staigiai nutraukus gydyma. Jeigu néra tinkamos skausmo kontrolés, reikia apsvarstyti
hiperalgezijos, pripratimo prie vaistinio preparato ir pagrindinés ligos progresavimo galimybe
(Zr. 4.4 skyriy).




Gydymo trukmé

Jei esamame tekste jau nurodyta ilgiausia leistina vartojimo trukmeé, toliau pateikta formuluoté turéty
bdti jtraukta papildomai, o ne vietoj Sio teksto.

Gydymo trukmeé turi buti kuo trumpesné, o pacientui arba jo globéjui reikia patarti kreiptis
patarimo j gydytoja, jeigu skausmas néra veiksmingai malSinamas.

e 4.4 skyrius

Esamag jspéjima reikia is dalies pakeisti, kaip nurodyta toliau (vietoj esamos atitinkamo jspéjimo
formuluotés reikia jtraukti toliau pateiktg pastraipq).

Pripratimas prie vaistinio preparato ir psichikos ir elgesio sutrikimas dél opioidy vartojimo

(piktnaudzZiavimas ir priklausomybé)

Pripratimas, fiziné ir psichologiné prlklausomvbe bei DSIChIkOS ir elqesno sutrikimas dél opioiduy
vartojimo (PESOV) gali iSsivystyti j
preparato pavadinimas]. Pakartotinis [vaistinio preparato pavadinimas] vartojimas gali sukelti
PESQOV. Didesné dozé ir ilgesné gydymo opioidais trukmé gali padidinti PESOV atsiradimo
rizika. PiktnaudZiavimas arba samoningas netinkamas [vaistinio preparato pavadinimas]

vartojimas gali sukelti perdozavima ir (arba) mirtj. PESQV iSsivystymo rizika padidéja
pacientams, kuriems patiems ar kuriy Seimos nariams (tévams ar broliams ir seserims) buvo
nustatyta psichikos ir elgesio sutrikimy dél psichoaktyviuju medziagy vartojimo (iskaitant
psichikos ir elgesio sutrikimus dél alkoholio vartojimo), kurie Siuo metu vartoja tabaka, arba
pacientams. kuriems buvo diagnozuota Kkity psichikos sveikatos sutrikimy (pvz., didzioji
depresija, nerimas ir asmenybés sutrikimai).

Prie$s pradedant gydyma [vaistinio preparato pavadinimas] ir gydymo metu su pacientu reikia
aptarti gydymo tikslus ir nutraukimo plana (Zr. 4.2 skyriu). Pries gydyma ir jo metu pacienta

taip pat reikia informuoti apie PESQOV rizika ir poZymius. Atsiradus Siems poZzymiams, pacientai
turi kreiptis j gydytoja.

Reikés stebéti, ar pacientai nejaucia poreikio gauti vaistinio preparato doze (pvz., per ankstyvi

prasSymai papildyti va|st|n|u preparaty kiekj). Tai apima kartu vart01amu op|0|du ir

PESOV pozymiy ir simptomuy, reikia apsvarstyti galimybe skirti konsultacija su priklausomybés
ligy specialistu.

e 4.8 skyrius

Po lentele arba aprasymu, kuriuose apibendrinamas salutinis poveikis, reikia pridéti toliau pateikta
pastraipg.

Priklausomybé nuo vaistiniy preparaty

Pakartotinis [vaistinio preparato pavadinimas] vartojimas gali sukelti priklausomybe nuo
vaistiniy preparatu, net ir vartojant gydymui skirtas dozes. Priklausomybés nuo vaistiniy
preparaty atsiradimo rizika priklauso nuo individualiy paciento rizikos veiksniy, dozés ir
gydymo opioidais trukmeés (zr. 4.4 skyriy).

Pakuotés lapelis

Vietoj esamos atitinkamo jspéjimo formuluotés reikia jtraukti toliau pateiktg tekstg (atitinkamai
paryskintg ir pabrauktg).

e 2 skyrius



Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pripratimas, priklausomybé ir priklausomybés sindromas

Sio vaisto sudétyje vra kodeino. kuris yra opioidas. Jis gali sukelti priklausomybe ir (arba)
priklausomybés sindroma.

Pakartotinai vartojant opioidu, vaistas gali tapti maziau veiksmingas (priprantama prie jo
poveikio ir tai vadinama pripratimu). Pakartotinis [vaistinio preparato pavadinimas]
vartojimas taip pat gali sukelti priklausomybe ir pikthaudZiavima ir Jums gali iSsivystyti
priklausomybés sindromas. o tai gali baigtis gyvybei pavojingu perdozavimu. Siy Salutinio
poveikio reiskiniy rizika gali padidéti, kai skiriama didesné dozé arba vaisto vartojama ilgesni
laika.

ISsivyscius priklausomybei nuo Sio vaisto arba priklausomybés sindromui, galite pajusti, kad
nebekontroliuojate to, kokia vaisto doze vartojate arba kiek daZznai vaista vartojate.

Rizika tapti priklausomu nuo vaisto ar susirgti priklausomybés sindromu skiriasi kiekvienu
konkreciu atveju. Jums gali kilti didesné priklausomybés nuo [vaistinio preparato
pavadinimas] atsiradimo rizika, jeigu:

— Jas arba kas nors i$ Jusy Seimos nariy kada nors piktnaudziavo alkoholiu, receptiniais
vaistais ar nelegaliais narkotikais arba buvo nuo ju priklausomas (toliau — priklausomybé);

— Jus rukote;

— kada nors turéjote problemuy dél nuotaikos (depresija, nerimas ar asmenybés sutrikimas)
arba buvote gydyti psichiatro dél kity psichikos ligy.

Gali bati, kad tapote priklausomas (-a) arba Jums iSsivysté priklausomybés sindromas. jei
vartodami [vaistinio preparato pavadinimas] pastebéjote bet kurj i$ Siu poZzymiu:

— Jus norite vartoti vaista ilgiau, nei rekomendavo gydytojas;

— Jums reikia didesnés vaisto dozés nei rekomenduojama;

- jauciate, kad turite toliau vartoti vaista, net jei jis nepadeda malsinti <skausmo=>;

— vaista vartojate ne dél priezasciu, dél kuriy jis buvo iSrasytas, pavyzdziui, tam. kad
iSliktuméte ramus (-i) arba ramiau miegotumeéte;

— ne karta nesékmingai bandéte mesti arba kontroliuoti vaisto vartojima;

— nustojes (-usi) vartoti vaista jauciatés blogai, o vél pradéjes (-usi) ji vartoti, pasijuntate
geriau (tai vadinama abstinencijos reiskiniais).

Jei pastebéjote bet kurj i$ Siu poZzymiu, pasitarkite su gydytoju ir aptarkite geriausia gydymo
buda, jskaitant tai, kada reikétuy nutraukti vaisto vartojima ir kaip tai padaryti saugiai (Zr.

3 skyriuy ..Nustojus vartoti [vaistinio preparato pavadinimas]‘).

e 3 skyrius
3. Kaip vartoti [vaistinio preparato pavadinimas]

<Visada vartokite Sj vaistq tiksliai, kaip nurodé gydytojas <arba vaistininkas>. Jeigu abejojate, kreipkités
| <gydytoja> <arba> <vaistininkg>.>



Pries pradedant gydyma ir requliariai gydymo metu gydytojas su Jumis aptars, ko galite tikétis
iS [vaistinio preparato pavadinimas] vartojimo, kada ir kiek laiko turite jj vartoti, kada kreiptis
i gydytoja ir kada reikia nutraukti jo vartojima (taip pat Zr. skyriu ..Nustojus vartoti [vaistinio
preparato pavadinimas]®).

Jei esamame tekste jau nurodyta ilgiausia leistina vartojimo trukmeé, toliau pateikta formuluoté turéty
bdti jtraukta papildomai, o ne vietoj Sio teksto.

[Vaistinio preparato pavadinimas] turéty biti vartojamas kuo trumpiau — tik tol, kol jis butinas

simptomams palengvinti. Jeigu Jums vartojant vaista skausmas néra veiksmingai malSinamas,
reikia pasitarti su gydytoju.

f. Atsitiktinis vaistinio preparato pavartojimas ir laikymas saugioje ir
nepasiekiamoje vietoje

Pakuoteés lapelis
e 5 skyrius.

Kur turétumeéte laikyti <vaistinio preparato pavadinimas>

¢

Reikia jtraukti toliau nurodytg informacijg. Jei esamame tekste jau pateikta rekomendacijy dél laikymo
(pvz., dél temperatiros ar laikymo rakinamoje patalpoje / talpykloje), naujg tekstq jtraukite iskart pries
esamgq informacija arba iskart po jos.

Si vaista laikykite saugioje ir nepasiekiamoje vietoje, kur kiti Zmonés negalétu jo pasiekti.
Vaistas gali sukelti rimtg Zalg ir bati mirtinas Zmonéms, kuriems jis nebuvo skirtas.
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111 priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis
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Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h)

2025 m. lapkri¢io mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

2025 m. gruodzio 28 d.

Sutarimo jgyvendinimas valstybése narése
(registruotojas pateikia paraiska keisti
registracijos pazyméjimo salygas)

2026 m. vasario 26 d.

12




