Anexal

Concluzii stiintifice si motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere
pe piata



Concluzii stiintifice

Avand 1n vedere raportul de evaluare al PRAC privind Raportul periodic actualizat/Rapoartele
periodice actualizate privind siguranta (RPAS) pentru hidromorfona, concluziile stiintifice sunt
urmatoarele:

Avand in vedere datele disponibile privind interactiunea cu gabapentinoidele (gabapentina si
pregabalind), din studiile clinice si din literaturd, PRAC considera ca inntre hidromorfona si
gabapentinoide (gabapentina si pregabalind) este stabilitd o interactiune adversa. PRAC a concluzionat
ca informatiile referitoare la medicament pentru medicamentele care contin hidromorfona trebuie
modificate in mod corespunzator.

Avand in vedere datele disponibile privind abuzul si dependenta de medicamente (tulburare asociata
consumului de opioide), din literatura de specialitate si din raportarile spontane, si avand in vedere un
mecanism de actiune plauzibil, PRAC considera cd atentionarea privind dependenta de medicamente
si potentialul de abuz trebuie modificata.

Avand in vedere datele disponibile privind riscul de apnee in somn centrala (ASC) din literatura de
specialitate si rapoartele spontane, care includ cel putin trei cazuri posibile specifice pentru
hidromorfona care raporteaza apneea in somn centrald, asa cum a fost diagnosticata prin
polisomnografie, care arata o relatie temporala stransa si dintre care doud au indicat o retragere
pozitiva, si avand in vedere un mecanism de actiune plauzibil, PRAC considera ca o relatie cauzala
intre hidromorfona si apneea in somn centrald este cel putin o posibilitate rezonabild, iar Informatiile
referitoare la medicament trebuie modificate corespunzator.

CMDh este de acord cu concluziile stiintifice formulate de PRAC.
Motive pentru modificarea conditiilor autorizatiei/autorizatiilor de punere pe piata

Pe baza concluziilor stiintifice pentru hidromorfond, CMDh considera ca raportul beneficiu-risc
pentru medicamentul/medicamentele care contine/contin hidromorfonad este neschimbat, sub rezerva
modificarilor propuse pentru informatiile referitoare la medicament.

CMDh considera ca trebuie modificatd/modificate autorizatia/autorizatiile de punere pe piata pentru
medicamentele care fac obiectul acestei evaluari unice a RPAS. In misura in care in prezent sunt
autorizate in UE si alte medicamente care contin hidromorfona sau care fac obiectul procedurilor
ulterioare de autorizare la nivelul UE, CMDh recomanda ca Statele Membre implicate si
Aplicantii/Detinatorii Autorizatiilor de punere pe piata sa ia in considerare aceasta concluzie a CMDh.



Anexa 11

Modificari la informatiile referitoare la medicament pentru medicamentul/medicamentele
autorizat/autorizate la nivel national



Modificari care trebuie incluse la punctele relevante din Informatiile referitoare la medicament
(textul nou este subliniat si ingrosat, iar textul sters este-tiiat)

Rezumatul caracteristicilor produsului
. Pct. 4.4
Trebuie adaugat un avertisment consolidat, dupa cum urmeaza:

Toleranta si tulburare asociati consumului de opioide (abuz si dependenta)

Toleranta, dependenta fizica si psihologica si tulburarea asociati consumului de opioide (TCO)
pot apirea in urma administririi repetate de opioide.

Abuzul sau utilizarea necorespunzatoare deliberata a [numele produsului] poate duce la
supradozaj si/sau deces. Riscul de aparitie a TCO este crescut la pacientii cu antecedente
personale sau familiale (parinti sau frati/surori) de tulburari asociate consumului de substante
(incluzand tulburarea asociata consumului de alcool), la consumatorii curenti de tutun sau la
pacientii cu antecedente personale de alte tulburari de sanatate mintala (de exemplu depresie
majora, anxietate si tulburari de personalitate).

Pacientii vor necesita monitorizare pentru semnele de comportament de cautare a drogurilor (de
exemplu, solicitari prea timpurii de reaprovizionare). Aceasta include analiza medicamentelor
administrate concomitent de tip opioide si medicamentelor psiho-active (cum sunt
benzodiazepinele). Pentru pacientii cu semne si simptome de TCO trebuie luati in considerare
adresarea catre un specialist in dependente.

5

Eliminati propozitia (sau formularea similard) daca este prezenta: ;Hidromorfona-areunprofil-de

Trebuie adaugat un avertisment, dupa cum urmeaza:

Tulburari respiratorii asociate somnului

Opioidele pot provoca tulburiri respiratorii asociate somnului, incluzind apnee in somn
centrala (ASC) si hipoxemie asociati somnului. Utilizarea opioidelor determin cresterea ASC
intr-o maniera dependenti de doza (vezi pct. 4.8). La pacientii care prezinta ASC trebuie luata
in considerare sciderea dozei totale de opioide.

. Pct. 4.5

Interactiunile trebuie modificate dupa cum urmeaza:



Sistemul nervos central (SNC):

v : =Utilizarea concomitenta a
opioidelor cu medicamente sedative, precum benzodiazepine sau medicamente nrudite, creste riscul
de sedare, detresa respiratorie, coma si deces din cauza efectului aditiv de deprimare a SNC. Doza si
durata utilizarii concomitente trebuie sa fie limitate (vezi pct. 4.4). Medicamentele care deprima SNC
includ, dar nu se limiteaza la: alte opioide, anxiolitice, hipnotice si sedative (inclusiv benzodiazepine),
antipsihotice, anestezice (de ex. barbiturice), antiemetice, antidepresive, antihistaminice, fenotiazine si
alcool. De asemenea, alcoolul poate creste efectele farmacodinamice ale hidromorfonei; utilizarea
concomitenta trebuie evitata.

Utilizarea concomitenta a opioidelor si gabapentinoidelor (gabapentina si pregabalini) creste
riscul de supradoza de opioide, de detresa respiratorie si de deces.

. Pct. 4.8

Urmatoarea reactie adversa trebuie adaugata la rubrica Tulburari ale sistemului nervos cu frecventa
necunoscuta, in cadrul clasificarii pe aparate, sisteme si organe:

Sindrom de apnee in somn centrali

Prospect
. Pct. 2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati [produsul care contine hidromorfona]

Atentionari si precautii

Eliminati propozitia (sau formularea similara) daca este prezenta:

~ 2

Se recomanda urmatoarele modificari:
Inainte sa luati [numele produsului], adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului daca:

[...]

- Dumneavoastra sau orice persoana din familia dumneavoastra a manifestat vreodata
abuz sau dependenta de alcool, medicamente eliberate pe baza de prescriptie sau droguri
ilegale (,,dependenta”).

- Sunteti fumator.

- Ati avut vreodata probleme legate de dispozitie (depresie, anxietate sau o tulburare de
personalitate) sau ati fost tratat de un medic psihiatru pentru o alta boala mintala.

Acest medicament contine hidromorfona, care este un medicament opioid. Utilizarea repetata a
analgezicelor opioide poate duce la sciderea eficacitatii medicamentului (va obisnuiti cu el)

Utilizarea repetata a [numele produsului] poate duce la dependenta si abuz, care pot duce la
supradozaj care poate pune in pericol viata. Dacé sunteti ingrijorat ca ati putea deveni

dependent de [numele produsului], este important si va adresati medicului dumneavoastra.

Utilizarea concomitenta a [denumirea medicamentului] cu benzodiazepine (care pot ajuta la reducerea
anxietatii si a crizelor convulsive, la relaxarea muschilor si la inducerea somnului) creste riscul de
somnolenta, de dificultati de respiratie (detresa respiratorie), coma si poate pune viata in pericol. Din
aceasta cauza, utilizarea concomitenta trebuie avuta in vedere doar atunci cand nu sunt posibile alte
optiuni de tratament. Utilizarea concomitenti a opioidelor si a medicamentelor pentru




tratamentul epilepsiei, al durerilor nervoase sau al anxietatii (gabapentina si pregabalini) creste
riscul de supradozi de opioide, de detresa respiratorie si poate pune viata in pericol.

Tulburari respiratorii asociate somnului

[Numele produsului] poate provoca tulburari respiratorii asociate somnului, cum este apneea in
somn (pauze de respiratie In timpul somnului) si hipoxemie asociati somnului (nivel scizut de
oxigen in sange). Simptomele pot include pauze de respiratie in timpul somnului, treziri noaptea
din cauza lipsei de aer, dificultati de mentinere a somnului sau somnolenti excesiva in timpul

zilei. Dacd dumneavoastra sau o alta persoania observati aceste simptome, contactati-l pe
medicul dumneavoastri. Medicul dumneavoastri poate lua in considerare o reducere a dozei.

o Pct. 4. Reactii adverse posibile
Cu frecventa necunoscuta:

Apnee in somn (pauze de respiratie in timpul somnului)




Anexa III

Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii



Calendarul pentru punerea in aplicare a acestei pozitii

Adoptarea pozitiei CMDh:

Reuniunea CMDh iulie 2022

Transmiterea traducerilor anexelor la pozitie 04 sept 2022
catre autoritatile nationale competente:
Punerea in aplicare a pozitiei de catre statele 03 nov 2022

membre (depunerea variatiei de cétre detinatorul
autorizatiei de punere pe piatd):
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