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 morfina, morfina/ciklizina periodiski atjaunojamiem
droSsuma zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir Sadi.

Nemot véra literatlira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par akiatu generalizétu
eksantematozu pustulozi (AGEP), tostarp dazos gadijumos cieSu saistibu laika, pozitivu reakciju
uz zalu lietoSanas partrauksanas un ticamo darbibas mehanismu, PRAC uzskata, ka célonsakariba
starp morfinu, morfinu/ciklizinu un AGEP ir vismaz pamatoti iespéjama. PRAC secinaja, ka morfinu,
morfinu/ciklizinu saturoso zalu informacija javeic attiecigi grozijumi.

Nemot véra pieejamos literatliras datus par paaugstinatu elposanas nomakuma risku, kad
vienlaikus tiek veikta arstésana ar gabapentinu vai pregabalinu, un nemot véra ticamu
darbibas mehanismu, PRAC uzskata, ka célonsakariba starp morfinu, morfinu/ciklizinu un
paaugstinatu elpoSanas nomakuma risku, kad vienlaikus tiek veikta arstéSana ar gabapentinu vai
pregabalinu, ir vismaz pamati iesp&jama. PRAC secinaja, ka morfinu, morfinu/ciklizinu saturoso
zalu informacija javeic attiecigi grozijumi.

Nemot véra literatira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par centralu miega apnoju,
tostarp dazos gadijumos cieSu saistibu laika, pozitivu reakciju uz zalu lietoSanas partrauksanas un
atkartotu zalu lietoSanas atsakSanu, ka ari ticamo darbibas mehanismu, PRAC uzskata, ka
célonsakariba starp morfinu, morfinu/ciklizinu un centralo miega apnoju ir vismaz pamatoti
iesp&jama. PRAC secinaja, ka morfinu, morfinu/ciklizinu saturoso zalu informacija javeic attiecigi
grozijumi.

Nemot véra zinatniskajas publikacijas un spontanajos zinojumos pieejamos datus par
pankreatitu/ Odi sfinktera spazmam, tostarp dazos gadijumos cieSu saistibu laika, pozitivu
reakciju uz zalu lietoSanas partraukSanas un atsdksSanas un ticamo darbibas mehanismu, PRAC
uzskata, ka celonsakariba starp morfinu, morfinu/ciklizinu un pankreatitu/Odi sfinktera spazmam
ir vismaz pamatoti iesp&jama. PRAC secindja, ka morfinu, morfinu/ciklizinu saturoso zaju
informacija javeic attiecigi grozijumi.

Nemot véra literatliras zinojumus un iepriek$éjas darbibas, kas veiktas attieciba uz citam opioidus
saturosam zalém, PRAC uzskata, ka zalu izrakstitajiem un pacientiem ir japazino plasaka
informacija par opioidu lietoSanas traucéjumiem (opioid use disorder, OUD). PRAC secinaja,
ka morfinu, morfinu/ciklizinu saturoso zalu informacija javeic attiecigi grozijumi.

CHDAh piekrit PRAC zinatniskajiem secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par morfinu, morfinu/ciklizinu, CMDh uzskata, ka
ieguvuma un riska lidzsvars zalém, kas satur morfinu, morfinu/ciklizinu, ir nemainigs, ja tiek veiktas
ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto novértéjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir registrétas ari citas zales, kas satur morfinu, morfinu/ciklizinu, vai tadas
ES tiks redistrétas nakotné, CMDh iesaka saistitajam dalibvalstim un  pieteikuma
iesniedz&jam / registracijas apliecibas ipasniekiem nemt véra So CMDh nostaju.



II pielikums

Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apaksSpunktos (jaunais teksts ir
pasvitrots un treknraksta, dzéstais teksts parsvitrots)

Zalu apraksts

Zalem ar sapju indikaciju:

. 4.2. apakspunkts

LietoSanas veids

Arstéganas mérki un partraukS$ana

arstésanas stratéqgiju, kas ietver arstésanas ilgumu un arstésanas mérkus, ka ari par

arstésanas pabeigSanas planu saskana ar sapju parvaldibas vadlinijam. ArstéSanas laika
arstam un pacientam ir bieZi jasazinas, lai izvértétu nepiecieSamibu turpinat arstésanu,

apsveértu arstésanas partraukSanu un, nepiecieSamibas gadijuma, pielagotu devas. Ja
pacientam vairs nav nepiecieSama arstésana ar [zalu nosaukums], varétu bit ieteicams devu

akapeniski samazinat, lai novérstu zalu atcelSanas simptomus. Ja nav adekvatas sapju

kontroles, jaapsver hiperalgézijas, tolerances un pamatslimibas progresésanas iespéjamiba
(skatit 4.4. apaksSpunktu).

Terapijas ilgums

[Zalu nosaukums] nedrikst lietot ilgak neka nepieciesams.

Zalem ar substitucijas indikaciju:

o 4.2. apakspunkts

LietoSanas veids

Arstésanas mérki un partrauksana

arstésanas stratégiju, kas ietver drstésanas ilgumu un arstésanas mérkus. Arstésanas laika
arstam un pacientam ir bieZi jasazinas, lai izvertétu nepiecieSamibu turpinat arstésanu,
apsveértu arstésanas partraukSanu un, nepiecieSsamibas gadijuma, pielagotu devas. Ja

pamentam vairs nav nepiecieSama arstésana ar [zalu nosaukums], varétu bt ieteicams devu

Terapijas ilgums

[Zalu nosaukums] nedrikst lietot ilgak neka nepieciesams.




Visam zalém:
o 4.4. apaksSpunkts

Jaieklauj sads bridinajums.

Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto3ana

Ar miegu saistiti elposanas traucéjumi

Opioidi var izraisit ar miequ saistitus elposanas traucéjumus, tostarp centralu miega apnoju

(central sleep apnoea, CSA) un ar mieqgu saistitu hipoksémiju. Opioidu lietoSana palielina CSA
risku no devas atkariga veida. Pacientiem, kuriem ir CSA, jaapsver opioidu kopé&jas devas

samazinasana.

[...]
Smagas adas blakusparadibas (severe cutaneous adverse reactions, SCAR)

kas var but dzivibai bistama vai letala. Lielaka dala no Sim reakcijam radas pirmajas

10 arstésanas dienas. Pacienti ir jainformé par AGEP pazimém un simptomiem un jaiesaka
meklét medicinisko palidzibu, ja viniem rodas $adi simptomi.

Ja paradas pazimes un simptomi, kas liecina par $adam adas reakcijam, morfina lietoSana ir
japartrauc un ir jaapsver alternativa terapija.

[...]

Aknu un Zults izvades sistémas traucéjumi

Morfins var izraisit Odi sfinktera disfunkciju un spazmas, tadejadi paaugstinot intrabiliaro
spiedienu un palielinot Zults trakta simptomu un pankreatita risku.

Atkartoti lietojot opioidus, pieméram, [zalu nhosaukums], var attistities tolerance un fiziska
un/vai psihologiska atkariba.

un/vai navi. OUD attistibas risks ir palielinats pacientiem ar vielu lietoSanas traucéjumiem
(tostarp alkohola lietoSanas traucéjumiem) personiga vai gimenes (vecaki vai brali/masas)

anamnézé, pasreizéjiem tabakas izstradajumu Iletota]|em vai pacientiem ar citiem garlgas

anamneéze.

Pirms arstésanas uzsaksanas ar [zalu nhosaukums], ka ari arstésanas laika ar pacientu ir

javienojas par arstéSanas mérkiem un partrauksanas planu (skatit 4.2. apakspunktu). Pirms
arstésanas un tas laika pacients ir jainformé ari par OUD riskiem un pazimém. Ja rodas sadas
pazimes, pacientiem jaiesaka sazinaties ar savu arstu.




Pacienti ir jauzrauga, vai viniem nerodas no zaléeém atkarigas personas uzvedibas pazimes
(pieméram, parak atrs pieprasijumus péc atkartotas zalu izrakstiSanas). Tas ietver opioidu un

- - - = v - -

sihoaktivu zalu (pieméram, benzodiazepinu) vienlaicigas lietosanas parskatiSanu.

Pacientiem ar OUD pazimém un simptomiem jaapsver konsultacija ar atkaribas arstésanas
specialistu.

. 4.5. apakspunkts
Zalu aprakstos, kuros vél nav talak noradita formul&juma, ir japievieno sada mijiedarbiba:

Morfins jalieto piesardzigi pacientiem, kuri vienlaikus sanem citus centralas nervu sistémas
depresantus, tostarp sedativus vai miega lidzek|us, visparéjas anestézijas lidzeklus, fenotiazinus, citus
trankvilizatorus, muskulu relaksantus, antihipertensivos lidzek|us, gabapentinu vai pregabalinu un
alkoholu. Ja lieto Sis zales kombinacija ar parastajam morfina devam, var rasties interaktiva iedarbiba,
kas izraisa elposanas nomakumu, hipotensiju, dzilu sedaciju vai komu.

o 4.8. apakspunkts

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabulas veida:

[Organu sistému klasifikacijai *Adas un zemadas audu bojajumi” ar biezumu “nav zinams” japievieno
Sada nevélama blakusparadiba]

Akiita generalizéta eksantematoza pustuloze (AGEP)

Organu sistému klasifikacija “Elposanas sistémas traucéjumi” ar biezumu “nav zinams” japievieno $ada
nevélama blakusparadiba:

Centralas miega apnojas sindroms

Organu sistému klasifikacija “Kunga un zarnu trakta trauc&jumi” ar biezumu “nav zinams” japievieno
sada nevélama blakusparadiba:

Pankreatits

Organu sistému klasifikacija “Aknu un zults izvades sistémas traucéjumi” ar biezumu “nav zinams”
japievieno sada nevélama blakusparadiba:

Odi sfinktera spazma

Registracijas apliecibas Tpasniekiem, kuru zalu apraksta 4.8. apakSpunkta ir jau ieklautas
iepriekSminétas blakusparadibas, ir jasaglaba to aprékinatais biezums.

c) apaksSpunkta “Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts” japievieno Sada informacija:



Zalu atkariba

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

Lietosanas instrukcija

2. Kas Jums jazina pirms [zalu nosaukums] lietosanas

Tolerance un atkariba

Sis zales satur morfinu, kas ir opioidu grupas zales. Opioidu atkartotas lietosanas rezultita

zales var but mazak efektivas (Jis plerodat pie tam, kas zinama ka “tolerance") [Zalu

izraisit dzivibai bistamu pardozésanu. So blakusparadibu risks var palielinaties lidz ar lielaku
devu un lietosanas ilgumu.

ir jalieto.
Atkaribas rasanas risks katram cilvekam ir atskirigs. Jums var bit lielaks atkaribas rasanas
risks, lietojot [zalu nosaukums], ja:

traucéjumi) vai psihiatrs Jums ir arstéjis citas garigas slimibas

Ja [zalu nosaukums] lietosanas laika pamanat kadu no turpmak minétajam pazimém, tas var

— Jas lietojat Sis zales tadiem meérkiem, kuriem zales nav izrakstitas, pieméram, “lai
nomierinatos” vai “lai tas palidzétu aizmigt”.

— Partraucot lietot zales, Jus nejutaties labi, bet jutaties labak, ja atkartoti lietojat zales
(“‘zalu atcelSanas efekts”).

Ja pamanat kadu no Sim pazimém, konsulté&jieties ar arstéjoso arstu, lai apspriestu Jums
vispiemérotako arstésanas stratégiju, tostarp, kad ir pieméroti partraukt zalu lietosanu un ka

izdarit to drosi (skatit 3. punktu, “Ja partraucat lietot [zalu nosaukums])”.




Bridinajumi un piesardziba lieto$ana - Ipasa piesardziba, lietojot [zalu nosaukums]:

Saistiba ar [zalu nosaukums] terapiju ir zinots par akiitu generalizétu eksantematozu
pustulozi (AGEP). Simptomi parasti paradas pirmajas 10 arstésanas dienas. Pastastiet
arstam, ja péc [zalu nosaukums] vai citu opioidu lietoSanas Jums jebkad ir radusies smagi
adas izsitumi vai adas lobisanas, pasli un/vai cialas muté. Partrauciet [zalu nosaukums]
lietosanu un nekavéjoties vérsieties péc mediciniskas palidzibas, ja pamanat kadu no Siem

simptomiem: puslu veidosanas, plasi izplatita zvinojosa ada vai strutam pilditi izsitumi kopa

ar drudzi.

[...]

Ar mieqgu saistiti elposanas traucéjumi

apnoju (elposanas pauzes miega laika) un ar miegu saistitu hipoksémiju (zemu skabekla

Iimeni asinis). Simptomi var ietvert elposanas partraukumus miega laika, pamosanos nakti
elpas trukuma dél, grutibas uzturéet stabilu miegu vai parmérigu miegainibu dienas laika. Ja

Jas vai kada cita persona novéro $os simptomus, sazinieties ar savu arstu. Arsts var apsvért
devas samazinasanu.

[...]

Sazinieties ar arstu, ja Jums rodas smagas sapes védera augsdala, kas izstaro uz muguru, ir
slikta disa, vemsana vai drudzis, jo tie var bit simptomi, kas saistiti ar iekaisumu aizkunga

dziedzeri (pankreatitu) un Zultscelu sisteéma.

Citas zales un [zalu nosaukums]

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, ko lietojat, pedé&ja laika esat lietojis vai varetu bat
lietojis.
Liels skaits zalu var mijiedarboties ar morfina sulfata injekciju, kas var bitiski mainit to iedarbibu. Sadas

zales ir:

- Gabapentins vai pregabalins, lai arstetu epilepsiju un sapes, ko izraisa nervu sistémas
traucéjumi (neiropatiskas sapes

3. Ka lietot [zalu nosaukums]

<Vienmeér lietojiet Sis zales saskana ar arsta <vai farmaceita> noradijumiem. Neskaidribu gadijuma
vaicajiet <arstam> <vai> <farmaceitam>.>

(Turpmakais teikums ir piemérojams morfinu saturosam zalém, kuram ir registréta sapju arstésSanas
indikacija)

Pirms arstésanas uzsaksanas un regulari arstésanas laika arsts ar Jums apspriedis, ko Jiis
varétu sagaidit no [zalu nosaukums] lietosanas, kad un cik ilgi Jums t3s ir jalieto, kad
jasazinas ar arstu un kad Jums
nosaukums]”, Saja punkta).

apartrauc lietoSsana (skatit ari “Ja Jus partraucat lietot [zalu




4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, Sis zales var izraisit blakusparadibas, kaut ari ne visiem.

Partrauciet [zalu nosaukums] lietoSanu un nekavéjoties vérsieties péc mediciniskas palidzibas, ja
pamanat kadu no Siem simptomiem:

Smaga adas reakcija ar pusliem, plasi izplatita adas zvinosanas, ar strutam pilditi izsitumi
kopa ar drudzi. Tas varétu but stavoklis, ko dévé par akutu generalizétu eksantematozo

pustulozi (AGEP).

Citas iespéjamas blakusparadibas:
Nav zinams (biezumu nevar noteikt péc pieejamajiem datiem)

- Miega apnoja (elposanas pauzes miega laika).

Slmptoml, kas salstltl ar |eka|sumu a|zkunqa d2|edzer| (pankreatltu) un zultscelu sistéma,

vemsana vai drudzis.
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Sis vienosanas ieviesanas grafiks
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Sis vienosanas ieviesanas grafiks

CMDh vienoSanas pienemsana

2023. gada junija CMDh sanaksme

Vienosanas pielikumu tulkojumu nositisana
valstu kompetentajam iestadem

2023. gada 6. augusts

Vienosanas ieviesana, ko veic dalibvalstis
(registracijas apliecibas 1pasnieks iesniedz
izmainu pieteikumu):

2023. gada 5. oktobri

11




