I priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti registracijos paZyméjimo (-y) salygas



Mokslinés iSvados

Atsizvelgiant | Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komiteto (PRAC) atlikto oksikodono
periodiskai atnaujinamo (-y) saugumo protokolo (-y) (PASP) vertinimo ataskaitg, padarytos toliau
iSdéstytos mokslinés i§vados.

2011-2020 m. EEE (+JK) pirmaujancio prekés zenklo registruotojo atlikta tendencijy analizé parodeé,
kad per pastaruosius 5 metus (20162020 m.), palyginti su ankstesniais 5 metais (2011-2015 m.), du
kartus padaugéjo pranesSimy apie atvejus, kai oksikodono vartojimas buvo susijes su MedDRA SMU
(angl. Standardised MedDRA Queries, SMQ) ,,Piktnaudziavimas vaistiniais preparatais,
priklausomybé nuo jy ir abstinencija“, todél atsizvelgdamas j ekspozicija PRAC laikosi nuomonés, kad
visy vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra oksikodono hidrochlorido, informaciniuose dokumentuose
bitina pridéti sugrieztintg jspéjimag dél su opioidy vartojimu susijusiy sutrikimy rizikos.

Atsizvelgdamas ] turimus literatiros ir savanorisky pranesimy duomenis apie centrinés miego apnéjos
(CMA ) rizika, jskaitant maziausiai tris galimus konkrecius su oksikodonu susijusius atvejus, kai
polisomnografijos biidu buvo diagnozuota centriné miego apnéja ir nustatytas glaudus rySys pagal
laika, i§ kuriy dviem atvejais poveikis iSnyko nutraukus vaistinio preparato vartojima, bei
atsizvelgdamas j tikéting veikimo mechanizma, PRAC mano, kad oksikodono vartojimo ir centrinés
miego apnéjos priezastinis rySys yra bent jau pagrjstai galimas. Be to, Correa et al. (2015) atlikta
metaanalizé parodé bendrg didelj CMA paplitimg (24 %) tarp pacienty, nuolat gydomy opioidais, taip
pat dozés ir atsako priklausomybe pagal CMA sunkuma, remiantis ekvivalentine morfino paros doze.
Filiatrault et al. (2016) atlikta metaanalizé patvirtino, kad opioidy vartojimas buvo reik§mingai susijes
su vidutiniu centrinés apnéjos rodikliy padidéjimu. Be to, yra tam tikry jrodymy, kad opioidai gali
prisidéti prie su miegu susijusios hipoksemijos, taciau $is rySys laikomas maziau akivaizdziu, palyginti
su centrine miego apnéja, nes néra konkreciy su oksikodonu susijusiy atvejy.

Kadangi EEE tiek geriamosios, tiek parenterinés (i.v. / s.c.) oksikodono farmacinés formos skirtos
stipriam skausmui malSinti ir jas leidziama vartoti ne timiniais atvejais, rekomenduojama atnaujinti
visy farmaciniy formy vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra oksikodono ir kurie jtraukti j esama
PASP vertinimo ataskaitg, informacinius dokumentus, kaip nurodyta pirmiau.

PRAC padaré¢ iS§vada, kad vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra oksikodono (visy farmaciniy formy),
informaciniai dokumentai turi biiti atitinkamai i§ dalies pakeisti.

Zmonéms skirty vaistiniy preparaty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediiry
koordinavimo grupé [CMD(h)] pritaria PRAC mokslinéms iSvadoms.

Priezastys, dél kuriy rekomenduojama Keisti registracijos pazyméjimo (-y) salygas

Remdamasi mokslinémis iSvadomis dél oksikodono, CMD(h) laikosi nuomonés, kad vaistinio (-iy)
preparato (-y), kurio (-iy) sudétyje yra oksikodono, naudos ir rizikos santykis yra nepakites su salyga,
kad bus padaryti pasiiilyti vaistinio preparato informaciniy dokumenty pakeitimai.

CMD(h) nariai sutaria, kad vaistiniy preparaty, kurie buvo vertinami Sios bendros PASP vertinimo
procediiros metu, registracijos pazyméjimo (-y) salygas reikia keisti. Kadangi $iuo metu ES yra
registruota daugiau vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra oksikodono, arba ateityje ES bus praSoma
registruoti tokiy vaistiniy preparaty, todél CMD(h) rekomenduoja, kad suinteresuotos valstybés narés
bei pareiskéjai ar registruotojai tinkamai atsizvelgty j §§ CMD(h) sutarima.



II priedas

Vadovaujantis nacionalinémis procediiromis registruoto (-y) vaistinio (-iu) preparato (-y)
informaciniy dokumenty pakeitimai



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

Preparato charakteristiky santrauka
. 4.4 skyrius
Biitina jtraukti sugrieztintg jspéjima, kaip nurodyta toliau:

Su opioidy vartojimu susijes sutrikimas (piktnaudziavimas ir priklausomybé)

Pakartotinai vartojant tokiy opioidy kaip oksikodonas, gali iSsivystyti toleravimas, fiziné ir (arba)
psichologiné priklausomybé. Zinoma, kad po terapinio opioidy vartojimo atsiranda jatrogeniné

priklausomybé.

Pakartotinis [vaistinio preparato pavadinimas] vartojimas gali sukelti su opioidy vartojimu susijusi
sutrikimg (OVS). PiktnaudZiavimas arba tylinis netinkamas [vaistinio preparato pavadinimas]
vartojimas gali sukelti perdozavimg ir (arba) mirti. OVS iSsivystymo rizika yra didesné pacientams,
kuriems patiems arba kuriy artimiems giminaiciams (tévams ar broliams ir seserims) yra buve
psichoaktyviy medZiagy vartojimo sutrikimy (jskaitant alkoholio vartojimo sutrikimg),
dabartiniams tabako vartotojams arba pacientams, kuriems yra buve kity psichikos sveikatos
sutrikimy (pvz., didZioji depresija, nerimo ir asmenybés sutrikimy).

Reikia stebéti, ar pacientams neatsiranda narkotiniy medZiagy paieSkos elgesio poZymiy (pvz.,
pacientas per anksti praso papildomai iSraSyti vaistinio preparato). Tai apima kartu vartojamy
opioidy ir psichoaktyviy vaistiniy preparaty (pvz., benzodiazepiny) perZiiirqg. Bitina apsvarstyti, ar
pacientams, kuriems yra OVS poZymiy ir simptomy, nevertéty pasikonsultuoti su priklausomybés

ligy specialistu.

Reikia pasalinti sakinj (ar panasia formuluote), jei yra: ,, Facianvartojant pagatpaskirti-pacientams;
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Reikia pasalinti sakinj (ar panasia formuluote), jei yra: ,,
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. 4.4 skyrius

Biitina jtraukti toliau nurodyta jspéjima:

Su miegu susije kvépavimo sutrikimai

Opioidai gali sukelti su miegu susijusiy kvépavimo sutrikimy, jskaitant centrine miego apnéjq
(CMA) ir su_miegu susijusiq hipoksemijq. Opioidy vartojimas padidina CMA rizikq priklausomai
nuo dozés. Pacientams, kuriems pasireiSkia CMA, apsvarstykite galimybe sumaZinti bendrg opioidy

doze.




. 4.8 skyrius

Organy sistemy klaséje ,,Kvépavimo taky, kriitinés 1gstos ir tarpuplaucio sutrikimai reikia nurodyti
§ig nepageidaujamg reakcija, kurios daznis neZinomas:

Centrinés miego apnéjos sindromas

Atkreipkite démesj, kad nurodant nepageidaujamg reakcija pirmenyb¢ teikiama terminui ,,centrinés
miego apnéjos sindromas® (MedDRA Zemiausio lygmens terminai (angl. Lowest Level Term, LLT), o
ne terminui ,,miego apnéjos sindromas‘ (pirmaeiliam terminui, PT), nes ,,centrinés miego apnéjos
sindromas* tiksliau atspindi aprasSytus atvejus, nurodytus pirmaujancio prekés Zenklo registruotojo
»~Mundipharma® saugos duomeny bazéje, ir turi biiti nurodytas organy sistemy klaséje ,,Kvépavimo
taky, kriitinés Igstos ir tarpuplaucio sutrikimai‘, nes tai svarbiausia $io sutrikimo organy sistemy klasé.
Sitloma Centrinés miego apnéjos sindromo daznio kategorija (daznis neZinomas) yra pagrista dazniu,
priskirtu $iai nepageidaujamai reakcijai dabartiniame pirmaujancio prekés zenklo registruotojo
vidiniame kompanijos dokumente (angl. Company Core Data Sheet, CCDS).

Pakuotés lapelis

Pastaba: priklausomai nuo farmacinés formos (pvz., kapsuliy ar injekcijos) turi biti vartojamas
terminas ,,vartojama‘ (kapsulémis) arba ,,skiriama* (injekcijomis).

- Dél su opioidy vartojimu susijusio sutrikimo:
o 2 skyrius. Kas zinotina prie§ vartojant / skiriant [vaistinio preparato pavadinimas]

Ispéjimai ir atsargumo priemongés

Rekomenduojami Sie pakeitimai:
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, pries pradédami vartoti / Jums skiriant [vaistinio preparato
pavadinimas], jeigu:

[...]

- Jiis arba bet kuris Jiisy Seimos narys kada nors piktnaudZiavote alkoholiu, receptiniais
vaistais ar draudZiamais narkotikais arba buvote nuo jy priklausomi (,,priklausomybé“);
- ritkote;
- Jums kada nors buvo nuotaikos sutrikimy (sirgote depresija, buvo nerimo ar asmenybés
sutrikimy) arba Jus gydé psichiatras dél kity psichikos ligy.
[...]
Pakartotinai vartojant [vaistinio preparato pavadinimas] gali atsirasti priklausomybé ir
piktnaudZiavimas, dél kurio gali jvykti gyvybei pavojingas perdozavimas. Jei nerimaujate, kad galite
tapti priklausomi nuo [vaistinio preparato pavadinimas], svarbu pasitarti su gydytoju.

- Dél miego apnéjos:
. 2 skyrius. Kas Zinotina prie§ vartojant [vaistinj preparata, kurio sudétyje yra oksikodono]

Ispéjimai ir atsargumo priemones



Su miegu susije kvépavimo sutrikimai

[Vaistinio preparato pavadinimas] gali sukelti su miegu susijusiy kvépavimo sutrikimy, pvz., miego
apnéjq (kvépavimo sustojimus miegant) ir su miegu susijusiq hipoksemijq (mazg deguonies kiekj
kraujyje). Simptomai gali biti kvépavimo sustojimai miegant, pabudimas naktj dél dusulio,
sunkumai miegoti nepabundant arba per didelis mieguistumas dieng. Jeigu Jiis ar kitas asmuo
pastebéjote Siuos simptomus, kreipkités i gydytojqg. Gydytojas gali nuspresti sumaZinti doze.

o 4 skyrius. Galimas Salutinis poveikis
Daznis nezinomas:

Miego apnéja (kvépavimo sustojimai miegant)




III priedas

Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis



Sio sutarimo jgyvendinimo tvarkarastis

Sutarimo priémimas CMD(h)

2021 m. gruodzio mén. CMD(h) posédis

Sutarimo priedy vertimy perdavimas
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms

2022 m. sausio 30 d.

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

2022 m. kovo 31 d.
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