Priloha I

Védecké zavéry a zdilivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizovanych zprav
0 bezpecnosti (PSUR) oxykodonu byly pfijaty tyto védecké zaveéry:

Na zakladé analyzy trenda v letech 2011 aZ 2020 provedené vedoucim drZitelem rozhodnuti

o registraci (brand leader) v EHP (+UK), bylo v souvislosti s uzivanim oxykodonu zaznamenano
dvojnasobné zvyseni poctu ptipadl a souvisejicich se zneuzivanim, zavislosti a abstinen¢nimi
piiznaky (SMQ MedDRA ,,ZneuZivani, zavislost na drogach a abstinen¢ni piiznaky*) béhem
poslednich 5 let (2016—2020) v porovnani s predchozimi 5 lety (2011-2015). S ptihlédnutim

k vysledkim analyzy a k mife expozice v populaci vybor PRAC zastava nazor, ze pfidani zvyraznéné
informace tykajici se rizika poruchy spojené s pouzivanim opioidt (opioid use disorder, OUD)

v informacich o p¥ipravku u vSech piipravki obsahujicich oxykodon-hydrochlorid je opodstatnéné.

Na zaklad¢ dostupnych Udaja tykajici se rizika centralni spankové apnoe (CSA) z literatury

a spontannich hlaseni véetné nejméné téi moznych piipada specifickych pro oxykodon, ve kterych byla
centralni spankovéa apnoe diagnostikovana polysomnografii a zarovei zaznamenana uzka ¢asova
souvislost, a u 2 ptipadt z nich pozitivni dechallenge, a s ohledem na pfijatelny mechanismus u¢inku
vybor PRAC zastava nazor, Ze pii¢inny vztah mezi oxykodonem a centralni spankovou apnoi je
pfinejmensim mozny. Kromé toho metaanalyza, kterou provedli Correa et al. (2015), ukazala celkovou
vysokou prevalenci CSA (24 %) u pacientt uzivajicich chronicky opioidy, a dale vliv davky opioidu (na
zékladé¢ ekvivalentu denni davky morfinu) na zdvaznost CSA. Metaanalyza, kterou provedli Filiatrault

et al. (2016), potvrdila, Ze pouZivani opioidi vyznamné souviselo se stiednim zvySenim indexi
charakteristickych pro vyskyt centrélni apnoe. Existuji rovnéz ur¢ité dikazy, Ze opioidy mohou
potencialné pfispivat k hypoxemii souvisejici se spankem, ale tato souvislost se v dusledku absence
ptipada specifickych pro oxykodon povaZuje v porovnani s centralni spankovou apnoi za méné
prikaznou.

ProtozZe v EHP jsou jak peroralni, tak parenteralni (i.v./s.c.) pfipravky oxykodonu indikovany k 1é¢bé
silné bolesti, cozZ umozinuje neakutni pouziti, vySe uvedené aktualizace informaci o ptipravku se
doporucuji pro vSechny piipravky obsahujici oxykodon uvedené v této PSUSA.

Vybor PRAC dospél k zavéru, ze informace o ptipravcich pro ptipravky obsahujici oxykodon
(vSechny pripravky) maji byt pfislusnym zptisobem upraveny.

Skupina CMDh souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zduvodnéni zmény v registraci

Na zakladé védeckych zaveért tykajicich se oxykodonu skupina CMDh zastava stanovisko, Ze pomér
prinosi a rizik 1éCivych pripravkt obsahujicich oxykodon zlistava nezménény, a to pod podminkou,
ze v informacich o ptipravku budou provedeny navrhované zmény.

Skupina CMDh dospé¢la ke stanovisku, Ze je nezbytna zména v registraci ptipravku zahrnutych do
procedury jednotného hodnoceni PSUR. Vzhledem k tomu, Ze v EU jsou v soucasné dob&
registrovany dalsi 1€civé piipravky s obsahem oxykodonu nebo jsou takové pfipravky predmétem
budoucich registracnich fizeni v EU, doporucuje skupina CMDh, aby ztcastnéné ¢lenské staty

a zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci fadné zvazili toto stanovisko skupiny CMDh.



Priloha II

Zmény v informacich o piipravku pro 1é¢ivy piipravek registrovany / 1é¢ivé pripravky
registrované na vnitrostatni drovni



Zmény, které maji byt vioZeny do p¥islusnych bodi informaci o pFipravku (novy text podtrZzeny
a tuéné, vymazany text pieskrtnuty)

Souhrn udaji o pripravku

. Bod 4.4

Je nutné pfidat nasledujici zesilené varovani:

Porucha z uzivani opieidit (zneuzivani a zavislost)

Pii opakovaném podavani opioidu, jako je napiiklad oxykodon, se miiZe vyvinout tolerance
a fyzickd a/nebo psychicka zavislost. Je zndmo, Ze po terapeutickém pouZiti opioidii dochazi
K iatrogenni zavislosti.

Opakované pouZivdni [ndzev piipravku] miiie vést k poruse 7z uZivani opioidn (opioid use
disorder, OUD). ZneuZivani nebo umysIné nespravneé pouZivani /ndzey pitipravku] miife zpiisobit
preddvkovdni a/nebo Umrti. U pacientii s osobni & rodinnou anamnézou (rodice nebo sourozenci)
zahrnujici poruchy ze zneuZivani navykové latky (véetné onemocnéni z uzivani alkoholu),

U soucasnych uZivateli tabdku nebo u pacienti s jinymi poruchami duSevniho zdravi v osobni
anamneéze (napv. deprese, uzkost a poruchy osobnosti) je zvySené riziko vyvoje OQUD.

Pacienti budou vyZadovat sledovani zaméiené na znamky chovdani vedouci k vyhledavani léku
(napi. piilis asté Zddosti o doplnéni). To se tykd i kontroly soubéiné poddvanych opioidii

a psychoaktivnich léku (jako jsou benzodiazepiny). U pacientit se znamkami a piiznaky OUD se md
gvazit konzultace se specialistou na lé¢bu zavislosti.

o

Odstrante vétu (nebo podobné znéni), pokud je piitomna: ,,

Odstrante vétu (nebo podobné znéni), pokud je piitomna: 5;Oxykeden-maprofil-zneuzivani-pedobny-

Je nutné pridat nasledujici varovani:

Poruchy dychani ve spanku

Opioidy mohou zpiisobovat poruchy dychdni ve spanku véetné centrdlni spankové apnoe (CSA)
a hypoxemie ve spanku. PouZivdani opioidii zvySuje riziko CSA v zavislosti na davce. U pacientii,
u kterych se vyskytne CSA, zvazte snizeni celkové davky opioidii.

. Bod 4.8

Nasledujici nezadouci t¢inek je nutné pfidat do tfidy organovych systému ,,Respira¢ni, hrudni
a mediastinalni poruchy* s frekvenci ,,neni zndmo*.



Syndrom centralni spdnkové apnoe

Vsimnéte si, Ze terminu ,,syndrom centralni spankové apnoe” (MedDRA, nejpodrobné;jsi termin) jako
nezadoucimu ucinku, ktery ma byt pfidan, se dava prednost pied terminem ,,syndrom spankové apnoe
(preferovany termin), protoze ,,syndrom centralni spankové apnoe® ptesnéji odrazi popisy piipadu
identifikovanych v bezpe¢nostni databazi Mundipharma, drzitele rozhodnuti o registraci vedouci
znacky, a mé byt uveden v tfidé organovych systému ,,Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy*,
protoZe se jedna o hlavni téidu organovych systémt. Kategorie frekvence navrhovana pro syndrom
centralni spankové apnoe (neni znamo) je zaloZena na frekvenci piifazené k tomuto nezddoucimu
ucinku v aktudlnim CCDS drzitele rozhodnuti o registraci vedouci znacky.

13

Pribalova informace

Poznamka: v zavislosti na typu piipravku (napf. tobolky nebo injekce) je zapotiebi pouzivat vyraz
,,UZivat* (tobolky) nebo ,,pouZivat* (injekce).

- Co se tyka poruchy z pouZivani opioidu:

. Bod 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete [ndzev piipravku] uzivat/pouzivat

Upozornéni a opatieni

Doporucuji se nasledujici zmény:
Pted uzitim/pouzitim [nazev piipravku] se porad’te se svym lékafem nebo lékarnikem,
jestlize: [...]

- Jste Vy nebo kdokoli z Vasi rodiny nékdy zneuZival nebo byl zavisly na alkoholu, p#ipravcich

vydavanych na lékai‘sky piedpis nebo nelegalnich drogach (,,zavislost*).
- Jste kuitak (kuitacka).
- Jste mél(a) nékdy problémy s ndladou (deprese, Uzkost nebo porucha osobnosti) nebo jste
se lé&il(a) u psychiatra kvili jinému duSevnimu_onemocnéni.
[...]
Opakované uzivani [ndzev pripravku] miiZe vést k zavislosti a zneuZivdani, které miiZe zpiisobit Zivot
ohroZujici pFedavkovani. Pokud se obavate, Ze se miiZete stdat na [nazev piipravku] zavisly(a), je
duleZité, abyste se poradil(a) se svym lékaiem.

- Co se tykéa spankove apnoe:

o Bod 2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete [piipravek obsahujici oxykodon]
uZivat

Upozornéni a opatieni

Poruchy dychani ve spanku

[Nazev piipravku] miZe zpisobit poruchy dychani ve spanku, jako je spankova apnoe (pi‘estavky
v dychdni béhem spanku) a hypoxemie (nizka hladina kysliku v krvi) ve spanku. Piiznaky mohou
zahrnovat pieruSované dychani béhem spanku, nocni probouzeni zpitsobené dusnosti, potize

s udrzenim spanku (probouzeni se) nebo nadmérnou ospalost béhem dne. Jestlize si Vly nebo jina
osoba takovych priznakii vSimnete, obrat’te se na svého lékaie. Ten miiZe zvazit snizeni davky

piipravku.




o Bod 4. MoZné nezadouci uéinky
Frekvence neni znama;

Spankova apnoe (piestavky vV dychani béhem spanku)
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Harmonogram pro implementaci zavéra



Harmonogram pro implementaci zavéra

Schvaleni zavér skupinou CMDh:

na zasedani skupiny CMDh v prosinci 2021

Predani prelozenych ptiloh téchto zavéra
prislusnym narodnim organtim:

30. ledna 2022

Implementace zavéru ¢lenskymi staty
(piedloZeni zmény drzitelem rozhodnuti o
registraci):

31. bfezna 2022
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