Bilaga I

Vetenskapliga slutsatser och skil till indring av villkoren for godkinnandet (godkéinnandena)
for forséljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till utredningsrapporten fran kommittén for sdkerhetsovervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sakerhetsuppdateringarna) (PSUR) for piritramid dras foljande vetenskapliga slutsatser:

1) Opioidbrukssyndrom (OUD)

For att se tillgéingliga data om risken for missbruk och beroende (opioidbrukssyndrom) fran
litteraturen, spontana rapporter och med hénsyn till de befintliga varningarna i annan
produktinformation om opioidinnehéllande produkter, anser PRAC att en uppdatering av SmPC ar
motiverad for att forstidrka méirkningen om risken for likemedelsberoende/likemedelsmissbruk och att
tillhandahélla ytterligare information om opioidbrukssyndrom (OUD) till for forskrivarna och
patienterna. PRAC anser att produktinformationen for produkter som innehéller piritramid bor dndras i
enlighet med detta.

2) Interaktioner med gabapentinoider

Mot bakgrund av tillgingliga litteraturdata om interaktionen mellan opioider och gabapentinoider
(gabapentin och pregabalin) och med hénsyn till de befintliga varningarna i annan produktinformation
for opioidinnehéllande produkter, anser PRAC att ett orsakssamband ar atminstone en rimlig
mojlighet. PRAC drog slutsatsen att produktinformationen bér éndras i enlighet med detta.

3)  Information om amning

Mot bakgrund av tillgéngliga litteraturdata om upptickt av piritramid i kolostrum. PRAC drog
slutsatsen att produktinformationen bor éndras i enlighet med detta for att inkludera de senaste
slutsatserna.

Efter att ha granskat PRAC:s rekommendation instimmer CMD(h) i PRAC:s 6vergripande slutsatser
och skal till reckommendation.

Skiil att indra villkoren for godkinnandet (godkinnandena) for forsiljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for piritramid anser CMD(h) att nytta-riskférhallandet for
lakemedlet (likemedlen) som innehéller piritramid &r ofordndrat under forutséttning att de féreslagna
andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) rekommenderar att villkoren for godkdnnandet (godkdnnandena) for forséljning ska dndras.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkinda likemedlet (de nationellt
godkiinda liikemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berorda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken
och i fetstil, borttagen text genomstraken)

1)  Opioidbrukssyndrom (OUD)
Produktresumé

. Avsnitt 4.2
Administreringssétt

Behandlingsmal och avbrott

Innan behandling med [produktnamn] paborjas ska en behandlingsstrategi som omfattar
behandlingens varaktighet och behandlingsmélen och en plan for behandlingens avslutande
overenskommas med patienten, i enlighet med riktlinjerna for smirthantering. Under
behandlingen ska det forekomma tit kontakt mellan likaren och patienten for att utvirdera
behovet av fortsatt behandling, 6verviiga avbrytande och justera doseringen vid behov. Nir en
patient inte liingre behover behandling med [produktnamn] kan det vara tillradligt att gradvis
trappa ned dosen for att forhindra symtom pa abstinens. Vid avsaknad av adekvat
smirtkontroll ska risken for hyperalgesi, tolerans och progression av underligceande sjukdom
overviigas (se avsnitt 4.4).

Behandlingens varaktighet

[Produktnamn] ska inte anvindas lingre in nodvindigt.

. Avsnitt 4.4
Den befintliga varningen ska dndras enligt foljande (den befintliga ordalydelsen i den aktuella
varningen ska ersdttas med foljande stycke enligt vad som dr tillimpligt):

Opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)
Tolerans och fysiskt och/eller psykologiskt beroende kan utvecklas vid upprepad administrering
av opioider som [produktnamn].

Upprepad anviandning av [produktnamn] kan leda till opioidbrukssyndrom (OUD). En hogre
dos och lingre varaktighet av opioidbehandling kan 6ka risken for att utveckla OUD. Missbruk
eller avsiktlig felanvindning av [produktnamn] kan leda till 6verdos och/eller dodsfall. Risken
for att utveckla OUD ir 6kad hos patienter med en personlig eller familjehistorik (foraldrar
eller syskon) med substansmissbruk (inklusive alkoholmissbruk), hos nuvarande
tobaksanvandare eller hos patienter med en personlig historik med andra psykiska
hiilsoproblem (t.ex. egentlig depression, Angest och personlighetsstorningar).

Innan behandling med [produktnamn] paborjas och under behandlingen ska man komma
overens om behandlingsmal och en utsittningsplan med patienten (se avsnitt 4.2). Fore och
under behandling ska patienten ocksi informeras om riskerna och tecknen pa OUD. Om dessa
tecken uppstir ska patienterna radas att kontakta sin likare.

Patienter kommer att behova overvakning for tecken pa likemedelssokande beteende (t.ex. for
tidiga forfragningar om pafyllning). Detta omfattar granskning av samtidiga opioider och
psykoaktiva likemedel (som bensodiazepiner). For patienter med tecken och symtom pa OUD
bor man overviga att konsultera en beroendespecialist.

. Avsnitt 4.8
Om biverkningen "tolerans” redan finns i avsnitt 4.8 med en annan frekvens ska den befintliga
frekvensen bibehdllas.



Foljande biverkning ska ldggas till under rubriken Allmédnna symtom och/eller symtom vid
administreringsstillet med frekvensen ”ingen kind frekvens™:

Tolerans
Féljande information ska ldggas till under underavsnitt c. Beskrivning av utvalda biverkningar:

Tolerans
Tolerans kan utvecklas vid upprepad anvindning.

Likemedelsberoende

Upprepad anviandning av [produktnamn] kan leda till liikemedelsberoende, diven vid
terapeutiska doser. Risken for likemedelsberoende kan variera beroende pa en patients
individuella riskfaktorer, dosering och varaktighet av opioidbehandling (se avsnitt 4.4).

Bipacksedel

Den befintliga ordalydelsen i den aktuella varningen ska ersdttas med foljande text (markerad med
fetstil och understruken vid behov).

2. Vad du behover veta innan du tar [produktnamn]
Varningar och forsiktighetsatgdrder

Tolerans och beroende

Detta liikemedel innehiller piritramid som iir ett opioidliikemedel. Det kan orsaka beroende.

Upprepad anvindning av opioider kan leda till att likemedlet blir mindre effektivt (du vanjer
dig vid det, si kallad tolerans). Upprepad anvindning av [produktnamn] kan ocksa leda till
missbruk och beroende, vilket kan leda till livshotande 6verdosering. Risken for dessa
biverkningar kan 6ka med en hogre dos och lingre anvindningstid.

Beroende kan fi dig att kiinna att du inte lingre har kontroll 6ver hur mycket likemedel du
behover ta eller hur ofta du behover ta det.

Risken for att bli beroende varierar frin person till person. Du kan lopa en storre risk att bli
beroende av [produktnamn] om:

- du eller ndgon i din familj har nigonsin missbrukat eller varit beroende av alkohol,
receptbelagda likemedel eller olagliga droger (’beroende”)

- du ir rokare

- du nidgonsin har haft problem med ditt humor (depression, dngest eller personlighetsstorning)
eller har behandlats av en psykiatriker for andra psykiska sjukdomar.

Om du mirker nigot av foljande tecken medan du tar [produktnamn] kan det vara ett tecken
p4a att du har blivit beroende:

- Du behover ta likemedlet lingre in din likare rekommenderat.

- Du behoéver ta mer dn den rekommenderade dosen.

- Du kanske kiinner att du méste fortsitta ta ditt liikemedel, iven nir det inte hjilper for att
lindra din smarta.

- Du anviinder likemedlet av andra skil an for de som det har ordinerats, till exempel *for att
hélla dig lugn” eller ’hjilpa dig att sova”.

- Du har gjort upprepade, misslyckade forsok att sluta eller kontrollera anvindningen av
likemedlet.

- Nér du slutar att ta liikemedlet mir du daligt och du mér bittre nir du vil tagit likemedlet
igen (abstinenssymptom’).

Om du mirker nigot av dessa tecken ska du tala med din likare for att diskutera den bésta
behandlingsvigen for dig samt nir det ir limpligt att sluta och hur du ska sluta pa ett sikert
sétt (se avsnitt 3, Om du slutar att ta [produktnamn]).




3. Hur du tar [produktnamn]

<<Ta> <Anvdnd> alltid detta likemedel enligt likarens <eller apotekspersonalens> anvisningar.
Radfrdga likare <eller apotekspersonal> om du dr osdker.>

Innan du piboérjar behandlingen och regelbundet under behandlingen kommer din liikare att
diskutera med dig vad du kan forvanta dig av att anvinda [produktnamn], nar och hur linge du
behover ta det, nir du ska kontakta din léikare och niir du behover sluta ta det (se iiven Om du
slutar ta [produktnamn], i detta avsnitt).

2) Interaktioner med gabapentinoider
Produktresumé

o Avsnitt 4.5

Depressiva medel for centrala nervsystemet (CNS), CNS-depressiva medel, sdsom barbiturater,
bensodiazepiner, neuroleptika, fentiazinderivat, allmidnna anestetika och andra icke-selektiva
hypnotika och icke-selektiva CNS-depressiva medel (t.ex. alkohol) kan forstirka den
andningsdepressiva aktiviteten hos opioiderna (och &ven den hos Dipidolor genom olika mekanismer).
Om patienter har fatt sidana CNS-depressiva medel maste dosen av Dipidolor minskas. Samtidig
anvindning av Dipidolor hos patienter som andas spontant kan 6ka risken for andningsdepression,
djup sedering, koma och dodsfall. Samtidig anvindning av opioider och gabapentinoider
(gabapentin och pregabalin) o6kar risken for opioidoverdos, andningsdepression och dodsfall.
Efter administrering av Dipidolor ska dosen av andra CNS-depressiva medel minskas till den ldgsta
effektiva dosen. Detta &r sdrskilt viktigt efter operationen, eftersom djup smaértlindring forknippas med
uttalad andningsdepression, som kan kvarsta eller aterkomma under perioden efter operationen.
Administrering av ett CNS-depressivt medel, sdsom bensodiazepin, under denna period kan
oproportionerligt ka risken for andningsdepression.

Bipacksedel

o Avsnitt 2
<Tala om for likare eller apotekspersonal om du < tar> <anvdnder>, nyligen har <tagit> <anvdint>
eller kan tdnkas <ta> <anvinda> andra ldkemedel >

Samtidig anvindning av opioider och liikemedel som anviinds for att behandla epilepsi,
nervsmirta eller dngest (gabapentin och pregabalin) 6kar risken for opioidéverdos,
andningsdepression och kan vara livshotande.

3)  Information om amning
Produktresumé

o Avsnitt 4.6
Foljande text (i fetstil) foreslés laggas till stycket om amning i avsnitt 4.6.

Piritramid har identifierats i kolostrum hos kvinnor som fétt behandling med piritramid, fiven
om det ér pé en ldg nivi. Det &r oként om piritramid utsondras i brostmjolk. Eftersom det &r ként att
andra opioider utsondras i brostmjolk kan dock en risk for det ammade spiddbarnet inte uteslutas. Ett
beslut méste fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta Dipidolor, efter att man tagit hinsyn
till férdelen med amning for barnet och nyttan med behandling for modern.
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Tidtabell for implementering av detta stillningstagande



Tidtabell for implementering av detta stillningstagande

|Antagande av CMD(h):s stdllningstagande:

CMD(h)-moéte i december 2025

stiallningstagandet (inlimning av dndringen fran
innehavaren av godkidnnande for forsiljning):

Overforing av 6versittningarna av 25 januari 2026
stdllningstagandets bilagor till nationella behdriga

myndigheter:

Medlemsstaternas implementering av 26 mars 2026




