I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska vértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) novért&juma zinojumu par remifentanila periodiski atjaunojamiem droSuma
zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir $adi.

Nemot véra pieejamos klmisko p&ttjumu un literatiiras datus par mijiedarbibu ar gabapentinoidu grupas
lidzekliem (gabapentinu un pregabaliu), PRAC uzskata, ka remifentanila un gabapentinoidu grupas
lidzeklu (gabapentina un pregabalina) mijiedarbiba ir pieradita. PRAC secin3ja, ka javeic atbilstosi
grozijumi remifentanilu saturoSo zalu apraksta un lietoSanas instrukcija.

Nemot véra literatiira un spontanos zinojumos pieejamos datus par mijiedarbibu ar serotoninergiskiem
lidzekliem/serotonina sindromu, tai skaita par 1 gadijumu, kad p&c zalu lietoSanas partraukSanas
blakusparadiba izzuda, bet péc lietoSanas atsakSanas - atjaunojas, PRAC uzskata, ka mijiedarbiba starp
remifentanilu un serotoninergiskajiem Iidzekliem ir vismaz pamatoti iesp&jama. PRAC secinaja, ka javeic
atbilstosi grozijumi remifentanilu saturoSo zalu apraksta un lietosanas instrukcija.

Nemot véra literatiira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par launpratigu zalu lietoSanu un atkaribu
(opioidu lietoSanas traucgjumi) un abstinences sindromu, ka ar1 ticamu darbibas mehanismu, PRAC
uzskata, ka c€lonsakariba starp remifentanilu un launpratigu zalu lictoSanu un atkaribu (opioidu lietosanas
trauc€jumi), un abstinences sindromu ir pieradita. PRAC secinaja, ka javeic atbilstosi grozijumi
remifentanilu saturos$o zalu apraksta un lietoSanas instrukcija.

Nemot vera kliniskajos p&tijumos un literatlira pieejamos datus par elpoSanas nomakumu, kas saistits ar
zalu lietoSanu dzemdibu sapju mazinasanai neatbilstosi registrétam indikacijam, ka ari ticamu darbibas
mehanismu, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp remifentanila lietoSanu dzemdibu sapju mazinasanai un
elposanas nomakumu, ir pieradita. PRAC secinaja, ka javeic atbilstosi grozijumi remifentanilu saturoso
zalu apraksta un lietoSanas instrukcija.

Nemot véra spontanajos zinojumos pieejamos datus par aritmiju, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp
remifentanila lietoSanu un aritmiju ir vismaz pamatoti iesp&jama. PRAC secinaja, ka javeic atbilstosi
grozijumi remifentanilu saturoSo zalu apraksta un lietoSanas instrukcija.

Nemot véra kliniskajos pétijumos un spontanajos zinojumos pieejamos datus par klepu, PRAC uzskata, ka
c€lonsakariba starp remifentanila lietoSanu un klepu ir pieradita. PRAC secindja, ka javeic atbilstosi
grozijumi remifentanilu saturoSo zalu apraksta un lietoSanas instrukcija.

Humano zalu savstarpgjas atzisanas un decentraliz&to procediiru koordinacijas grupa (Coordination Group
for Mutual Recognition and Decentralised Procedures-Human — CMDh) piekrit PRAC zinatniskajiem
secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secindjumiem par remifentanilu, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalem, kas satur aktivo vielu remifentanilu, ir nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu
informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto novertgjumu ir jamaina zalu registracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir registrétas arf citas zales, kas satur remifentanilu, vai tadas tiks registrétas
nakotn€, CMDh iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma iesniedzgjam/registracijas apliecibas
Tpasniekiem nemt véra o CMDh nostaju.



Il pielikums

Grozijumi nacionali registréto zalu informacija



Grozijumi, kas javeic zalu informacijas attiecigajos apakSpunktos (jaunais teksts ir pasvitrots un
treknraksta, dz&stais teksts ir parsvitrots)

Zalu apraksts

. 4.4. apakSpunkts

Informacija par bridinajumiem ir javeic $adi grozijumi:

LaunpratigazalalietoSana

Pierasana un opioidu lieto§anas traucéjumi (launpratiga lietoSana un atkariba)

Péc atkartotas opioidu lieto§anas var rasties pierasana, fiziska un psihologiska atkariba, ka ari
opioidu lieto§anas traucéjumi (OLT). Launpratiga vai apzinati neatbilstoSa opioidu lieto§ana var
izraisit pardozésanu un/vai naves iestasanos. Lielaks OLT risks ir pacientiem ar psihoaktivu vielu
lietoSanas traucéjumiem (tai skaita alkoholismu) personiskaja vai gimenes anamnéze (vecakiem vai
braliem un masam), pacientiem, kas paslaik lieto tabaku, ka ari pacientiem ar citiem psihiskas
veselibas traucéjumiem (pieméram, smagu depresiju, trauksmi un personibas traucéjumiem).

Terapijas partraukSana un abstinences sindroms

Atkartota lietosana ar Tsiem intervaliem ilgstosi var izraisit abstinences sindroma attistibu p&c terapijas
partrauksanas, Retos gadijumos péc peksnas [zalu nosaukums] YHtiva lietosanas partraukSanas, ipasi ja
zales lietotas ilgak par tris dienam, zinots par simptomiem, tostarp tahikardiju, hipertensiju un azitaciju.
Zinotajos gadijumos labveliga ietekme bija remifetanila lietoSanas atsak$anai un pakapeniskai
partraukSanai. Intensivas apripes nodala esoSiem pacientiem, kuriem tiek veikta plausu mehaniska
ventilacija, [zalu nosaukums] nav ieteicams lietot ilgak par 3 dienam.

. 4.5. apaksSpunkts

Informacija par blakusparadibam ir javeic $adi grozijumi:

Sedativie Iidzekli, piem&ram, benzodiazepini un tiem radniecigas zales: Opioidu un sedativo lidzeklu,
pieméram, benzodiazepinu vai tiem radniecigu zalu vienlaiciga lietoSana, paaugstina sedacijas, elposanas
nomakuma, komas un naves risku, jo summgjas visu $o zalu nomacosa iedarbiba uz CNS. Vienlaicigas
lietoSanas devai un ilgumam ir jabut ierobezotam (skattt 4.4. apakS$punktu). Vienlaiciga opioidu un
gabapentinoidu (gabapentinu vai pregabalinu) grupas lidzeklu lietoSana paaugstina opioida
pardozesanas, elpoSanas nomakuma un naves risku.

Remifentanila un serotoninergisku lidzeklu, pieméram, selektivo serotonina atpakalsaistiSanas
inhibitoru (SSAI), serotonina un noradrenalina atpakalsaistiSanas inhibitoru (SNAI) vai
monoaminoksidazes inhibitoru (MAQOI) vienlaiciga lietoSana, var paaugstinat serotonina sindroma,
t.i., potenciali dzivibai bistama stavokla, risku. Lietojot vienlaikus ar MAOI, jaievéro piesardziba.
Neatgriezeniskas darbibas MAOI lietoSana japartrauc vismaz 2 nedélas pirms remifentanila
ievadiSanas.

. 4.6. apakSpunkts

ApakSpunkta ir javeic §adi grozijumi:

Dzemdibu darbiba un dzemdibas

Nav pietickami daudz datu, lai [zalu nosaukums] ieteiktu lietosanai dzemdibu un keizargrieziena
gadijuma. Ir zinams, ka remifentanils sk&rso placentas barjeru un ka fentanila analogi var izraisit
elpoSanas nomakumu bérnam. Ja remifentanils tomer tiek lietots, neraugoties uz iepriek§ minétajiem
faktiem, janovéro, vai pacientei un jaundzimusajam nerodas parmeérigas sedacijas vai elpoSanas
nomakuma pazimes (skatit 4.4. apakSpunktu).

. 4.8. apakspunkts



OSK grupa “Psihiskie traucgjumi” ir japapildina ar §adu nevélamo blakusparadibu, noradot biezumu “nav
zinami””:
Abstinences sindroms

OSK grupa “Sirds funkcijas trauc€jumi” ir japapildina ar $adu nevélamo blakusparadibu, noradot biezumu
“nav zinami”:

Aritmija

OSK grupa “Elposanas sisteémas trauc€jumi, kriiSu kurvja un videnes slimibas” ir japapildina ar $adu
nevelamo blakusparadibu, noradot biezumu “biezi”:
Klepus

LietoS$anas instrukcija
2. Kas Jums jazina pirms [zalu nosaukums] lietosanas

Bridinajumi un piesardziba lieto$ana
Pirms remifentanila ievadiSanas konsult€jieties ar arstu $ados gadijumos:
- ja Jus vai kads Jusu gimenes loceklis kadreiz ir launpratigi lietojis vai bijis atkarigs no
alkohola, recepsu zalem vai nelegalam psihoaktivam vielam (“atkariba”);
- ja Jus smékéjat;
- jaJums jebkad ieprieks ir bijusi garastavokla traucéjumi (depresija, trauksme vai
personibas traucéjumi) vai psihiatrs ir Jums arstéjis kadus citus psihiskus traucéjumus.

Sis ziles satur remifentanilu, kas ir opioidu grupas ziles. Péc Opioidu grupas pretsapju lidzeklu
atkartotas lietoSanas var samazinaties So zalu efektivitate (Jiis pierodat pie tam). Tas var izraisit ari
atkaribu un launpratigu lietoSanu, kuras rezultats var biit dzivibai bistama pardozéSana. Ja Jums ir
bazas par iespéjamu atkaribas rasanos no [zalu nosaukums], ir svarigi konsultéties ar arstu.

AtseviSkos gadijumos, kad So zalu lieto$ana tika partraukta pekSni, ipasi gadijumos, kad tas tika
lietotas ilgak par 3 dienam, tika noverota abstinences reakcija, tai skaita paatrinata sirdsdarbiba,
augsts asinsspiediens un nemiers (skatit 4. punktu “Iespéjamas blakusparadibas”). So simptomu
raSanas gadijuma arsts var atsakt remifentanila ievadiSanu un tad pakapeniski samazinat ta devu.

Citas zales un [zalu nosaukums]

Ipasi svarigi ir pastastit arstam vai farmaceitam, ja Jis lietojat:

- zales sirdsdarbibas trauc€jumu vai paaugstinata asinsspiediena arstéSanai, pieméram, béta blokatorus
vai kalcija kanala blokatorus;

- zales depresijas arstéSanai, pieméram, selektivos serotonina atpakalsaistiSanas inhibitorus
(SSAI), serotonina un noradrenalina atpakalsaistiSanas inhibitorus (SNAI) vai
monoaminoksidazes inhibitorus (MAOI). So zalu un [zalu nosaukums] vienlaiciga lieto§ana nav
ieteicama, jo tas var paaugstinat serotonina sindroma, dzivibu iespéjami apdraudo$a stavokla,
risku.

[Zalu nosaukums] un sedativu lidzeklu, pieméram, benzodiazepinu vai tiem radniecigu zalu lietosana
paaugstina miegainibas, apgriitinatas elposanas (elposanas nomakuma) un komas risku, un var but bistama
dzivibai. STiemesla dé| vienlaicigu lieto$anu var apsvért tikai tad, ja nav citu arstéSanas iesp&ju. Opioidu
un zalu epilepsijas, neiralas izcelsmes sapju vai trauksmes arstéSanai (gabapentins vai pregabalins)
vienlaiciga lieto§ana paaugstina opioida pardozéSanas un elposanas nomakuma risku, un var biit
bistama dzivibai.

Griitnieciba un baroSana ar kruti



So zalu dro$ums griitniecém nav pilnigi pieradits. Sis zales gritniecém drikst lietot tikai tad, ja arsts
uzskata, ka ieguvums, kadu to lietoSana sniedz matei, parsniedz iesp&amo risku auglim.

Ja S1s zales Jums tiek ievaditas dzemdibu laika vai 1si pirms bérna dzim§anas briZa, tas var ietekmét
Jiisu bérna elposanu. Jiis un jiisu bérns tiksiet uzraudziti, vai neparadas parmeérigas miegainibas un

apgriitinatas elpoSanas pazimes.

4. lesp&jamas blakusparadibas

4. punkts ir japapildina ar turpmak nosauktajam nevélamajam blakusparadibam. Iespg&jamas
blakusparadibas ar biezumu “nav zinami”. Sis teksts jaizmanto, lai aizstatu citus, nacionalaja dokumenta
izteiktus pazinojumus par [zalu nosaukums] terapijas partraukSanu/iesp&jamo abstinences sindromu u.c.:
Abstinences sindroms (var izpausties ar $adam blakusparadibam: paatrinata sirdsdarbiba, augsts
asinsspiediens, nemiera vai uzbudinajuma sajiita, slikta dii§a, vem§ana, caureja, trauksme, drebuli,
trice un svisana)

4. punkts ir japapildina ar turpmak nosauktajam nevélamajam blakusparadibam. lespg&jamas
blakusparadibas ar biezumu “nav zinami”.
Neregulara sirdsdarbiba (aritmija)

4. punkts ir japapildina ar turpmak nosauktajam nevélamajam blakusparadibam. lespgjamas
blakusparadibas ar sastopamibas biezumu “biezi’:
Klepus
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Sis vienoSanas ievieSanas grafiks



Sis vienoSanas ievieSanas grafiks

CMDh vienosanas pienemsana

2022. gada janvara CMDh sanaksme

ko veic dalibvalstis (registracijas apliecibas
Tpasnieks iesniedz izmainu pieteikumu)

VienoSanas pielikumu tulkojumu nosiitiSana 13/03/2022
valstu kompetentajam iestadem
VienoS§anas ievieSana, 12/05/2022
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