Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skil till indring av villkoren for godkinnande for forsiljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten frén kommittén for sékerhetsovervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sdkerhetsuppdateringarna) (PSUR) for naloxon + oxikodon dras f6ljande vetenskapliga slutsatser:

Med beaktande av tillgéingliga data om sjukdomar i lever och gallvdgar i litteraturen och
spontanrapporter som i 8 fall med oxikodon och 1 fall med oxikodon + naloxon omfattar ett ndra
tidsméssigt samband samt, att symptomen i fem av dessa fall gick tillbaka nir lakemedlet seponerades,
anser PRAC att det, med hénsyn till den troliga verkningsmekanismen, atminstone rimligen &r mojligt
att det foreligger ett orsakssamband mellan naloxon + oxikodon enligt EURD-listan och sjukdomar i
lever och gallvégar, inklusive dysfunktion i Oddis sfinkter. PRAC har dragit slutsatsen att
produktinformationen for ladkemedel som innehaller naloxon + oxikodon bor éndras i enlighet med
detta.

Med beaktande av tillgdngliga data om interaktionerna mellan opioider och antikolinergika och med
hénsyn till befintlig information i produktresumén och bipacksedeln for andra ldkemedel som
innehéller opioider, ddribland oxikodon (godként som enda aktiva substans), anser PRAC att
slutsatserna som dragits for oxikodon éven ér tillimpliga pé den fasta doskombinationen av
naloxon + oxikodon. PRAC har dragit slutsatsen att produktinformationen for likemedel som
innehéller naloxon + oxikodon bor dndras i enlighet med detta.

Efter att ha granskat PRAC:s rekommendation instimmer CMD(h) i PRAC:s dvergripande slutsatser
och skal till rekommendationen.

Skil att dndra villkoren for godkinnande for forséljning
Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for naloxon + oxikodon fran EURD-listan anser CMD(h) att
nytta-riskforhallandet for 1dkemedlet (Iikemedlen) som innehaller naloxon + oxikodon &r of6réndrat

under forutsittning att de foreslagna édndringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) rekommenderar att villkoren for godkdnnandet (godkdnnandena) for forséljning dndras.



Bilaga 11

Andringar i produktinformationen till det nationellt godkiinda likemedlet (de nationellt
godkiinda liikemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berorda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken

och i fetstil, borttagen text genomstraken)>

Produktresumé

° Avsnitt 4.4

Lever och gallvigar

Oxikodon kan orsaka dysfunktion och spasm i Oddis sfinkter och dirmed 6ka risken for
gallvigssymtom och pankreatit. Darfor maste oxikodon + naloxon administreras med
forsiktighet till patienter med pankreatit och sjukdomar i gallvigarna.

) Avsnitt 4.5

Samtidig administrering av oxikodon och antikolinergika eller likemedel med antikolinerg
verkan (t.ex. tricykliska antidepressiva likemedel, antihistaminer, antipsykotika,
muskelavslappnande medel, liikemedel mot Parkinsons sjukdom) kan leda till 6kade
antikolinerga biverkningar.

Bipacksedel

° Avsnitt 2

Kontakta likare om du upplever svir sméirta i 6vre delen av magen som eventuellt stralar ut i
ryggen, illamaende, krikningar eller feber. Dessa symtom kan vara forknippade med
inflammation i bukspottkorteln (pankreatit) eller gallvigarna.

Nir det giéller information om interaktioner med antikolinergika ska foljande text ldggas till i
bipacksedeln om dessa eller liknande ordalydelser inte redan har infogats:

Tala om for likare om du tar:

- likemedel for behandling mot depression

- likemedel som anviinds for behandling mot allergier, dksjuka eller illamaende
(antihistaminer eller antiemetika)

— likemedel for behandling mot psykiatriska tillstand (antipsykotika eller neuroleptika)

- muskelavslappnande medel

- lakemedel for behandling mot Parkinsons sjukdom

o Avsnitt 4 (underavsnitt om den verksamma substansen, oxikodon)

Ingen kénd frekvens: problem med gallflodet, dystunktion+Oddis-sfinkter(ett-tillstdnd som
pweﬂe&&ga%lga&gens—ne%al—a—femk&en} ett problem som péaverkar en ringmuskel (sfinkter) i

tarmarna som kan ge svir smérta i 6vre delen av magen (dysfunktion i Oddis sfinkter)




Bilaga 111

Tidtabell for implementering av detta stiillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

Antagande av CMD(h):s stillningstagande:

April 2024 CMD(h)-moéte

Overforing av dversittningarna av
stillningstagandets bilagor till nationella
behoriga myndigheter:

9 juni 2024

Medlemsstaternas implementering av
stdllningstagandet (inldmning av &dndringen fran
innehavaren av godkidnnande for forséljning):

8 augusti 2024
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