Aneks I

Whioski naukowe i podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do
obrotu



Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy komitetu PRAC w sprawie okresowych raportow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych hydromorfonu, wnioski naukowe sg nastepujace:

W swietle dostepnych danych dotyczacych interakcji z gabapentynoidami (gabapentyna oraz
pregabalina), pochodzacych z badan klinicznych oraz pis$miennictwa, komitet PRAC uznaje, ze
wystepuje niepozadana interakcja migdzy hydromorfonem a gabapentynoidami (gabapentyna oraz
pregabalina). Komitet PRAC stwierdzil, ze nalezy wprowadzi¢ odpowiednie zmiany do drukow
informacyjnych produktéw leczniczych zawierajacych hydromorfon.

W $wietle dostepnych danych dotyczacych naduzywania oraz uzaleznienia od lekow (zaburzenie
zwigzane ze stosowaniem opioidow) pochodzacych z pismiennictwa i raportow spontanicznych oraz
w $wietle prawdopodobnego mechanizmu dziatania, komitet PRAC uznaje, Ze nalezy wprowadzi¢
odpowiednie zmiany do obecnego ostrzezenia dotyczacego uzaleznienia od lekéw oraz mozliwo$ci
naduzywania.

W $wietle dostepnych danych dotyczacych ryzyka osrodkowego bezdechu sennego (CSA, ang. central
sleep apnoea), pochodzacych z pismiennictwa i raportéw spontanicznych, obejmujacych co najmniej
trzy mozliwe przypadki wystapienia osrodkowego bezdechu sennego rozpoznanego w
polisomnografii, wykazujace bliski zwigzek czasowy ze stosowaniem hydromorfonu, z czego dwa
ustgpity po odstawieniu produktu leczniczego, i w §wietle prawdopodobnego mechanizmu dziatania,
komitet PRAC uznat, ze mozliwos$¢ zwigzku przyczynowego mi¢dzy stosowaniem hydromorfonu a
wystapieniem osrodkowego bezdechu sennego jest co najmniej uzasadniona, a druki informacyjne
nalezy odpowiednio zmienic.

Grupa koordynacyjna CMDh zgodzita si¢ z wnioskami naukowymi komitetu PRAC.
Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych hydromorfonu grupa koordynacyjna CMDh uznata,
ze bilans korzys$ci do ryzyka stosowania produktu leczniczego (produktéw leczniczych) zawierajacego
(zawierajacych) hydromorfon, pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia
proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh przyjeta stanowisko, ze nalezy zmieni¢ pozwolenie (pozwolenia) na
dopuszczenie do obrotu produktow objetych ocena niniejszego raportu PSUR. Zaleznie od tego, czy
dodatkowe produkty lecznicze zawierajace hydromorfon sa obecnie dopuszczone do obrotu w UE, czy
sg przedmiotem przysztych procedur wydania pozwolen na dopuszczenie do obrotu w UE, grupa
koordynacyjna CMDh zaleca, aby zainteresowany kraj cztonkowski i wnioskodawca (podmiot
odpowiedzialny) w nalezyty sposob wdrozyli niniejszg opini¢ CMDh.



Aneks II

Zmiany w drukach informacyjnych produktu leczniczego (produktéw leczniczych)
dopuszczonego (dopuszczonych) do obrotu w ramach procedur narodowych



Zmiany, ktére zostana wprowadzone w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych (nowy
tekst jest podkreslony i pogrubiony, usuniety tekst jest przekreslony)

Charakterystyka Produktu Leczniczego
. Punkt 4.4
Nalezy dodac¢ nastepujace silniejsze ostrzezenie:

Tolerancja oraz zaburzenia zwiazane ze stosowaniem opioidow (naduzywanie i uzaleznienie)

Podczas wielokrotnego podawania opicidéw moze rozwinac si¢ tolerancja i uzaleznienie fizyczne
i (lub) psychiczne oraz zaburzenia zwiazane ze stosowaniem opioidéw (OUD, ang. opioid use

disorder).

Naduzycie lub §wiadome niewlasciwe uzycie produktu [nazwa wlasna] moze spowodowad
przedawkowanie i (Iub) zgon. Ryzyko rozwoju OUD jest zwiekszone u pacjentow, u ktorych w
wywiadzie lub w rodzinie (rodzice lub rodzenstwo) stwierdzono zaburzenia zwiazane z
uzywaniem substancji (w tym zaburzenia spowodowane uzywaniem alkoholu), u pacjentow

aktualnie uzywajacych tytoniu lub u pacjentéw z innymi zaburzeniami psychicznymi w
wywiadzie (np. ciezKie zaburzenie depresyjne, zaburzenia lekowe i zaburzenia osobowosci).

Konieczna bedzie obserwacja, czy u pacjenta nie wystepuja objawy zachowan zwiazanych z
poszukiwaniem produktu leczniczego (np. zbyt wczesne zglaszanie sie po nowy zapas leku).
Obejmuje to przeglad stosowanych réwnoczesnie opioidow i lekéw psychoaktywnych (takich jak
pochodne benzodiazepiny). U pacjentow z przedmiotowymi i podmiotowymi objawami OQOUD
nalezy rozwazy¢ konsultacje ze specjalista ds. uzaleznien.

Nalezy usuna¢ zdanie (lub podobne sformulowanie), jezeli wystepuje: ,, Jednakze przy-stosowanit
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° Punkt 4.4

Nalezy dodac¢ nastepujace ostrzezenie:

Zaburzenia oddychania w czasie snu

Opioidy moga powodowa¢é zaburzenia oddychania w czasie snu, w tym oSrodkowy bezdech
senny (CSA, ang. central sleep apnoea) i hipoksemie zwiazana ze snem. Stosowanie opioidow
zwieksza ryzvko CSA w stopniu zaleznym od dawki (patrz punkt 4.8). U pacjentow z CSA
nalezy rozwazy¢ zmniejszenie calkowitej dawki opioidow.

. Punkt 4.5

Nalezy uwzgledni¢ nastepujgce interakcje:



Osrodkowy uklad nerwowy (OUN):

Lekiuspokajajacetakie benzodiazepinytubleki-pewigzane: Jednoczesne stosowanie opioidow z
lekami uspokajajacymi, takimi jak benzodiazepiny, lub lekami powigzanymi zwi¢ksza ryzyko
wystapienia sedacji, depresji oddechowej, $pigczki oraz zgonu ze wzglgdu na uzalezniajace dziatanie
hamujace na OUN. Nalezy ograniczy¢ dawke oraz czas jednoczesnego stosowania (patrz punkt 4.4).
Leki powodujace hamowanie OUN obejmuja miedzy innymi: inne opioidy, leki przeciwlekowe, leki
nasenne oraz leki uspokajajace (w tym benzodiazepiny), leki przeciwpsychotyczne, srodki
znieczulajace (np. barbiturany), leki przeciwwymiotne, leki przeciwdepresyjne, leki
przeciwhistaminowe, fenotiazyny oraz alkohol. Alkohol moze réwniez wzmacnia¢ dziatanie
farmakodynamiczne hydromorfonu; nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania.

Jednoczesne stosowanie opioidow oraz gabapentynoidow (gabapentyna oraz pregabalina)
zwieksza ryzvko przedawkowania opioidow, depresji oddechowej oraz zgonu.

. Punkt 4.8

Nastepujace dzialanie niepozadane nalezy doda¢ w kategorii ,,Zaburzenia uktadu nerwowego”
klasyfikacji uktadéw i narzadow, z czestoscig wystgpowania ,,czesto$¢ nieznana’:

Zespol osrodkowego bezdechu sennego (CSA, ang. central sleep apnoea)

Ulotka dla pacjenta
o Punkt 2. Informacje wazne przed przyj¢ciem leku [nazwa wlasna leku zawierajacego
hydromorfon]

Ostrzezenia i §rodki ostroznosci
Nalezy usuna¢ zdanie (lub podobne sformutowanie), jezeli wystepuje: ,, Prey-stosowanin-tego-leki
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Zalecane s3 nastgpujgce zmiany:
Przed rozpoczgciem przyjmowania leku [nazwa wtasna] nalezy omowic to z lekarzem lub farmaceuta,
jezeli:

[...]

- pacjent (lub osoba z jego rodziny) kiedykolwiek naduzywal lub byl uzalezniony od

alkoholu, lekéw wydawanych na recepte lub substancji nielegalnych (,,uzaleznienie”);
- pacjent jest palaczem;

- pacjent mial kiedykolwiek zaburzenia nastroju (depresja, stan lekowy lub zaburzenie
osobowosci) lub byl leczony przez psychiatre z powodu innych zaburzen psychicznych.

Ten lek zawiera hydromorfon, ktory jest opioidem. Wielokrotne stosowanie opioidowych lekow
przeciwbdélowych moze powodowac¢ zmniejszenie skutecznos$ci leku (przyzwyczajeniem
organizmu do niego).

Wielokrotne stosowanie leku [nazwa wlasna] moze prowadzi¢ do uzaleznienia i naduzywania, co
moze spowodowaé zagrazajace zyciu przedawkowanie. Wazne jest, aby powiedzie¢ lekarzowi,
jesli pacjent zauwazy, ze uzaleznia sie¢ od leku [nazwa wlasna].

Jednoczesne stosowanie leku [nazwa wlasna] oraz benzodiazepin (mogacych poméc w zmniejszeniu
leku oraz napaddw, rozluznieniu migsni oraz wspomagania snu) zwigksza ryzyko sennosci, trudnosci
w oddychaniu (depresja oddechowa), $piaczki oraz moze zagraza¢ zyciu. W zwiazku z tym
jednoczesne stosowanie nalezy rozwazy¢ jedynie wowczas, gdy inne opcje leczenia nie sg mozliwe.
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Jednoczesne stosowanie opioidow oraz lekow stosowanych w leczeniu padaczki, nerwobolu oraz
leku (gabapentyna oraz pregabalina) zwieksza ryzyko przedawkowania opioidow, ryzyko
depresji oddechowej oraz moze zagrazaé zyciu.

Zaburzenia oddychania w czasie snu

Lek [nazwa wlasna] moze powodowaé zaburzenia oddychania w czasie snu, takie jak bezdech
senny (przerwy w oddychaniu podczas snu) oraz hipoksemie w czasie snu (male stezenie tlenu
we krwi). Objawami moga by¢ przerwy w oddychaniu podczas snu, nocne budzenie z powodu
dusznosci, trudnos$ci w utrzymaniu snu lub nadmierna sennos¢ w ciagu dnia. Jesli pacjent lub
inna osoba zauwazy takie objawy, nalezy skontaktowa¢ sie z lekarzem. Lekarz moze rozwazy¢
zmniejszenie dawki.

. Punkt 4. Mozliwe dziatania niepozadane

Czestos¢ nieznana:

Bezdech senny (przerwy w oddychaniu podczas snu)




Aneks III

Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh: posiedzenie CMDh w lipcu 2022 r.

Przekazanie tlumaczen aneksow do stanowiska 04. wrzes$nia 2022 r.
wlasciwym organom krajowym:

Wdrazanie stanowiska przez panstwa 03. listopada 2022 r.
czlonkowskie (przedtozenie zmiany przez
podmiot odpowiedzialny):
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