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



Vedecke zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie farmakovigilan¢nych rizik (PRAC)
0 periodicky aktualizovanych spravach o bezpecnosti licku (PSURs) pre remifentanil st vedecké
zavery nasledovné:

Vzhl'adom na dostupné idaje o interakcii s gabapentinoidmi (gabapentin a pregabalin) ziskan¢ z
Klinickych skusani a literatary vybor PRAC usudzuje, Ze liekova interakcia medzi remifentanilom a
gabapentinoidmi (gabapentin a pregabalin) bola preukazana. Vybor PRAC dospel k zaveru, ze
informécie o liekoch obsahujucich remifentanil sa majd zodpovedajucim spbsobom upravit'.

Vzhl'adom na dostupné daje o interakciach so sérotoninergickymi latkami/ o sérotoninovom
syndrome z literatlry a spontannych hlaseni vratane 1 pripadu pozitivnej dechallenge a rechallenge
vybor PRAC usudil, ze interakcia medzi remifentanilom a sérotoninergickymi latkami je aspori
opodstatnena moznost. Vybor PRAC dospel k zaveru, ze informacie o liekoch obsahujucich
remifentanil sa maju zodpovedajticim sposobom upravit'.

Vzhl'adom na dostupné idaje o zneuzivani liekov a liekovej zavislosti (poruchy spdsobené uzivanim
opioidov) a abstinenénom syndréme z literatiry a spontannych hlaseni a vzhl'adom na pravdepodobny
mechanizmus G¢inku vybor PRAC usudil, ze bola preukdzané kauzalna suvislost’ medzi
remifentanilom a zneuZivanim liekov a liekovou zavislost'ou (poruchy spdsobené uzivanim opioidov)
a abstineénym syndromom. Vybor PRAC dospel k zaveru ze, informécie o liekoch obsahujucich
remifentanil sa maju zodpovedajicim sposobom upravit'.

Vzhl'adom na dostupné idaje o respiracnej depresii v suvislosti s neschvalenou lie¢bou pdrodnej
bolesti z klinickych skusani a literatdry a vzh'adom na pravdepodobny mechanizmus uéinku vybor
PRAC usudzuje, ze pri¢inna stvislost medzi pouzitim remifentanilu na lieCbu poérodnej bolesti a
respira¢nou depresiou bola preukdzand. Vybor PRAC dospel k zaveru, ze informécie o liekoch
obsahujucich remifentanil sa majt zodpovedajicim spdsobom upravit'.

Vzhladom na dostupné idaje o arytmii zo spontannych hlaseni vybor PRAC usudil, ze kauzalna
stvislost’ medzi remifentanilom a arytmiou je aspon opodstatnena moznost’. Vybor PRAC dospel k
zaveru, ze informécie o liekoch obsahujtcich remifentanil sa maji zodpovedajicim spdsobom upravit'.

Vzhl'adom na dostupné idaje o kasli z klinickych skasani a spontdnnych hlaseni vybor PRAC
usudzuje, ze kauzalna suvislost’ medzi remifentanilom a kasl'om bola preukazana. Vybor PRAC
dospel k zaveru, ze informécie o liekoch obsahujicich remifentanil sa maji zodpovedajicim
sposobom upravit’.

Koordina¢na skupina pre vzdjomné uznavanie a decentralizované postupy (CMDh) suhlasi
s vedeckymi zavermi PRAC.

D6vody zmeny podmienok rozhodnutia o registracii

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

CMDh dospela k stanovisku, Ze rozhodnutia o registracii liekov, ktorych sa tyka jednotné hodnotenie
PSUR, majt byt zmenené. CMDh odporuca, aby dotknuté ¢lenské Staty a ziadatel’/drZitelia
rozhodnutia o registracii nalezite zohl'adnili toho stanovisko CMDh aj pre d’alSie lieky obsahujtce
remifentanil, ktoré si v stcasnej dobe registrované v Eurdpskej tnii, alebo su predmetom buducich
schvalovacich postupov v ramci EU.
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Zmeny v informéciach o lieku pre narodne registrované lieky



Do prislu$nych ¢asti informacii 0 lieku maja byt zahrnuté uvedené zmeny (novy text
pod¢iarknuty a zvyrazneny, odstraneny text preéiarknuty)

Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku

. Cast' 4.4

Upozornenia sa majt upravit’ nasledovne:

Tolerancia a poruchy sposobené uZivanim opioidov (zneuZivanie a zavislost’)

Pri opakovanom podavani opioidov sa méZe vyvinut’ tolerancia, fyzicka a psychicka zavislost’ a
porucha spdsobend uzivanim opioidov (opioid use disorder, OUD). Zneuzivanie alebo Umyselné
nespravne uzivanie opioidov méze viest’ k predavkovaniu a/alebo Umrtiu. Riziko vzniku OUD je
zvySené u pacientov s osobnou alebo rodinnou anamnézou (rodicia alebo siirodenci) porich
uzivania latok (vratane poruch spojenych s uzivanim alkoholu). u sii¢asnych uzZivatelov tabaku
alebo u pacientov s osobnou anamnézou invch dusevnych poriich (napr. depresivnej poruchy,
uzkosti a poruchy osobnosti).

Ukoncenie liecby a abstinenény syndrém

Opakované podavanie v kratkych intervaloch pocas dlhSieho obdobia méZe viest’ k vzniku
abstinen¢ného syndrému po ukondéeni lie¢by. Priznaky po vysadeni [nazov lieku], pe-ayrsadeni-tieku
Ultiva; vratane tachykardie, hypertenzie a agitacie, boli zriedkavo hlasené pri ndhlom vysadeni, najméa
po podavani dlh§om ako 3 dni. V hlasenych pripadoch bolo prospesné opiatovné zavedenie a postupné
znizovanie rychlosti infizie. PouZitie [nazov lieku] u mechanicky ventilovanych pacientov v
intenzivnej starostlivosti sa neodporuca pri liecbe dlhsej ako 3 dni.

. Cast’ 4.5
Interakcie sa maju upravit’ nasledovne:

Sedativa, ako st benzodiazepiny alebo pribuzné lieky: stibezné uzivanie opioidov so sedativami, ako
st benzodiazepiny alebo pribuzné lieky, zvysuje riziko sedacie, respiracnej depresie, komy a Umrtia v
dosledku aditivneho tlmivého u¢inku na CNS. Davka a trvanie siibezného uzivania maju byt
obmedzené (pozri Cast’ 4.4). SubeZné uZivanie opioidov a gabapentinoidov (gabapentinu a
pregabalinu) zvySuje riziko predavkovania opioidmi, respiracnej depresie a imrtia.

Subeznépodavanie remifentanilu so sérotoninergickymi latkami, ako su selektivne inhibitory
spatného vychytavania sérotoninu (SSRI), inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a
noradrenalinu (SNRI) alebo inhibitory monoaminooxidazy (IMAQ), m6zZe zvySit’ riziko
sérotoninového syndréomu, potencialne Zivot ohrozujlceho stavu. Pri sibeZnom pouZivani
IMAOQ je potrebné postupovat’ so zvySenou opatrnost’ou. Ireverzibilné IMAQO sa maju vysadit’
najmenej 2 tvZdne pred pouzitim remifentanilu.

. Cast’ 4.6

Tato Cast’ sa ma upravit’ nasledovne:



P6rod a narodenie

Neexistuje dostatok Gdajov pre odporu¢anie [ndzov lieku] na pouZitie poc¢as pérodu a cisarskeho rezu.
Je zname, ze remifentanil prechadza placentarnou bariérou a analdgy fentanylu mozu spdsobit’ utlm
dychania u dietata. Ak sa remifentanil napriek tomu poda, pacientka a novorodenec maju byt’
monitorovani kvoli priznakom nadmernej sedacie alebo respiracnej depresie (pozri ast’ 4.4).

. Cast' 4.8

V triede organovych systémov ,,Psychické poruchy* sa ma pridat’ nasledujtici neziaduci G¢inok
s frekvenciou nezndme:

Abstinen¢ny syndrom

V triede organovych systémov ,,Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti“ sa ma pridat’ nasledujtci neziaduci
ucinok s frekvenciou nezname:

Arytmia

V triede organovych systémov ,,Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina““ sa ma pridat’
nasledujlci neziaduci uéinok s frekvenciou ¢asté:

Kasel’



Pisomna informacia pre pouZivatela
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany [nazov lieku]
Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zaénete uzivat’ remifentanil, povedzte svojmu lekarovi, ak:
- vy alebo niekto z vasej rodiny niekedy zneuzival alebo bol zavisly od alkoholu, liekov na
predpis alebo nelegalnych drog (,,zavislost’™*),

- ste fajciar,
- ste mali niekedy problémy s naladou (depresia, izkost’ alebo porucha osobnosti) alebo
ste sa lie€ili u psychiatra kvoli inym duSevnym ochoreniam.

Tento liek obsahuje remifentanil, o je opioidny liek. Opakované uZivanie opioidnvch liekov
proti bolesti moZe mat’ za nasledok, Ze liek bude menej uéinny (zvyknete si nan). Moze tiez viest’
Kk zavislosti a zneuZivaniu, ktoré moéze mat’ za nasledok Zivot ohrozujuce predavkovanie. Ak
mate obavy, Ze sa mozete stat’ zavislym na [nazov lieku], je dolezité, aby ste sa poradili so svojim
lekarom.

Pri nahlom ukondeni lieCby tymto lieckom, najmé ak lieCba trvala dlhSie ako 3 dni, boli
prilezitostne hlasené reakcie z ukoncenia lie€by vratane zrychleného tepu srdca, vysokého
krvného tlaku a nepokoja (pozri tiez ¢ast’ 4. Mozné vedl’ajSie ucinky). Ak sa u vas vyskytnu tieto
priznaky, lekar moze liek znovu nasadit’ a davku zniZovat’ postupne.

Iné lieky a [n&zov lieku]

Informujte svojho lekara alebo lekarnika najma vtedy, ak uzivate:

- Lieky na srdce alebo krvny tlak, ako su betablokatory alebo blokatory vapnikovych kanalov

- _Lieky na lie¢bu depresie, ako su selektivne inhibitory spitného vychytavania sérotoninu
(SSRI), inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu (SNRI) a inhibitory

monoaminooxidizy (IMAQ). Neodporuda sa pouZivat’ tieto lieky sticasne S [nazov lieku],
pretoZze moZu zvysit’ riziko sérotoninového syndrému, potencialne Zivot ohrozujiceho stavu.

Subezné pouzivanie [ndzov lieku] a liekov timiacich CNS (sedativa), ako st benzodiazepiny alebo
pribuzné lieciva, zvySuje riziko ospalosti, tazkosti s dychanim (Gtlm dychania), komy a méze byt
Zivot ohrozujuce. Z tohto dévodu sa ma zvazit’ subezné pouzitie iba v pripade, ak nie st iné moznosti
liecby. SubeZné pouZivanie opioidov a liekov pouZivanych na liecbu epilepsie, nervovej bolesti
alebo uzkosti (gabapentin a pregabalin) zvySuje riziko predavkovania opioidmi, Utlmu dychania
a moZe byt Zivot ohrozujice.

Tehotenstvo a dojcenie

Bezpecnost tohto lieku nebola u tehotnych zien Uplne stanovena. Tento liek sa ma podavat’ tehotnym
zenam len vtedy, ak lekar ustdi, ze prinos pre matku prevysuje mozné riziko pre plod.

AK vam tento liek podaju podas porodu alebo kratko pred pérodom, méze ovplyvnit’ dvchanie
vasho diet’at’a. Vv a vaSe diet’a budete sledovani kvoli priznakom nadmernej ospalosti a
tazkostiam s dvchanim.

4. Mozn¢ vedlajsie ucinky



Nasledujlca neziaduca reakcia sa ma pridat’ do ¢asti 4. Mozné vedrlajsie ucinky, s frekvenciou
nezndme. M4 nahradit’ iné existujice narodné formulacie tykajtice sa ukoncenia lie¢by [nazov lieku] /
mozného abstinen¢ného syndromu atd’.:

Syndrom z vysadenia lieku (méZe sa prejavit’ vvskytom nasledujucich vedPajsich Géinkov:
zvySena srdcova frekvencia, vysoky krvny tlak, pocit nepokoja alebo rozrusenost’, nevol’nost’,
vracanie, hnacka, uzkost’, triaSka a potenie)

Nasledujuca neziaduca reakcia sa ma pridat’ do Casti 4. Mozné vedlajsie G¢inky, s frekvenciou
nezname:

Nepravidelny srdcovy tep (arytmia)

Nasledujuca neziaduca reakcia sa ma pridat’ do Casti 4. Mozné vedlajsie Giinky, s frekvenciou casté:

KaSel
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Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska



Casovy harmonogram na vykonanie tohto stanoviska

Prijatie stanoviska CMDh:

Zasadnutie CMDh januér 2022

Clenskymi $tatmi (predlozenie ziadosti o zmenu
drzitelom rozhodnutia o registrécii):

Zaslanie prekladov priloh k stanovisku 13/03/2022
prisluSnym vnutro§tatnym organom:
Vykonanie stanoviska 12/05/2022
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