I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska vértésanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novértéjuma zinojumu par kodeina/paracetamola periodiski atjaunojamo(-ajiem)
droSuma zinojumu(-iem) (PADZ), zinatniskie secinajumi ir Sadi.

a) Nemot véra literatlra pieejamos datus un spontanos zinojumus par mijiedarbibu starp
opioidiem un gabapentinoidiem (gabapentinu un pregabalinu), ka ari, nemot véra esosos
bridinajums cita opioidus saturosu zalu informacija, ir pamatota zalu apraksta 4.5. apak3punkta
atjauninasana, lai atspogulotu mijiedarbibu ar gabapentinoidiem.

b) Nemot véra literatira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par Odi sfinktera disfunkciju,
ka ari, nemot veéra ticamu darbibas mehanismu, tiek uzskatits, ka cé€lonsakariba starp
kodeina/paracetamola lietoSanu un Odi sfinktera disfunkciju ir vismaz pamatoti iespé&jama. Tapéc
ir atbilstoSi jagroza zalu informacija, un ir pamatota 4.4. un 4.8. apaksSpunkta atjauninasana.

c) Nemot véra literatira pieejamos datus par hiperalgéziju, ka ari, nemot véra esosos bridinajumus
cita opioidus, pieméram, kodeinu, morfinu un kodeinu/ibuprofénu saturosu zalu informacija, zalu
apraksta 4.4. apakSpunkta atjaunina3ana tiek uzskatita par pamatotu, lai bridinatu par
hiperalgézijas risku kodeina lietosanas laika.

d) Nemot véra literatlira pieejamos datus par centralo miega apnoju (CMA), ka ari iesp&jamo
opioidiem raksturigo klases efektu, ir jagroza bridinajums 4.4. apakSpunkta, lai aprakstitu centralas
miega apnojas risku kodeina lietoSanas laika.

e) Nemot véra literatlra pieejamos datus par opioidu lietosanas traucéjumu (OLT) risku, ka ar,
nemot VvEéra esoSos bridindjums citd opioidus, pieméram, kodeinu, tramadolu un
kodeinu/ibuprofénu, saturosu zalu informacija, ir pamatota zalu apraksta 4.2., 4.4.un
4.8. apaksSpunkta atjauninasana, lai uzsvértu mark&uma informaciju par zalu atkaribas/zalu
launpratigas lietoSanas risku, pievienojot informaciju par opioidu lietoSanas trauc&jumu
negativajam sekam un identificétajiem riska faktoriem atbilstosi formuléjumiem, kas jau ieklauti
citu opioidu informacija, ka ari iesakot izveidot zalu lietoSanas stratégiju pirms kodeina lietoSanas
uzsaksanas, lai ierobezotu arstésanas ilgumu.

f) Nemot véra literatira un spontanos zinojumos pieejamos datus par risku but nejausi paklautam
iedarbibai (intoksikacijas pediatriskajiem pacientiem), atbilstoSi jagroza lietoSanas
instrukcija, uzsverot nepiecieSamibu uzglabat zales drosa un aizsargata vieta.

PRAC secinaja, ka atbilstoSi jagroza kodelnu/paracetamolu saturosu zalu informacija.
LietoSanas instrukcija ir veikti atbilstosi grozijumi.

Atjaunot lietoSanas instrukcijas 2. punktu, pievienojot melnas kastes bridinajumu par opioidus
saturosu zalu Tpasibam un atkaribas un pieraduma risku atbilstosi bridinajumam, kas nesen apstiprinats
PSUSA procedira kodeina monopreparatiem (PSUSA/00000843/202501).

Cilvékiem paredzéto zalu savstarpéjas atziSanas un decentralizéto procediru koordinacijas grupa
(CMDh) ir izskatijusi PRAC ieteikumu un piekrit PRAC visparéjiem secinajumiem un ieteikuma
pamatojumam.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par kodeinu/paracetamolu, CMDh uzskata, ka ieguvuma
un riska attieciba zalém, kuras satur aktivo(-as) vielu(-as) kodeinu/paracetamolu, ir nemainiga, ja tiek
veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh iesaka mainit registracijas nosacijumus.



Il pielikums

Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



<Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakspunktos (jaunais teksts ir
pasvitrots un treknraksta, dzeéstais teksts parsvitrots)>

a. Savstarpé€ja zalu mijiedarbiba ar gabapentinoidiem

Zalu apraksts

e 4.5, apakSpunkts
Japievieno $ada mijiedarbiba:
Ja ZA 4.5. apaksSpunkta jau ir ieklauts identisks formuléjums, pieméram, “Vienlaiciga <zalu nosaukums>
un [...] lietosana var izraisit elpoSanas nomakumu, hipotensiju, dziju sedaciju, komu vai navi.”, eso$ajam
teikumam var pievienot jauno ieteikto teksta variantu (t.i., “gabapentinoidu (gabapentins un
pregabalins)”™). Ja Sis formuléjums vél nav ieklauts ZA 4.5. apakspunkta, jauno ieteikto teikumu var

pievienot tiedi aiz esosa formul&juma par mijiedarbibu ar citam centralas darbibas zalem, kas varétu
izraisit CNS iedarbibas pastiprinasanos.

Atsauce uz 4.4. apakSpunktu jaieklauj tikai tad, ja mijiedarbiba, kas izraisa papildu ietekmi uz CNS un
elposanas nomakumu, ir aprakstita ari 4.4. apakspunkta. 4.4. apak3punktd jauni formul&jumi nav ieteikti.

<Zalu> lietosana vienlaikus ar gabapentinoidiem (gabapentinu un pregabalinu) var izraisit

elposanas nomakumu, hipotensiju, dzilu sedaciju, komu vai navi (skatit 4.4. apak3punktu).

LietoSanas instrukcija
e 2. punkts

Japievieno eso$ajam uzskaitijumu sarakstam sadala “Citas zales un < zaJu nosaukums>" (pieméram, ar
apaksvirsrakstu “Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, p€déja laika esat lietojis
vai varétu lietot” (vai tamlidzigi) vai “Blakusparadibu risks paaugstinas, ja Jus lietojat” (vai tamlidzigi).)

Citas zales un [zalu nosaukums]
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, ped€ja laika esat lietojis vai varéetu lietot

- Gabapentins vai pregabalins epilepsijas vai sapju. ko izraisa nervu bojajumi, (neiropatiskas

sapes) arstésanai

b. Odi sfinktera disfunkcija un aknu un Zults izvades sistémas traucéjumi

Zalu apraksts
e 4.4, apakSpunkts
Japievieno $ads bridinajums:
Esosais attieciga bridindjuma formuléjums jaaizstadj ar sadu tekstu, kas izcelts treknraksta un attiecigi
pasvitrots.

Aknu un Zults izvades sistémas traucéjumi




Kodeins var izraisit Odi sfinktera disfunkciju un spazmas, tadéjadi paaugstinot Zultscelu
simptomu un pankreatita risku. Tadél kodeins/paracetamols pacientiem ar pankreatitu un

e 4.8. apakSpunkts

Organu sistému klasei “Aknu un Zults izvades sistémas trauc&jumi” ar sastopamibas biezumu “Nav zinams”
japievieno sada nevélama blakusparadiba:

Ja 4.8. apakspunktd nevélama blakusparadiba “Odi sfinktera disfunkcija” jau ir ieklauta ar citu
sastopamibas bieZumu, esosSais sastopamibas bieZums ir jasaglaba.

Odi sfinktera disfunkcija

LietoSanas instrukcija
e 2. punkts

Esosais attieciga bridindjuma formuléjums jaaizstaj ar sadu tekstu, kas attiecigi izcelts treknraksta un
pasvitrots.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

muguru, ir slikta disa, vemsana vai drudzis, jo tie var bat simptomi, kas saistiti ar aizkunga

dziedzera iekaisumu (pankreatitu) un Zultscelu sistémas iekaisumu.

e 4. punkts
Citas iesp€jamas blakusparadibas:
Nav zinams (biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem)

traucéjums, kas ietekmeé varstu zarnas, ko sauc par Odi sfinktera disfunkciju

c. Hiperalgezija

Zalu apraksts
e 4.4, apakSpunkts
Ja lidzigs formuléjums veél nav ieviests, ieteicams izdarit sadas izmainas kodeinu/paracetamolu
kombinaciju saturosu zaju informacija:
Tapat ka citu opioidu lietoSanas gadijuma, ja, palielinot kodeina devu, netiek nodrosinata

pietickama sapju kontrole, jaapsver opioidu izraisitas hiperalgézijas iespéjamiba. Var but
indicéta devas samazinasana vai arstésanas parskatiSsana.

LietoSanas instrukcija

e 2. punkts



Bridinajumi un piesardziba lietosana

Konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu, ja Jums <zalu nosaukums> <lietoSanas> laika rodas kads no
talak minétajiem simptomiem:

nereadgéjat uz lielaku zalu devu.

d. Ar miegu saistiti elposanas traucéjumi, tostarp centrala miega apnoja
Zalu apraksts

e 4.4, apakSpunkts
Japievieno $ads bridinajums:
Turpmak minétais teksts janorada atseviski, neskatoties uz jau esoso informaciju par elposanas
nomakumu, kura pieminéta apaksvirsraksta “Riski, kas saistiti ar vienlaicigu sedativo zalu, pieméram,

benzodiazepinu un tiem lidzigu zaJu lietoSanu”.

Opioidi var izraisit ar miegu saistitus elposanas traucéjumus, tai skaita centralu miega apnoju

(CMA) un_ar_miequ_saistitu_hipokseémiju. Opioidu lietoSana paaugstina CMA risku no_devas

atkariga veida. Pacientiem, kuriem ir CMA, jaapsver opioidu kopéjas devas samazinasana.

LietoSanas instrukcija
e 2. punkts
Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Ar miegu saistiti elposanas traucéjumi

[Zalu nosaukums] var izraisit ar miequ saistitus elposanas traucéjumus, tadus ka. miega apnoja
(elposanas partraukumi miega) un ar miegu saistitu hipoksémiju (zemu skabekla limeni asinis).
Simptomi var bit elpoSanas partraukumi miega, pamosanas nakti elpas trikuma dél, griitibas
saglabat miequ vai parmériga miegainiba dienas laika. Ja Jus vai kada cita persona novérojat

Sos simptomus, sazinieties ar arstu. Arsts var apsvért devas samazinasanu.

e. Opioidu lietosanas traucéjumi (OLT)

Zalu apraksts
o 4.2, apakSpunkts

LietoSanas veids

Arstésanas mérki un partraukSana



Pirms arstésanas uzsaksanas ar [zalu nosaukums], saskana ar sapju mazinasanas vadlinijam
kopa ar pacientu javienojas par arstésanas stratégiju, tostarp arstésanas ilgumu un mérkiem,
ka ari arstéSanas beigSanas planu. Arstésanas laika ir jabut bieZai sazinai starp arstu un
pacientu, lai izvértétu nepiecieSamibu turpinat arstésanu, apsvértu arstéSanas partrauksanu
un, ja nepieciesams, pielagotu devas. Ja pacientam vairs nav nepiecieSsama terapija ar
kodeinu, butu ieteicams pakapeniski samazinat devu, lai noverstu abstinences simptomus. Ja
nav pietiekamas sapju kontroles, jaapsver hiperalgézijas iesp€ja, tolerance un pamatslimibas
progresésana (skatit 4.4. apakSpunktu).

Arstésanas ilgums

Ja esosaja tekstad ir noradits maksimalais lietoSanas ilgums, turpmak minétais formuléjums ir japievieno
Sim tekstam, nevis jaievieto t3 vieta.

Arstésanas |Iqumam labut péc iespéjas isakam un, ja netiek panakta efektiva sapju

e 4.4, apakSpunkts

Esosais bridindjums jamaina Sadi (eso$ais atbilstosa bridinajuma formul€jums ir attiecigi jaaizvieto ar
turpmak minéto tekstu):

Tolerance un opioidu lietoSanas traucéjumi (launpratiga lietosana un atkariba)

psihologiska atkariba un opioidu lietoSanas traucéjumi (OLT). Atkartota [zalu nosaukums]
lietoSana var izraisit OLT. Lieldka deva un ilgaka opioidu terapija, var paaugstinat OLT
attistibas risku. [Zalu nosaukums] launpratiga lietoSana vai tiSa nepareiza lietoSana var
izraisit pérdozééanu un/vai navi. OLT attistibas risks ir paaugstinats pacientiem, kuriem
menes anamnézé (vecakiem, bra_l@m vai masam) ir b|1u5| vielu Iletosanas

Pirms arstésanas ar [zalu nosaukums] uzsaksanas un arstésanas laika ar pacientu, jasaskano

arstésanas meérki un partrauksanas plans (skatit 4.2. apaksSpunktu). Pirms arstésanas un tas
laika, pacients jainformé ari par OLT riskiem un pazimém. Ja rodas $is pazimes, pacientiem

jaiesaka sazinaties ar arstu.

Pacienti bus janoveéro, Ia| konstatéetu, vai nerodas pazimes, kas Ilecma ar zalu meklésanu

opioidu un psihoaktivo zalu (pieméram, benzodiazepinu) parskatiSanu. Pacientiem ar OLT

pazimeém un simptomiem jaapsver konsultéties ar atkaribu specialistu.

e 4.8. apakSpunkts

Zem tabulas vai apraksta, kura apkopotas blakusparadibas, japievieno Sada rindkopa:

Zalu atkariba

atkaribas risks var but dazads atkariba no pacienta individualajiem riska faktoriem, devas un
opioidu terapijas ilguma (skatit 4.4. apakSpunktu).

LietoSanas instrukcija



Esosais attieciga bridindjuma formulé&jums jaaizstaj ar Sadu tekstu, kas attiecigi izcelts treknraksta un
pasvitrots.

e 2. punkts
Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Tolerance, atkariba un pieradums

Sis ziles satur kodeinu, kas ir opioidu grupas ziles. Tas var izraisit atkaribu un/vai
pieradumu.

Atkartoti lietojot opioidus, var mazinaties zalu efektivitate (Jus pie tam pierodat, un to sauc
par toleranci). [Zalu nosaukums] atkartota lietoSana var izraisit ari atkaribu, launpratigu
lietodanu un pieradumu, kas, savukart, var izraisit dzivibai bistamu pardozésanu. So
blakusparadibu risks var paaugstinaties, palielinot devu un pagarinot lietoSanas ilgumu.

Atkariba vai pieradums var likt justies ta, it ka Jus vairs nevarat kontrolét. cik daudz vai cik
biezi Sis zales jalieto.

Atkaribas vai pieraduma risks dazadiem cilvékiem ir atskirigs. Jums var bit augstaks risks klat
atkarigam vai pierast pie [zalu nosaukums], ja:

— Jas vai kads no Jasu gimenes locekliem jebkad ir launpratigi lietojis alkoholu, recepsu zales
vai nelegalas narkotikas vai bijis atkarigs no §im vielam (ir bijis “pieradums”);

— Jus esat smeékétajs;

trauceéjumi) vai psihiatrs Jums ir arstéjis citas psihiskas slimibas.

Ja [zalu nosaukums] lietosanas laika pamanat kadu no talak minétajam pazimém, ta var bat

pazime, ka esat kluvis atkarigs vai pieradis pie §im zalém:

— Jums nepieciesams lietot zales ilgak, neka ieteicis arsts;

— Jums nepieciesama lielaka deva, neka ieteikts;

- -Jums var rasties sajuta, ka jaturpina lietot Sis zales, pat ja tas nepalidz mazinat <sapes>;

— Jus lietojat Sis zales citu iemeslu dél, nevis ta iemesla dél, kam tas parakstitas, pieméram,
ai “saglabatu mieru“ vai “palidzétu aizmigt”;

labak (““abstinences efekti’).

Ja novérojat kadu no Sim Qa2|mem, konsultelletles ar arstu, lai apspriestu Jums piemérotako

(skatit 3. punktu “Ja partraucat lietot [zalu nosaukums]™).

e 3. punkts
3. Ka lietot [zalu nosaukums]

<Vienmér <lietojiet> Sis zales tiesi ta, ka arsts <vai farmaceits> Jums teicis. Neskaidribu gadijuma
vaicajiet <arstam> <vai> <farmaceitam>.



Pirms arstésanas uzsaks$anas un requlari arstésanas laika arsts ar Jums parrunas, ko Jus
varétu sagaidit no [zalu nosaukums] lietosanas, kad un cik ilgi tas jalieto, kad jasazinas ar

arstu un kad japartrauc to lietoSana (skatit ari ““Ja partraucat lietot [zalu hosaukums]?).

Ja esosaja teksta ir noradits maksimalais lieto$anas ilgums, turpmak minétais formuléjums japievieno 3im
tekstam, nevis jaievieto ta vieta.

[Zalu nosaukums] jalieto péc iespéjas isaku laika periodu, kas nepiecieSams simptomu
mazinasanai. Ja So zalu lietosanas laika netiek panakta efektiva sapju mazinasana, Jums

jakonsultéjas ar arstu.

f. NejausSa paklausana iedarbibai un uzglabasana drosa un aizsargata vieta

LietoSanas instrukcija
e 5. punkts
Kur uzglabat <zalu nosaukums>

L1

Japievieno sada informacija. Ja jau ir ieklauts teksts par uzglabasanas ieteikumiem (pieméram, par
temperatiru vai slégtu vietu), jaunais teksts attiecigi japievieno tiesi virs vai tiesi zem esosas
informacijas.

Uzglabat Sis zales drosa un aizsargata glabasanas vieta, kur citi cilvéki tam nevar pieklat.
Cilvekiem, kuriem Sis zales nav paredzétas, tas var nodarit nopietnu kaitéjumu un izraisit navi.
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Sis vienosanas ievie$anas grafiks
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Sis vienosanas ieviesanas grafiks

CMDh nostajas pienemsana:

2025, novembris CMDh sanaksme

(registracijas apliecibas 1pasnieks iesniedz
izmainu pieteikumu):

Nostajas pielikumu tulkojumu nosttiSana valstu 28/12/2025
kompetentajam iestadem:
Nostajas ievieSana, ko veic dalibvalstis 26/02/2026
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