Aneks I

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



Whnioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy PRAC w sprawie okresowych raportéw o bezpieczenstwie (PSUR)
dotyczacych lewometadonu wnioski naukowe sg nastepujace:

W $wietle dostepnych danych dotyczacych zaburzen czynnosci zwieracza Oddiego jako efektu klasy
opioidéw, PRAC uznaje, ze zwigzek przyczynowy miedzy stosowaniem lewometadonu i zaburzeniami
czynnosci zwieracza Oddiego jest co najmniej uzasadniong mozliwoscig. Komitet PRAC stwierdzit, ze
nalezy odpowiednio zmodyfikowac¢ druki informacyjne produktéw zawierajacych lewometadon.

W Swietle dostepnych danych z piSmiennictwa naukowego, dotyczacych przeczulicy, PRAC uznaje, ze
zwigzek przyczynowy miedzy stosowaniem lewometadonu i przeczulicg jest co najmniej uzasadniong,
mozliwoscig. Komitet PRAC stwierdzit, ze nalezy odpowiednio zmodyfikowac¢ druki informacyjne
produktow zawierajacych lewometadon wskazanych w leczeniu bdlu.

W Swietle dostepnych danych z piSmiennictwa naukowego i badan obserwacyjnych medatonu,
dotyczacych badania wad wrodzonych i zaburzen rozwoju uktadu nerwowego u dzieci urodzonych przez
matki uzaleznione od opioidow, PRAC uznaje, ze jest zwigzek przyczynowy pomiedzy stosowaniem
lewometadonu i wadami wrodzonymi oraz zaburzeniami rozwoju uktadu nerwowego u dzieci
urodzonych przez matki uzaleznione od opioidéw jest co najmniej uzasadniong mozliwoscig. Komitet
PRAC stwierdzit, ze nalezy odpowiednio zmodyfikowa¢ druki informacyjne produktow zawierajacych
lewometadon.

Po zapoznaniu sie z zaleceniem PRAC grupa koordynacyjna CMDh zgadza sie z ogélnymi wnioskami
komitetu i uzasadnieniem zalecenia.

Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskdw naukowych dotyczacych lewometadonu grupa koordynacyjna CMDh uznata, ze
stosunek korzysci do ryzyka stosowania produktdw leczniczych zawierajacych jako substancje czynng
lewometadon pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw
informacyjnych.

Grupa koordynacyjna CMDh zaleca zmiane warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do
obrotu.






Aneks II

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



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

Zaburzenia czynnosci zwieracza Oddiego oraz zaburzenia watroby i drég zétciowych
Charakterystyka Produktu Leczniczego
e Punkt 4.4

Dotychczasowe brzmienie ostrzezenia nalezy zastapi¢ nastepujacym tekstem (nowy tekst jest
podkreslony i pogrubiony, tekst usuniety jest przekresteny) w odpowiedni sposdb.

Zaburzenia watroby i drég zéiciowych

Lewometadon moze spowodowa¢ zaburzenia czynnosci i skurcz zwieracza Oddiego,
zwiekszajac ryzyko objawow dotyczacych drdég zéiciowych oraz zapalenia trzustki. Z tego
powodu lewometadon nalezy podawa¢ ostroznie u pacientéw z zapaleniem trzustki i
chorobami drég zéiciowych.

e Punkt 4.8

Nastepujace dziatanie niepozadane nalezy doda¢ w kategorii Zaburzenia watroby i drdg zétciowych
klasyfikacji uktadow i narzadow, z czestoscig wystepowania ,czestos¢ nieznana”:

zaburzenia czynnosci zwieracza Oddiego

Nastepujace dziatanie niepozadane nalezy doda¢ w kategorii Zaburzenia watroby i drég zétciowych
klasyfikacji uktadow i narzadow, z czestoscig wystepowania ,czestos¢ nieznana”:

ostre zapalenie trzustki

Ulotka dla pacjenta:
e Punkt 2
Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Jesli w trakcie <przyjmowania> <stosowania> <nazwa wtasna> wystgpi u pacjenta ktérykolwiek z
wymienionych ponizej objawdw, nalezy skonsultowacd sie z lekarzem <lub> <farmaceutg> <lub
pielegniarka>

Nalezy skontaktowac sie z lekarzem w razie wystapienia silnego bélu w gérnej czesci brzucha,

z mozliwym promieniowaniem do plecéw, hudnosciami, wymiotami lub goraczka, poniewaz
moga by¢ to objawy zwigzane z zapaleniem trzustki lub ukladu drég zétciowych.

. Punkt 4.

Inne mozliwe dziatania niepozadane:

Czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)

jelitach nazywany zaburzeniem czynnosci zwieracza Oddiego), np. silny bél w gérnej czesci
brzucha z mozliwym promieniowaniem do plecow, nudnosciami, wymiotami lub goraczka.




Przeczulica
Charakterystyka Produktu Leczniczego

Jesli podobne sformutowanie nie zostato wczesniej zamieszczone, zaleca sie wprowadzenie ponizszych
aktualizacji do drukdw informacyjnych produktu leczniczego (nowy tekst jest podkreslony i
pogrubiony, usuniety tekst jest przekrestony).

. Punkt 4.2

Jesli nie udaje sie odpowiednio usmierzy¢ boélu, nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ przeczulicy, tolerancji oraz
progresji choroby podstawowej (patrz punkt 4.4).

. Punkt 4.4
Nalezy doda¢ nastepujgce ostrzezenie:

Przeczulica

Podobnie jak po zastosowaniu innych opioidow, w razie niewystarczajacego uémierzenia bdélu
w reakcji na zwiekszenie dawki lewometadonu nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ wystepowania
przeczulicy wywotanej stosowaniem opioidu. Wskazane moze by¢ zmniejszenie dawki lub
weryfikacje sposobu leczenia.

Ulotka dla pacjenta
. Punkt 2
Ostrzezenia i $rodki ostroznosci

Jesli w trakcie <przyjmowania> <stosowania> leku <nazwa wiasna> wystgpi u pacjenta ktérykolwiek z
wymienionych ponizej objawdéw, nalezy skonsultowac sie z lekarzem <lub> <farmaceuta> <Iub
pielegniarka>

B4l lub zwiekszona wrazliwos¢ na bdl (przeczulica), niereagujace na wieksze dawki leku.

Stosowanie w okresie ciazy
Charakterystyka Produktu Leczniczego
o Punkt 4,6

Wszelkie dotychczasowe sformutowania wskazujgce, ze nie ma zwigzku lub brak wystarczajgcych danych
potwierdzajgcych zwigzek z wrodzonymi wadami, nalezy zastapi¢ nastepujacym akapitem (nowy tekst

jest podkreslony i pogrubiony).

W _niektérych badaniach obserwacyjnych obserwowano wrodzone wady i zaburzenia rozwoju
uktadu nerwowego u dzieci urodzonych przez kobiety leczone w okresie cigzy metadonem z

powodu zaburzen zwiazanych ze stosowaniem opioidéw. Jednak ze wzgledu na ograniczenia
badan oraz wptyw czynnikéw zaktécajacych — matczynych, rodzinnych i spoteczno-

srodowiskowych zwiazanych z zaburzeniami bedacymi nastepstwem uzywania opioidéw, nie
mozna wyciagna¢ wnioskow dotyczacych wptywu metadonu.




Ulotka dla pacjenta
. Punkt 2
Cigza, karmienie piersig i wptyw na ptodnos¢

W niektorych badaniach obserwowano wystepowanie wad wrodzonych lub zaburzen rozwoju
ukladu nerwowego (zaburzenia rozwojowe we wczesnym dziecinstwie) u dzieci urodzonych
przez matki, ktére w okresie cigzy stosowaty metadon w celu leczenia uzaleznienia od
opioidow. Nie mozna jednak ustalié, czy przyczyna jest stosowanie metadonu czy inne
czynniki, takie jak stan zdrowia matki oraz warunki spoteczne i Srodowiskowe zwigzane z
uzaleznieniem od opioidéw.







Aneks III

Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska



Terminarz wdrazania niniejszego stanowiska

Przyjecie stanowiska przez grupe CMDh: posiedzenie CMDh w marcu 2026 r.

Przekazanie ttumaczen anekséw do stanowiska 15 marzec 2026 r.
wilasciwym organom krajowym:

Wdrazanie stanowiska przez panstwa 14 maja 2026 r.
cztonkowskie (przedtozenie zmiany przez
podmiot odpowiedzialny):

10



