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 levometaddn su vedecké zavery
nasledovné:

Vzhladom na dostupné udaje o dysfunkcii Oddiho zvieraca ako skupinovom ucinku opioidov povazuje
PRAC pri¢innt suvislost medzi levometadénom a dysfunkciou Oddiho zvierac¢a prinajmensom za
opodstatnenl moznost. PRAC dospel k zaveru, Ze informdcie o liekoch obsahujtcich levometaddn sa
maju zodpovedajlcim spdsobom upravit.

Vzhladom na dostupné Gdaje o hyperalgézii z vedeckej literattry povazuje PRAC pri¢innd suvislost
medzi levometadénom a hyperalgéziou prinajmensom za opodstatnent moznost. PRAC dospel k
zaveru, ze informacie o liekoch obsahujlcich levometaddn indikovanych na lieCbu bolesti sa maju
zodpovedajlcim spbsobom upravit.

Vzhladom na dostupné Udaje z vedeckej literatlry a observacnych studii s metadénom tykajucich sa
hodnotenia vrodenych malformacii a neurovyvinového poskodenia u deti narodenych matkam zavislym
od opioidov povazuje PRAC pri¢innt stvislost medzi levometadénom a vrodenymi malformaciami a
neurovyvinovym poskodenim u deti narodenych matkam zavislym od opioidov prinajmensom za
opodstatnent moznost. PRAC dospel k zaveru, Ze informécie o liekoch obsahujlcich levometadoén sa
maju zodpovedajlcim spésobom upravit.

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

DOvody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zaklade vedeckych zaverov pre levometadén je CMDh toho nazoru, Ze pomer prinosu a rizika lieku
(liekov) obsahujuceho (obsahujucich) levometaddn je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté
navrhované zmeny v informaciach o lieku.

CMDh odporuc¢a 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
podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Dysfunkcia Oddiho zvieraca a poruchy pecene a ZI¢ovych ciest
Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
o Cast4a.4

Existujlce znenie prislusného upozornenia ma byt podia potreby nahradené nasledujicim (novy text je
podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preciarknuty).

Poruchy pecene a Zléovych ciest

Levometadén médze spdsobit dysfunkciu a spazmus Oddiho zvierada, im sa zvysuje riziko
priznakov ochoreni Zl¢ovych ciest a pankreatitidy. Preto sa ma levometadén podavat s
opatrnostou u pacientov s pankreatitidou a ochoreniami zléovych ciest.

e Cast4.8

Nasledujlca neZiaduca reakcia ma byt doplnend pod SOC , Poruchy peéene a ZI¢ovych ciest" s
frekvenciou ,nezname":

Dysfunkcia Oddiho zvieraca

Nasledujlca neZiaduca reakcia ma byt doplnena pod SOC ,Poruchy gastrointestindlneho traktu” s
frekvenciou ,nezname":

Akatna pankreatitida

Pisomna informacia pre pouzivatel'a:
e Cast2
Upozornenia a opatrenia

Obratte sa na svojho lekara <alebo> <,> <lekarnika> <alebo zdravotnu sestru>, ak po¢as <uzivania>
<pouzivania> [nazov lieku] sa u vas vyskytnu nasledujlice priznaky.

Ak sa u vas vyskytne silna bolest v hornej &asti brucha, ktord méZe vyzarovat do chrbta,
nevol'nost, vracanie alebo horicka, kontaktujte svojho lekara, pretoze to mdézu byt priznaky
suvisiace so zapalom pankreasu (pankreatitida) alebo Zl€ovych ciest.

o Cast4.

Dalsie mozné neziaduce Gcinky:

Nezndme (&astost vyskytu sa nedd odhadnut z dostupnych Udajov)

ovplyvriujici chlopriu v érevach, zndmy ako dysfunkcia Oddiho sfinktera), napr. silna bolest v
hornej ¢asti brucha, ktord moéze vyzarovat do chrbta, nevol'nost, vracanie alebo horiacka.




Hyperalgézia
Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

Ak podobné znenie este nie je implementované, odporucaju sa nasledujice aktualizacie informacii o lieku
(novy text podciarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preciarknuty).

D Cast 4.2

Pri nedostatoénej kontrole bolesti je potrebné zvazit moznost hyperalgézie, tolerancie a progresie
zakladného ochorenia (pozri ¢ast 4.4).

. Cast 4.4
Ma sa doplnit nasledujlice upozornenie:

Hyperalgézia

Tak ako pri inych opioidoch, v pripade nedostatoénej kontroly bolesti v reakcii na zvysenu
davku levometadénu je potrebné zvazit moZnost opioidmi indukovanej hyperalgézie. MéZe byt
indikované znizenie davky alebo prehodnotenie liecby.

Pisomna informacia pre pouzivatel’a
o Cast 2
Upozornenia a opatrenia

Obratte sa na svojho lekara <alebo> <,> <lekarnika> <alebo zdravotnu sestru>, ak po¢as <uzivania>
<pouzivania> [nazov lieku] sa u vas vyskytnu nasledujlice priznaky.

Bolest alebo zvySena citlivost na bolest (hyperalgézia), ktora nereaguje na vyssie davky lieku.

PouZitie v tehotenstve
Suahrn charakteristickych vlastnosti lieku
o Cast 4.6

Akékolvek existujice znenie, ktoré naznacduje, Ze neexistuje Ziadna suvislost alebo nedostatoéné dbkazy o
stvislosti s vrodenymi malformdciami, sa mé nahradit nasledujicim odsekom (novy text podéiarknuty a

zvyrazneny).

Niektoré observacné studie uvadzaju vrodené malformacie a poruchy neurologického vyvoja u
deti narodenych Zenam, ktoré boli pocas tehotenstva lie€ené metadénom pre poruchu uzivania
opiatov. Vzhl'adom na obmedzenia studie a d'alSie skresl'ujice faktory stvisiace s matkou,
rodinou a socialno-enviromentalnym prostredim spojené s poruchami uzivania opiatov, vSak
nie je mozné vyvodit Ziadne zdvery tykajlce sa vplyvu metadénu.

Pisomna informacia pre pouzivatel'a
. Cast 2

Tehotenstvo, dojéenie a plodnost



Niektoré stadie uvadzaju vrodené chyby alebo poruchy neurologického vyvinu (problémy s
vyvojom v ranom detstve) u deti narodenych matkam, ktoré pocas tehotenstva uzivali
metadén na lieébu zavislosti od opioidov. Nie je véak moZné uréit, &i je to spdsobené uZivanim
metadonu alebo inymi faktormi, ako je zdravotny stav matky a socidlne a Zivotné podmienky
spojené so zavislostou od opioidov.




Priloha III

Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh: Zasadnutie CMDh januar/2026

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku prislusSnym 15/03/2026
vnutrostatnym organom:

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi 14/05/2026
(predlozenie ziadosti o zmenu drzitelom
rozhodnutia o registracii):




