Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav o
bezpeénosti (PSUR) buprenorfinu (viechny Iékové formy s vyjimkou implantat() byly prijaty tyto
védecké zavéry PRAC:

S ohledem na dostupné Udaje ze spontannich zdrojd a literatury o interakcich mezi

opioidy, gabapentinoidy a anticholinergiky a s pfihlédnutim ke stavajicim varovanim v informacich

o pFipravku tykajicich se jinych p¥ipravkd obsahujicich opioidy dospél vybor PRAC k zavéru, e
informace o pFipravcich obsahujicich buprenorfin (véechny lékové formy s vyjimkou implantatd) maji
byt odpovidajicim zplsobem zmé&nény.

Vzhledem k dostupnym udajim z literatury a ze spontannich hlaseni o rizicich intoxikace

u pediatrické populace, véetné nékterych fatalnich pripadd, dospél vybor PRAC k z&véru, ze by
pfibalové informace ptipravkl obsahujicich buprenorfin (v3echny lékové formy s vyjimkou
implantatl) mély byt odpovidajicim zplisobem zménény (s vyjimkou pfipravk{, u nich? neni podle
pokyn{ v informacich o pfipravku povoleno domaci uziti pacienty).

Vzhledem k dostupnym udajim o riziku chyb v medikaci v souvislosti s nespravnou cestou podani
(napf. intradermalné, intramuskularnég, intravendzné) dospél vybor PRAC k zavéru, Ze informace
o pFipravcich obsahujicich buprenorfin (viechny lékové formy s vyjimkou implantatd) uréenych
pouze k subkutanni injekci maji byt odpovidajicim zplisobem zménény.

S ohledem na dostupné uUdaje o riziku zavislosti/zneuzivani z pFl’padﬂ hlaSenych po uvedeni na trh
a z literatury a s pfihlédnutim ke stavajicim varovanim v informacich o pfipravku jinych ptipravkl
obsahujicich opioidy dospél vybor PRAC k zavéru, zZe informace o pfipravcich obsahujicich
buprenorfin (viechny Iékové formy s vyjimkou implantatl) maji byt aktualizovany tak, aby se
zdlraznilo riziko zavislosti/zneuzivani dopln&nim negativnich dlsledk{ poruchy z uzivani opioidd

a identifikovanych rizikovych faktort v souladu s upozornénim, které jiz bylo implementovano

u jinych opioidd.

Vzhledem k dostupnym tdajim o kazivosti zub( z literatury a ze spontanné nahlasenych ptipadd
zahrnujicich v nékterych pripadech blizkou ¢asovou souvislost a vzhledem k pravdépodobnému
mechanismu Ucinku povazuje vybor PRAC pficinnou souvislost mezi buprenorfinem (v3echny Iékové
formy s vyjimkou implantatl) pro bukalni podani a kazivosti zubl pfinejmensim za opodstatnéné
moznou. Vybor PRAC dospél k zavéru, Ze informace o pfipravcichu obsahujicich buprenorfin
(viechny lékové formy s vyjimkou implantatd) pro bukalni podani maji byt odpovidajicim zplsobem
zménény.

Po prezkoumani doporuceni vyboru PRAC vybor CHMP souhlasi s jeho celkovymi zavéry a
zdGvodnénim.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zaklad& v&deckych zavérl tykajicich se buprenorfinu (véechny Iékové formy s vyjimkou
implantatll) zastava vybor CHMP stanovisko, Ze pomé&r ptinosl a rizik 1é&ivych pFipravkd
obsahujicichbuprenorfin (viechny lékové formy s vyjimkou implantatl) zGstavd nezménény, a to
pod podminkou, Ze v informacich o pFipravcich budou provedeny navrhované zmény.

Vybor CHMP doporucuje zménu v registraci.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro léCivy pripravek registrovany
/ 1écivé pripravky registrované na vnitrostatni Grovni



Zmeény, které maji byt vioZzeny do pFislusnych bod@ informaci o pfipravku (novy text
podtrzeny a tuéné, vymazany text pfeskrtauty)

Pokud jiz nebylo podobné znéni zavedeno, doporucuji se nasledujici zmény v informacich o pfipravku
tykajicich se Ié&ivych ptipravkl obsahujicich buprenorfin (novy text podtrzeny a tuéné, vymazany text
rol) 5.

1.) Interakce s gabapentinoidy a anticholinergiky — VSECHNY PRIPRAVKY

Souhrn adajli o pFripravku
e Bod4.5

Pokud jiz nebylo podobné znéni uvedeno, doporucuji se nasledujici zmény v informacich o pFipravku

tykajicich se lé¢ivych pripravkd obsahujicich buprenorfin (novy text podtrzeny a tuény, vymazany text
pteskrtauty), kde je to nalezité (napf. v pfipadném podbodu ,farmakodynamika“).

Interakce ma byt prfidana nasledovné. Pokud je jiz v bodé 4.5 SmPC obsazena identicka formulace
~Soudasné <uzivani><pouzivani> </ééivého pfipravku> s [...] mdZe vést k respiraéni depresi,
hypotenzi, hluboké sedaci, kématu nebo umrti.", mdze byt novy navrhovany text (tj. ,gabapentinoidy
(gabapentin a pregabalin)") pfidan ke stavajici vété. Pokud identické znéni jako v pfedchozi vété neni
jiz obsazeno v bodé 4.5 SmPC, Ize novou navrhovanou vétu pridat pfimo za stavajici znéni o interakci
s jinymi centréiné pdsobicimi Ié¢ivymi pFipravky, jeZ by mohla vést k zesileni u¢inkd na CNS (napf. pfimo
za ,Pfi soudasném <uzivani>< pouzivani></é&ivého pfipravku> s jinymi centralné plsobicimi 1é&ivymi
pripravky, véetné alkoholu, je tfeba vzit v Gvahu zesileni u¢inkd na CNS (viz bod 4.8).).

Soucdasné <uzivani><pouzivani>_<Ilécivého pripravku> s jinymi—tatkami—tumicimi—eentralni
Aervevysystémf—}a gabapentinoidy (gabapentin a pregabalin) miiZe vést k respiracni depresi,
hypotenzi, hluboké sedaci, kbmatu nebo umrti (viz bod 4.4).

L1

Soucasné podavani buprenorfinu s anticholinergiky nebo Iéky s anticholinergni aktivitou
(napf. tricyklicka antidepresiva, antihistaminika, antipsychotika, svalova relaxancia,

-

Seni nezadoucich anticholinergnich Gé&inki.

antiparkinsonika) mtize vést ke zv

Zmény, které maji byt zahrnuty do prislusnych bod pribalovych informaci (novy text
podtrZzeny a tuény, vymazany text pfeskrtruty)

Pribalova informace
e Bod2

PFidat do stavajiciho seznamu bod( v &asti ,Dalsi IéCivé pFipravky a <ndzev lééivého prFipravku>" (napr.
s podtitulem ,Informujte svého lékare nebo Iékarnika, pokud uZivate, v nedavné dobé jste uziva(a) nebo
byste mohl(a) uZivat dalsi 1é&ivé pripravky" (nebo podobné) nebo ,Riziko neZddoucich U&inkd se zvysuje,
pokud uzivate" (nebo podobné)).

Dalsi 1éCivé pripravky a [nazev lécivého pripravku]

Svého |ékafe nebo lékarnika informujte o veskerych lécich, které uZivate, které jste v nedavné dobé

uzival(a) nebo které mozna budete uzivat



- Gabapentin nebo pregabalin k 1&ébé epilepsie nebo bolesti zplisobené nervovymi problémy
(neuropaticka bolest).

L1

- 1éky na lécbu deprese;

- léky pouzivané k lécbé alergii, k Ié€bé nevolnosti z cestovani nebo pocitu na zvraceni
(antihistaminika nebo antiemetika):

- l1éky na lécbu psychiatrickych poruch (antipsychotika nebo neuroleptika);

- 1éky uvolinujici svalové kiece;

- 1éky k lécbé Parkinsonovy choroby:

2.) Nahodna expozice a uchovavani na bezpe¢ném misté — VSECHNY LECIVE PRIPRAVKY
s vyjimkou téch, u kterych neni povoleno pouziti pacienty v domacim prostredi podie
pokynd v informacich o pfipravku

e Bodb

Kde mate uchovavat <nazev léCivého pFipravku>

L1

Maji byt doplnény nasledujici informace. Pokud existuje stavajici text tykajici se doporuceni pro
uchovavani (napf. ohledné teploty nebo uzamceného prostoru), pridejte novy text podle potfeby pfimo

nad nebo pfimo pod stavajici informace.

Tento lécivy pripravek uchovavejte na bezpecném misté, kde k nému nemaji pFistup jiné
osoby. MiiZze zpisobit zavaZné poskozeni zdravi a byt smrtelny pro osoby. které mohou tento

1éCivy pripravek pouzit omylem nebo zamérné. i kdyZ jim nebyl predepsan.

3) Chyby pFi podavani - POUZE K SUBKUTANNIMU INJEKCNIMU PODANI

Pribalova informace

o Cést Navod k pouziti pro zdravotnické pracovniky*
Maji byt doplnény nasledujici informace:
DdleZité informace
- Injekce maji byt podavany POUZE podkozné.
Oznaceni

e Na vnéjsim obalu musi byt uvedeny nasledujici Gdaje
Bod 5 ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

POUZE pro subkutanni podani

4.) Poruchy zpiisobené pouzivanim opioidi



PRO PRIPRAVKY S INDIKACI BOLESTI:

Souhrn Gdajl o pFipravku

Pokud jiz neni podobné znéni zavedeno v bodé 4.2, doporucuji se nasledujici zmény v informacich
o pfipravku u lé&ivych pripravkd obsahujicich buprenorfin (novy text podtrZeny a tuény), pfipadné s
pfihlédnutim ke stavajicimu textu.

. Bod 4.2
Zplsob podéani
[-1

Cile 1écby a ukonceni IéCby

a
dohodnuta Iééebna strategie véetné délky 1ééby, cill 1éEby a planu ukonéeni 1éEby v souladu
s pokyny pro lécbu bolesti. BEhem lécby ma lékaF s pacientem casto komunikovat, aby

7 v

zhodnotil potiebu pokracovani lécby, zvazil jeji ukonceni a v piipadé potieby upravil
P o p

ravku], mize
byt vhodné davku postupné sniZzovat, aby se predeslo priznakiim z vysazeni. PFi

nedostatecném tlumeni bolesti je tifeba zvazit moznost hyperalgezie, tolerance a progrese
zakladniho onemocnéni (viz bod 4.4).

Délka lécby

[Nazev lécivého pFipravku] se nema pouzivat déle, nez je nutné.

e Bod4.4

U niZe uvedenych doporuceni maji byt stavajici formulace pfislusnych varovani nahrazeny nasledujicimi
texty, které jsou zvyraznény tucné a pfipadné podtrzeny.

Varovani ma byt pfidano nasledovné:

Zvlastni upozornéni a opatreni pro pouziti

Ve

Tolerance a porucha uzivani opioidd (zneuzZivani a zavislost

Pii_opakovaném podavani opioidli, jako je [nazev lécivého prFipravku], méZe vzniknout
tolerance, fyzicka a psychicka zavislost a porucha uzivani opioidd (opiod use disorder, OUD).

Opakované <uzivani><pouzivani> pfipravku_[nazev Iééivého prFipravku] miiZze vést k OUD.

Vy33i davka a delsi trvani 1ééby opioidy mtize zvysit riziko vzniku OUD. Zneuziti nebo imysiné

7 v

zneuZiti pripravku [nazev lééivého pripravku] maze vést k predavkovani a/nebo amrti. Riziko

-v

sourozenci) poruch spojenvch s uzivanim navykovych latek (vcéetné poruch spojenych

s konzumaci_alkoholu). u souéasnych uzivatelG tabaku nebo u pacientdl s osobni anamnézou

7= s 7 v

a v jejim priibéhu ma byt pacient rovnéz informovan o rizicich a pfiznacich OUD. Pokud se
tyto pfiznaky objevi, maji byt pacienti upozornéni, aby kontaktovali svého lékare.

Pacienty bude tieba sledovat, zda se u nich neprojevi pfiznaky chovani, pfi kterém vyhledavaji
drogy (napr. prilis éasné Zadosti o doplnéni Iékii). To zahrnuje kontrolu soubézné uzivanych




opioidé a psychoaktivnich 1éké (napF. benzodiazepint). U pacientli se znamkami a pfiznaky

7V

OUD je tifeba zvazit konzultaci s odbornikem na zavislosti.

Pribalova informace

Stavajici znéni dotéenych varovani ma byt nahrazeno nasledujicimi texty, které jsou zvyraznény tucné
a pfipadné podtrzeny.

e Bod?2

Upozornéni a opatfeni

Tolerance, zavislost a navyk

7 v

Tento lécivy pFipravek obsahuje buprenorfin, coz je opioidni léCivy pripravek. Opakované
pouzivani opioidii mtze vést k tomu, Ze Iék bude méné Gdinny (zvvknete si na néj, coZ se
oznacuje jako tolerance). Opakované <uzivani>_<pouzivani>_p¥ipravku [nazev lécivého

pripravku] miize také vést k zavislosti, zneuZivani a navyku, coz mize mit za nasledek Zivot

ohroZujici predavkovani. Riziko téchto nezadoucich Géinkéi se miZe zvysit s vy33i davkou
a delSi dobou pouzivani.

Zavislost nebo navyk mohou zpldsobit, Ze prestanete mit kontrolu nad tim. kolik léku
potiebujete pouZivat nebo jak casto jej potiebujete pouzivat.

Riziko vzniku zavislosti nebo navyku se u jednotlivych osob liSi. Riziko, Ze se stanete
zavislym/zavislou nebo ziskate navyk na [nazev lécivého pFipravku], mdze byt vyssi, pokud:

nebo na nich byl zavisly/zavisla (,,zavislost®).

- jste kufak/kufacka.

- mél(a) jste nékdy v minulosti problémy s naladovosti (deprese. Uzkost nebo porucha

osobnosti) nebo jste se 1é€il(a) na psychiatrii z diivodu jiného dusevniho onemocnéni.

Pokud béhem <uZivani> <pou2|van|> Fipravku [nazev pripravku zaznamenate nekter

- Musite lék dostavat déle, nez Vam doporudil 1éka¥.

- Musite dostavat vétsi nez doporucenou davku.

- MlzZete mit pocit, 7e musite v pouzivani léku pokradovat, i kdy? Vam nepomahda ulevit od
bolesti.

- Dostavate Iék z jinych nez predepsanych divodd, napfiklad abyste se .uklidnil(a)* nebo
abyste ..mohl(a) spat‘.

<pouzivani>_kontrolovat.

- KdyZ Iék prestanete dostavat, necitite se dobie a po opétovném podani Iéku se citite Iépe
(.abstinencni acinky™).

Pokud zaznamenate néktery z téchto priznaki, obratte se na svého Iékare a porad'te se s nim
o nejvhodnéjsim zpidsobu lééby, véetné toho, kdy je vhodné 1éébu ukondit a jak ji bezpecné
ukondéit (viz bod 3. JestliZze jste prestal(a) <uZzivat>_<pouzivat>_ pFipravek [nazev 1ééivého
pFipravkul).

e Bod 3. Jak [nazev IéCivého pripravku] pouzivat

<VZdy <podéavejte> <uZivejte> tento IéCivy pfipravek presné podle pokynd svého lékafe <nebo
Iékarnika>. Pokud si nejste jisty(a), poradte se se svym <lékafem> <nebo> <lékarnikem>.



Pied zahajenim lIé€by a pravidelné béhem lééby s Vami lékarF probere, co miZete od
<uzivani>_<pouzivani>_ptipravku [nazev lécivého pripravku] ocekavat, kdy a jak dlouho jej
musite <uZivat>_<pouzivat>_, kdy mate kontaktovat svého Iékafie a kdy jej musite vysadit
(viz také cast

Jestlize jste prestal(a) <uzivat>_<pouzivat>_ pFipravek [nazev lécivého pfipravku]).

PRO LECIVE PRIPRAVKY S INDIKACI SUBSTITUCE:

Souhrn Gdajl o pFipravku

Pokud jiz neni podobné znéni zavedeno v bodé 4.2, doporucuji se ndsledujici zmény v informacich
o pfipravku u lé&ivych pfipravkd obsahujicich buprenorfin (novy text podtrZeny a tuény), pfipadné s
prihlédnutim ke stavajicimu textu.

e Bod4.2
Zplsob podani
[-1]

Cile lIécby a ukonceni lécby

strategie lécby véetné délky lécby a cild 1ééby. Béhem lééby ma lékaF s pacientem casto
komunikovat, aby zhodnotil potiebu pokracovani Iecby, zvazil jeji ukonceni a v pripadé

pripravku], méze byt vhodné davku postupné sniZzovat, aby se predeslo pfiznaklim z vysazeni

(viz bod 4.4).

e Bod4.4

U niZe uvedenych doporuceni maji byt stavajici formulace pfislusnych varovani nahrazeny nasledujicimi
texty, které jsou zvyraznény tucéné a pfipadné podtrzeny.

Varovani ma byt pfidano ndsledovné:

Zvlastni upozornéni a opatreni pro pouziti

PFi opakovanem podavani opioidli, jako je [nazev Iecnveho prmravku]. maze vzniknout

umrti. Riziko vzniku OUD je zvvSené u pacientd s osobni nebo rodinnou anamnézou (rodiée

vr oz 7 - 7 v v

oruch spojenvch s uzivanim navykovych latek (véetné

s konzumaci alkoholu). u souéasnych uZivatel tabaku nebo u pacientli s osobni anamnézou
jinych dusevnich poruch (napk. velké deprese, tizkosti a poruchy osobnosti).

s pacientem dohodnuty cile Iécby a plan ukonceni Ié¢by (viz bod 4.2).

Pacienty bude tieba sledovat, zda se u nich neprojevi prlznaky chovam, pFi kterém vyhledavaji

opioidé a psychoaktivnich 1éké (napF. benzodiazepint). U pacientli se znamkami a pFiznaky

OUD je tifeba zvazit konzultaci s odbornikem na lécbu zavislosti.

Pribalova informace

e Bod2



Stavajici znéni dotéenych varovani ma byt nahrazeno nasledujicimi texty, které jsou zvyraznény tucné
a pfipadné podtrzeny.

Upozornéni a opatreni

Tolerance, zavislost a navyk

v

Tento lécivy pFipravek obsahuje buprenorfin, coZz je opioidni léCivy pF Qravek OQakovane
zivani ioidd maze vést k tomu, Ze 1ék bude méné éinn i

oznacuje jako tolerance). Opakované <uZivani>_<pouzivani>_pFipravku [nazev lécivého

pripravku] mize také vést k zavislosti, zneuZivani a navyku, coz mize mit za nasledek Zivot
ohroZujici pfedavkovani.

Zavislost nebo navyk mohou zplsobit, 2e prestanete mit kontrolu nad tim, kolik léku
potfebuje <uZivat>_<pouZivat>_nebo jak casto jej potfebujete <uZivat>_<pouZzivat .
Riziko vzniku zavislosti nebo navyku se u jednotlivych osob liSi. Riziko, Ze se stanete

zavislym/zavislou nebo ziskate navyk na pripravek [nazev lé¢ivého prFipravku], miize byt
vySSi, pokud:

- Vv nebo nékdo z rodiny nékdy zneuzival alkohol, Iéky na predpis nebo nelegalni drogy nebo

na nich byl zavisly/zavisla (,,zavislost*).

- jste _kurak/kuracka.

Pokud béhem <uzivani>_<pouzivani> pripravku [nazev pripravku] zaznamenate néktery

z nasledujicich priznakl, mize to byt zndmkou toho, Ze jste se stal(a) a zavislym/zavislou:

- Musite 1ék dostavat déle, nez Vam doporudil Iékar.

- Musite dostavat vétsi nez doporucenou davku.

- Dostavate 1€k z jinych neZz predepsanych déivodd, napfiklad ,abyste se uklidnila*“ nebo
wabyste mohl(a) spat.

- Opakované jste se neilispé$né pokousel(a) s <uzivanim=><pouzivanim=>_léku pFestat nebo
jeho <uzivani><pouzivani>_kontrolovat.

- KdyZ Iék prestanete dostavat, necitite se dobfe a po opétovhném podani Iéku se citite Iépe
(.abstinencni acinky™).

Pokud zaznamenate néktery z téchto priznakii, obratte se na svého Iékaie a porad'te se s nim
o nejvhodnéjsim zpidsobu lééby, véetné toho, kdy je vhodné 1éébu ukondit a jak ji bezpecné
ukondit (viz bod 3. Jestlize jste prestal(a) <uZzivat><pouzivat>_ pripravek [nazev léc¢ivého

pFipravkul).

PRO VSECHNY LECIVE PRIPRAVKY

Souhrn Gdajl o pFipravku
e Bod4.8
Tabulka neZgdoucich G&inkG 1é&by:
Pod tabulku nebo popis ma byt dopinén ndsledujici odstavec shrnujici neZadouci Gcinky:

Zavislost na lécich

Opakované <uzivani><pouzivani>_ pFipravku [nazev lédivého pripravku] miiZe vést

k zavislosti na lécich, a to i pFi terapeutickych davkach. Riziko zavislosti na lécich se mlze
liSit_v zavislosti_na_individualnich rizikovych faktorech pacienta, davkovani a délce lécby




opioidy (viz bod 4.4).

5.) Kazivost zubti — PRO [ ECIVE PROSTREDKY PRO BUKALNI PODANI

Pokud je ,kazivost zubd", nezadouci ucinek 1é¢by, jiz zahrnuta v bodé 4.8 s jinou frekvenci, ma byt
stavajici frekvence zachovana.

Souhrn Gdaji o pfipravku
- Bod 4.8

Mezi gastrointestindlni poruchy SOC (tfida orgdnového systému) maji byt pridany tyto nezadouci Ucinky
s frekvenci ,,neni znamo*: kazivost zub

Pribalova informace
e Bod 4. Mozné nezadouci Ucinky
Neur&eny (z dostupnych (daji nelze frekvenci :

kazivost zubt
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