I lisa

Teaduslikud jireldused ja miiiigilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jireldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet tapentadooli perioodiliste
ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised:

Krambid/epilepsia

Arvestades krampide riski, tuleb mérkida, et

156-st kumulatiivselt esinenud krambijuhust 72 puhul kasutati samaaegselt vihemalt lihte ravimit, mis
teadaolevalt langetab krambildve, sealhulgas serotoniini tagasihaarde inhibiitorid (SSRI-id),
serotoniini-noradrenaliini tagasihaarde inhibiitorid (SNRI-id) ja tritsiiklilised antidepressandid.
Enamgi veel, 25 juhul oli patsientidel varasemalt olnud krambid voi epilepsia. Ravimiohutuse
riskihindamise komitee leiab, et teave krambi riski kohta epilepsiaga patsientidel ning patsientidel, kes
votavad samaaegselt teisi krambildve langetavaid ravimeid, tuleb lisada ravimi omaduste kokkuvétte
loikudesse 4.4 ja 4.5.

Serotoniinisiindroom

Serotoniinisiindroomi risk on juba mainitud ravimi omaduste kokkuvdtte 15igus 4.5 véitena, et
iiksikjuhtudel on teatatud serotoniinisiindroomist ja et see on ajaliselt seotud tapentadooli
kasutamisega koos teiste ravimitega. Siiski on serotoniinisiindroomi juhtude kumulatiivne arv kdrge
(191), ent enamikul juhtudest teatati ka serotoniinisiindroomi pdhjustavatest kaasuvatest ravimitest
(148/191). Vottes arvesse juhtude suurt kumulatiivset arvu, leiab ravimiohutuse riskihindamise
komitee, et kehtiv teave on eksitav ja seda tuleb muuta.

Lisaks sellele leidis ravimiohutuse riskihindamise komitee, et miiiigiloa hoidja peaks asendama
serotoniinisiindroomi siimptomid, mis on praegu ravimi omaduste kokkuvottes loetletud, Hunteri
kriteeriumitega sarnaselt tramadooli ravimi omaduste kokkuvottega. Hunteri kriteeriumid on
rahvusvaheliselt aktsepteeritud, et hinnata voimalikke serotoniinisiindroomi juhtusid, kuid siimptomid,
mis on hetkel loetletud ravimi omaduste kokkuvottes, on vihem spetsiifilised. Lisaks SSRI-dele tuleks
ravimi omaduste kokkuvétte 10iku 4.5 lisada rohkem serotoniinergilisi ravimeid, mida on teatatud
serotoniinisiindroomi juhtude puhul nimetatud kaasuvate ravimitena, sh SNRI-d ja tritsiiklilised
antidepressandid.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriithm ndustub
ravimiohutuse riskihindamise komitee poolt tehtud teaduslike jareldustega.

Miiiigiloa (miiiigilubade) tingimuste muutmise alused

Tapentadooli kohta tehtud teaduslike jérelduste pdhjal on inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrithm arvamusel, et tapentadooli sisaldava(te) ravimi(te)
kasulikkuse ja riski suhe jdéb samaks, kui ravimi teabesse tehakse vastavad muudatused.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriithm on
seisukohal, et kOnealuses perioodilise ohutusaruande hindamises kisitletavate ravimite miiiigiluba
(mtiiigilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu véljastatud voi kavas edaspidi véljastada
miitigilube ka teistele tapentadooli sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrithm asjaomastel liikkmesriikidel ja
taotlejatel / miiligiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud
menetluste koordineerimisriihma seisukohta arvesse votta.



1I lisa

Muudatused liikmesriikides miiiigiluba omavate ravimite ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse 1oikudesse (uus tekst alla joonitud ja
paksus Kirjas, kustutatud tekst {bikeiipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote
o [0ik44
Krambihood

<KAUBAMARK> 't ei ole krambihoogude all kannatavatel patsientidel siistemaatiliselt uuritud, need
patsiendid jéeti kliinilistest uuringutest vilja. Nagu teisi valuvaigisteid, mis on miiii-opioidretseptorite
agonistid, ei ole ka <KAUBAMARK>soovitatav patsientidele, kellel on anamneesis esinenud
krambihooge v&i muid seisundeid, mis pShjustavad patsiendile krambihoogude tekkeriski, Lisaks
voib tapentadool suurendada krambihoogude riski patsientidel, kes votavad teisi
krambihoogude léive langetavaid ravimeid (vt 16ik 4.5).

e L0ik4.5

<KAUBAMARK> véib indutseerida krambihooge ja suurendada serotoniini tagasihaarde
inhibiitorite (SSRI-d), serotoniini-noradrenaliini tagasihaarde inhibiitorite (SNRI-s),
tritsiikliliste antidepressantide, antipsiihhootikumide ja teiste krambiliive langetavate ravimite
krambihoogusid pohjustavat toimet.

Uksikjuhtadel-oOn teatatud serotoniinisiindroomist, mis on ajalises seoses tapentadooli terapeutilise
kasutamisega koos serotoninergiliste ravimitega, nagu selektiivsed serotoniini tagasihaarde inhibiitorid
(SSRI-d), serotoniini-noradrenaliini tagasihaarde inhibiitorid (SNRI-s) ja tritsiiklilised

antidepressandid. Serotoniinisindroomi-nihtudeksvoivad-ollant segasus;-agiteeritus;pala

. Toenioliselt on tegemist
serotoniinisiindroomiga, kui patsiendil esinevad jirgmised ndhud:

¢ spotaanne kloonus

e indutseeritav voi okulaarne kloonus koos agiteerituse voi liigse higistamisega

¢ treemor ja hiiperrefleksia

* hiipertoonia ja kehatemperatuur > 38°C ning indutseeritav okulaarne kloonus

Serotoninergiliste ravimite kasutamise 16petamine toob tavaliselt kaasa kiire paranemise. Ravi soltub
stimptomite raskusest ja iseloomust.

Pakendi infoleht: teave kasutajale

Jaotis 2

Hoiatused ja ettevaatusabinéud

<Enne <KAUBAMARK> vatmist pidage ndu oma arsti vdi apteekriga:>

— Kui teil on soodumus epilepsia voi krambihoogude tekkeks voi kui te votate teisi
ravimeid, mis teadaolevalt suurendavad krambihoogude riski, kuna selle ravimi
kasutamisel v6ib krambihoogude risk veelgi suureneda.
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Muud ravimid ja X

Teatage oma arstile vGi apteekrile, kui te vGtate voi olete hiljuti votnud voi kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

Korvatoimete risk suureneb, kui te votate ravimeid, mis voivad krambihooge esile kutsuda,
nagu teatud antidepressandid voi antipsiihhootikumid. Krambihoo tekkimise tdoenéosus voib
suureneda, kui te votate samal ajal ka <KAUBAMARK> ’t. Teie arst iitleb teile, kas
<KAUBAMARK> on teile sobilik.

Kui te votate teatud tiiilipi ravimeid, mis mojutavad serotoniini taset (nt teatud
depressiooniravimid), riikige enne <K AUBAMARK> vétmist oma arstiga, kuna

<KAUBAMARK> kasutajatel on esinenud ..serotoniinisiindroomi* juhtusid.
Serotoniinisiindroom on harvaesinev, kuid eluohtlik seisund. Serotoninistindroomi
aNihtudeks voivad olla nés i jexi ine 34 3i-si

tahtmatud, riitmilised lihaskontraktsioonid, sealhulgas silmalihaste kontraktsioonid, drevus,

liigne higistamine, virisemine, reflekside tugevnemine, lihaspinge suurenemine ja
kehatemperatuuri tous iile 38 °C. Teie arst ndustab teid selles osas.
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Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisrithma seisukoha vastuvétmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisrithma koosolek juulis 2018

Seisukoha lisade tolgete edastamine
litkmesriikide padevatele asutustele:

8. september 2018

Seisukoha rakendamine liikmesriikides
(miiiigiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

7. november 2018




