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 oxykodénium-
chlorid/paracetamol su vedecké zavery nasledovné:

Dysfunkcia Oddiho zvierata moze zahfriat biliarny zvierac a/alebo pankreaticky zviera¢ a moze
viest k dilatacii spoloéného Zl¢ovodu a/alebo pankreatického vyvodu (McLoughlin et al. 2007,
Afghani et al. 2017). Aktudlne upozornenie tykajlce sa poruch pecene a zI¢ovych ciest v suhrne
charakteristickych vlastnosti lieku pre oxykoddn/paracetamol si preto vyZzaduje Upravu
odstranenim znenia ,...zvysit intrabilidrny tlak...". Pisomnu informaciu pre pouzivatela (PIL) nie je
potrebné zmenit, pretoZze PIL neobsahuje informaciu o zvy$enom intrabilidrnom tlaku.

Opioidmi indukovana hyperalgézia (OIH) sa popisuje ako paradoxna reakcia, pri ktorej podavanie
opioidov vyvolava zvysenie citlivosti na bolest namiesto analgetického Udinku. Aj ked’ presné
mechanizmy OIH nie su stale jasné, viaceré dokazy silne podporuju zapojenie aktivacie receptorov
aminokyselin, ako je N-metyl-D-aspartatovy receptor (NMDAR), do tohto javu. Nedavne neklinické
pozorovania (Han a kol., 2024) ukazuju, ze na vzniku OIH by sa mohli podielat hyperpolarizdciou
aktivované ionové kanaly s cyklickym nukleotidom (HCN2) v periférnych nociceptoroch. Pric¢inny
vztah medzi oxykoddénom a hyperalgéziou uz bol stanoveny. Domnievame sa, Ze tato otazka ma
vyznam aj pre fixnd kombinaciu oxykodoén/paracetamol (FDC)

Navyk a zavislost st ddlezitymi rizikami oxykoddénu a v EU/EHP st nadalej zdrojom obdv. Pokial ide
o literaturu, viacero publikovanych Studii potvrdzuje zvysené uZivanie liekov obsahujlcich opioidy v
EU/EHP, hoci trendy sa medzi jednotlivymi ¢lenskych $tatmi mézu ligit (napr. Kalkman et al. 2019,
Héauser et al. 2020, Pierce et al. 2021). Existuju signaly o problematickom chronickom uzivani
opioidov a/alebo o uZivani vysokych davok opioidov v EU (napr. Ellerbroek et al. 2024, Schrader et
al. 2024, Vincent et al. 2024). V nedavnej prierezovej prieskumnej studii v Holandsku (napr.
Jansen-Groot Koerkamp et al. 2024) medzi vSeobecnymi lekarmi a komunitnymi lekarnikmi
vacsina respondentov suhlasila s tym, ze pri lieCbe chronickej nemalignej bolesti sa pouziva privela
opioidov a Ze existuju obavy v suvislosti s ndvykovym potencidlom opioidov. Existuju tiez dokazy,
ktoré naznacuju, ze v niektorych krajindch EU/EHP dochadza k narastu poskodenia stvisiaceho s
opioidmi (napr. Di Gaudio et al. 2021, Hauser et al. 2020, Pierce et al. 2021). Tieto Uvahy tykajlce
sa oxykodonu, ktoré viedli k aktualizacii pisomnej informacie pre pouzivatelov v nedavno
dokoncenom postupe PSUSA pre monokomponentny oxykodon (PSUSA-00002254-202404), maju
vyznam aj pre oxykodén hydrochlorid/paracetamol FDC.

Vybor PRAC dospel k zaveru, zZe informacie o liekoch obsahujlcich oxykodon/paracetamol sa maju
zodpovedajlcim spésobom zmenit.

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

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zéklade vedeckych zaverov pre oxykoddniumchlorid/paracetamol je CMDh toho nazoru, Ze
pomer prinosu a rizika lieku (liekov) obsahujlceho (obsahujlcich) oxykoddnium-
chlorid/paracetamol je nezmeneny za predpokladu, ze budu prijaté navrhované zmeny v
informaciach o lieku.

CMDh odporuca zmenu podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii.



Priloha II

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



Do prisluénych &asti informacii o lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text

poddiarknuty a zvvrazneny, odstraneny text preciarkntity)

Suahrn charakteristickych vlastnosti lieku
. Cast 4.4

Upozornenie sa ma zmenit takto:

Poruchy pelene a zI¢ovych ciest

Oxykoddn méZe spbsobit’ dysfunkciu a spazmy Oddiho zvieraca, a tym zvySitintrabitidray-tiak-a-zvysit
riziko symptémov ZICovych ciest a pankreatitidy. Preto sa musi oxykoddn u pacientov s pankreatitidou
a ochoreniami ZI¢ovych ciest podévat opatrne.

. Cast 4.8

Do triedy organovych systémov ,Poruchy nervového systému” s frekvenciou ,nie je zname" sa ma
pridat tato neziaduca reakcia:

Hyperalgézia

Pisomna informacia pre pouzivatel'a
. Cast 2

Priamo pod podnadpis , Tolerancia, navyk a zavislost" sa ma pridat toto upozornenie v ¢iernom
ramceku:

Tolerancia, navyk a zavislost
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Zdvislost.

Tento liek obsahuje oxykoddn, ktory je opioidnym liekom. Opakované pouzivanie atd.
. Cast 4
Do dasti s frekvenciou vyskytu ,nezndme" sa ma pridat nasledujlica neziaduca reakcia:

abnormalne zvysena citlivost na bolest



Priloha III

(vtasovv harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh v januari 2025

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku
prisluSnym vnutrostatnym organom:

16. marca 2025

Vykonanie stanoviska ¢lenskymi statmi
(predlozZenie Ziadosti 0 zmenu drzitelom
rozhodnutia o registracii):

15. maja 2025




	Súhrn charakteristických vlastností lieku

