Priloha I

Vedecké zavery a dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii



Vedecké zavery

Vzhladom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie rizik liekov (PRAC) o periodicky aktualizovanej
sprave (aktualizovanych spravach) o bezpecnosti (PSUR) pre dexketoprofén / tramadol su vedecké
zavery nasledovné:

Vzhladom na dostupné hlasenia o pripadoch po uvedeni lieku s jednou zloZzkou (tramadol) na trh a Udaje
z literatlry o riziku zavislosti/zneuzivania liekov, a po zohladneni existujlcich upozorneni v inych
informaciach o liekoch s obsahom opioidov, LMS sa domnieva, Ze aktualizaciou Casti 4.2, 4.4, a 4.8
suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) sa zarudi posilnenie oznacenia rizika liekovej
zavislosti/zneuzivania liekov pridanim negativnych nasledkov poruchy uzivania opioidov (opioid use
disorder, OUD) a rizikovych faktorov v sulade so znenim uz implementovanym pre iné opioidy
(hydromorfén PSUSA/00001686/202411, tapentadol PSUSA/00002849/202411, kodein/ibuprofen
PSUSA/00000850/202312, diamorfin PSUSA/00001028/202411, buprenorfin
EMEA/H/C/PSUSA/00000459/202309). Je potrebna aktualizacia Casti 5 pisomnej informacie pre
pouzivatela s ciefom aktualizovat/objasnit podmienky uchovavania v stlade s predchadzajldcim
postupom pre liek Tramadol PSUSA (Cislo postupu: PSUSA/00003002/202306).

Vzhladom na dostupné Udaje z literatury o interakciach medzi opioidmi a gabapentinoidmi (gabapentin
a pregabalin) a po zohladneni existujlcich upozorneni v inych informaciach o liekoch obsahujlcich
opioidy, aktualizacia Casti 4.5 suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku zaruci odzrkadlenie interakcie
s gabapentiniodmi.

Okrem toho, vzhladom na dostupné Udaje o lieku s jednou zloZzkou (dexketoprofén) tykajlice sa
Kounisovho syndrému a fixnej liekovej erupcie z literatiry a spontannych hlaseni, PRAC dospel k
zaveru, Ze je potrebné zmenit informacie o liekoch obsahujlcich dexketoprofén (&islo postupu &.:
PSUSA/00000997/202410).

Koordinacna skupina pre vzajomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) preskimala
odporucanie PRAC a suhlasi s jeho celkovymi zavermi a s odévodnenim odporucania.

D6vody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii
Na zdklade vedeckych zaverov pre dexketoprofén / tramadol je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a
rizika lieku (liekov) obsahujlceho (obsahujucich) dexketoprofén / tramadol je nezmeneny
za predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh odporaca zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii.



Priloha II

Zmeny v informaciach o lieku pre narodne registrovany (registrované) liek (lieky)



Do prislusnych &asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
poddiarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suahrn charakteristickych vlastnosti lieku

o Cast4.2

Spbsob podavania

Ciele liecby a jej ukoncenie

Pred zadatim lieéby s [nazov lieku], sa ma spolu s pacientom dohodnt stratégia lie¢by vratane
trvania liecby, ciel'ov liecby a plan ukoncenia liecby, v silade s usmerneniami pre liecbu
bolesti. Podas lie€éby ma byt medzi lekarom a pacientom &asty kontakt s cielom zhodnotit
potrebu pokradovania lieéby, zvazit jej ukonéenie a v pripade potreby upravit davkovanie. Ak
pacient uz nepotrebuje lie¢bu [nazov lieku], méze byt vhodné zniZovat davku postupne, aby sa
predislo abstinenénym priznakom. Ak chyba dostatoéna kontrola bolesti, ma sa zvazit moznost
hyperalgézie, tolerancie a progresie zadkladného ochorenia (vid’ éast 4.4).

e Cast4.4

Upozornenie ma byt zmenené nasledovne (stc¢asné znenie prislusného upozornenia ma byt nahradené
podla potreby nasledujicim odsekom):

osobnosti).

Pred zadatim lieéby s [nazov lieku] a podas lieéby, sa maji s pacientom dohodnit ciele lieéby

a plan jej ukonéenia (pozri éast 4.2). Pred lieébou a podas lie€éby mé byt pacient informovany
aj o rizikach a prejavoch OUD. Ak sa tieto prejavy vyskytnid, pacientov treba informovat, aby
sa obratili na svojho lekara.

U pacientov je potrebné sledovat prejavy spravania s cielom ziskat liek (napr. prili$ skoré

Ziadosti o doplnenie lieku). To zahfina kontrolu sibezného pouzivania opioidov a
psychoaktivnych liekov (ako si benzodiazepiny). U pacientov s prejavmi a priznakmi OUD je

7 va

potrebné zvazit konzulticiu so $pecialistom na zavislosti.

Malo by sa doplnit toto upozornenie:
Kardiovaskularne a mozgovocievne ucinky
(.)

U pacientov liecenych dexketoprofénom boli hlasené pripady Kounisovho syndrému. Kounisov
syndrém je definovany ako kardiovaskularne priznaky sekundarne k alergickej alebo

hypersenzitivnej reakcii spojenej so zizenim koronarnych tepien a potencialne vediicej k




infarktu myokardu.

Subezné uzivanie opioidov so sedativnymi liekmi, ako si gabapentinoidy (gabapentin a pregabalin),
benzodiazepiny alebo podobné lieky zvySujerizike;mdzZe viest k sedaei;respiraénej depresii, hypotenzii,
hibokej sedacii, kdme a-alebo smrti v dosledku aditivneho timiaceho Ucinku na CNS. Davka a trvanie
sibezZného uzivania maju byt obmedzené (pozri ast 4.4).

e Cast4.8

Nasledujuce informdcie by mali byt pridané pod tabulku ADR v podsekcii c. Opis vybranych
neZiaducich reakcii

Liekova zavislost

Opakované uzivanie [nazov liekulmdze viest k liekovej zavislosti aj pri terapeutickych
davkach. Riziko zdvislosti od lieku sa médze liSit v zavislosti od individudlnych rizikovvch

z P4 - v r

faktorov pacienta, davkovania a trvania liecby opioidmi (pozri cas

Nasledujlce neZiaduce reakcie by mali byt pridané medzi Poruchy srdca s neznamou frekvenciou
vyskytu:

Kounisov syndrom

Nasledujlce neziaduce reakcie by mali byt pridané medzi Poruchy koZe a podkozného tkaniva s
neznamou frekvenciou vyskytu:

Fixna liekova erupcia

Pribalovy letak
o Cast2

Sucasné znenie tykajldce sa prislusnej témy ma byt nahradené textom zvyraznenym a pod&iarknutym
nasledovne.

Upozornenia a opatrenia

Priamo pod podnadpis ,Tolerancia, zavislost a ndvyk® by sa malo pridat upozornenie v ¢iernom
ramceku takto:

Tolerancia, ndvyk a zdvislost

I Tento liek obsahuje tramadol, o je opioid. MéZe spdsobit zdvislost a/alebo ndvyk.

Tento liek obsahuje tramadol, o je opioidny liek. Opakované uzivanie opioidov mdze viest k
zniZeniu Gcinnosti lieku (zvyknete si nan, ¢o je zname ako tolerancia). Opakované uzivanie

nazov lieku] moze taktiez viest k navyku, zneuzivaniu a zavislosti, o méze mat za nasledok

Zivot ohrozujice predavkovanie. Riziko tychto vedl'ajSich Géinkov sa méze zvysit pri vy$sej




davke a dlhsom uzivani.

Navyk alebo zdvislost mézu vyvolat pocit, Ze uz nemate kontrolu nad tym, kol'ko lieku
potrebujete uzivat alebo ako éasto ho potrebujete uzivat.

Riziko vzniku navyku alebo zavislosti sa medzi jednotlivymi osobami lisi. VysSie riziko vzniku

navyku alebo zavislosti od [nazov lieku] mdzete mat, ak:

- ste vy alebo niekto z vasej rodiny niekedy zneuzival alebo bol zavisly od alkoholu, liekov ha
predpis alebo nelegélnych drog (,,zavislost™),

- ste fajciar,

- ste niekedy mali problémy s ndladou (depresia, izkost alebo porucha osobnosti) alebo ste
boli lieceny psychiatrom pre iné dusevné ochorenia,

Ak si pocas uzivania [nazov lieku] vSimnete niektory z nasledujicich prejavov, mohlo by to
byt znakom toho, Ze u vas doslo ku vzniku zavislosti alebo navyku:

— liek musite uzivat dlhsie, ako vdm odporudil vas lekar,

- musite uzivat viac, ako je odporiéana davka,

— mozno mate pocit, Ze musite pokradovat v uzivani liekov, aj ked’ vdm nepomahaja
zmiernit bolest,

— liek uzivate z inych dévodov, nez ako bolo predpisané, napriklad ,na upokojenie" alebo
Na spanie™,

— opakovane ste sa nedspesne pokusali prestat liek uZivat alebo kontrolovat jeho uzZivanie,

- ked’ prestanete liek uzivat, necitite sa dobre a po opakovanom uZiti lieku sa citite lepsie

Ve

(.abstinencné udinky").

Ak spozorujete niektory z tychto prejavov, poradte sa so svojim lekarom o tom, ktory

~

spdsob lieéby je pre vas najlepsi, vratane toho, kedy je vhodné ukondit lieébu a ako to urobit
bezpeéne (pozri dast 3, Ak prestanete uzivat dexketoprofén).

Kounisov syndrom
Co potrebujete vediet predtym, ako zacnete uZivat dexketoprofén

Pri dexketoproféne boli hlasené prejavy alergickej reakcie na tento liek vratane problémov s
dychanim, opuchu tvare a krku (angioedém) a bolesti na hrudniku. Ak spozorujete niektory z
tychto prejavov, okamzite prestaiite dexketoprofén uZivat a ihned’ kontaktujte svojho lekara
alebo lekarsku pohotovost.

Ma byt pridané k uvedenym odrazkam v &asti ,,Iné lieky a <ndzov lieku>" (napr. s podnadpisom , Ak teraz
uZivate alebo ste v poslednom &ase uZivali, &i préave budete uZivat dalsie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi." (alebo podobne) alebo ,Riziko vedlajsich ucinkov sa zvysuje, ak uZivate"
(alebo podobne).)

- Gabapentin alebo pregabalin na liecbu epilepsie alebo bolesti spésobenej poskodenim
nervov (neuropaticka bolest)




o Cast3
Ako uzivat dexketoprofén

<Vzdy <uzivajte> <pouzivajte> tento liek presne tak, ako vdm povedal vas lekar <alebo lekarnik>. Ak
si nie ste niec¢im isty, overte si to u svojho <lekara> <alebo> <lekarnika>.>

Pred zacatim liecby a pravidelne pocas liecby sa vas lekar s vami porozprava o tom, ¢o
mozete ocakavat od uzivania [nazov lieku], kedy a ako dlho ho musite uzivat, kedy sa treba

obratit na svojho lekdra a kedy liecbu treba zastavit (pozri tiez ast Ak prestanete uzivat

dexketoprofén).
e Cast4

Ak zaznamenate niektorych z nasledujlcich priznakov, prestarite uzivat dexketoprofén a vyhladajte
lekarsku pomoc:

Nezname: ¢astost vyskytu sa neda odhadnit z dostupnych Gdajov

Bolest na hrudniku, ktord méZe byt prejavom mozZnej zdvaZnej alergickej reakcie nazyvanej
Kounisov syndrém.

Fixna liekova erupcia

Nezname: &astost vyskytu sa nedd odhadndt z dostupnych ddajov

Alergickd koZnd reakcia zndma ako fixnd liekovd erupcia, ktord méze zahiriat okriuhle alebo

ovalne Skvrny scervenania a opuchu koZe, pl'uzgiere a svrbenie. V postihnutych oblastiach

mézZe déjst k stmavnutiu koZe, ktoré mézZe pretrvavat aj po vylieeni. Fixnd liekova erupcia sa
obvykle znovu objavi na tom istom mieste (miestach), ak sa liek uZije znova.

o Casts.
Ma byt doplnené priamo pod vetu ,Tento liek uchovavajte mimo dohladu a dosahu deti."

Tento liek uchovavajte na bezpecnom a chranenom mieste, kde k nemu nemaju pristup iné
osoby. Mdze spdsobit vazne poskodenie zdravia a byt smrtel'ny pre osoby, ktorym nebol

redpisany.




. Priloha III
Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



(‘fasov? harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

September 2025 Zasadnutie CMDh

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prislusnym vnuatrostatnym organom:

2. november 2025

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozenie Ziadosti o zmenu drzitelom
rozhodnutia o registracii):

1. januar 2026




