I lisa

Teaduslikud jareldused ja miiligilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jareldused
Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet slisteemse tobramdtsiini
perioodiliste ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised.

Lahtudes kattesaadavatest kirjandusandmetest, milles kirjeldatakse mitokondriaalsete mutatsioonide ja
ototoksilisuse suurenenud riski, leiab ravimiohutuse riskihindamise komitee, et mitokondriaalse DNA
mutatsioonid (peamiselt m.1555A>G) ja ototoksilisuse suurenenud riski pdhjuslik seos parast
kokkupuudet aminogliikosiidiga on vahemalt pohjendatud vdimalus, sh patsientidel, kellel oli
aminoglikosiidide seerumisisaldus soovitatud vahemikus.

Ravimiohutuse riskihindamise komitee jareldas, et tobramitsiini sisaldavate ravimite ravimiteavet tuleb
vastavalt muuta.

Toendite alusel on ravimiohutuse riskihindamise komitee arvamusel, et mitokondriaalse DNA
mutatsioonidest tingitud aminoglikosiidide suurenenud ototoksilisuse risk on oluline ka teiste
slisteemsete aminogliikosiidide korral, sest see vdib olla ravimirihmale omane toime. Aminoglikosiidide
ototoksilisuse kiisimus tuleb seetdttu I&bi vaadata jargmistes perioodilise ohutusaruannete menetlustes
koigi siisteemsete aminogliikosiidide ja nende fikseeritud annuste kombinatsioonide korral.

Ravimi omaduste kokkuvotte 18igu 4.4 uuendamine, et lisada hoiatus ototoksilisuse suurenenud riski
kohta mitokondriaalse DNA mutatsiooniga patsientidel. Pakendi infolehte uuendatakse vastavalt.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihm ndustub
ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike jareldustega.

Miiiigiloa (miiligilubade) tingimuste muutmise alused

Slisteemse tobramitsiini kohta tehtud teaduslike jarelduste pdhjal on inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm arvamusel, et siisteemset
tobramitsiini sisaldava(te) ravimi(te) kasulikkuse ja riski suhe jaab samaks, kui ravimiteabes tehakse
vastavad muudatused.

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm on
seisukohal, et kdnealuses perioodilise ohutusaruande hindamises késitletavate ravimite mutgiluba
(midgilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu valjastatud voi kavas edaspidi véljastada
mudlgilube ka teistele siisteemset tobramiitsiini sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite
vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm asjaomastel
lilkmesriikidel ja taotlejatel/ravimi miulgiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste koordineerimisriihma seisukohta arvesse votta.



II lisa

Muudatused liikmesriikides miiiigiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse loikudesse (uus tekst alla joonitud ja
paksus kirjas, kustutatud tekst fabikriipsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvote

o Loik 4.4

(Siia alamlbiku lisatav ototoksilisuse teave on juba olemas tobramiitsiini sisaldavate slisteemsete
ravimite ravimi omaduste kokkuvotte 10igus 4.4)

Patsientidel, kellel on mitokondriaalse DNA mutatsioonid, eelkdige nukleotiidiasendus
1555A>G 12S rRNA deenis, voib olla suurem ototoksilisuse risk, isegi kui patsiendi
aminogliikosiidisisaldus seerumis oli soovitatavas vahemikus. Kui perekonnas on esinenud

aminogliikosiididest pohjustatud kurtust voi teadaolevat mitokondriaalse DNA mutatsiooni
12S rRNA geenis, voib olla vaja kaaluda aminogliikosiididele alternatiivseid raviviise.

Pakendi infoleht

Loik 2

Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne tobramiitsiini votmist pidage ndu oma arstiga,

- kui teil voi teie sugulastel on mitokondriaalne mutatsioon (seisund, mille péhjustavad
genoomivariandid mitokondrites, mis on energiat tootvad rakuorganellid) vdi on tekkinud
kuulmiskaotus antibiootikumide tottu, sest teatud mitokondriaalsed mutatsioonid voivad
suurendada selle ravimi kasutamisel kuulmiskaotuse riski.




III lisa

Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste

koordineerimisriihma seisukoha vastuvotmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisriihma koosolek mai 2021

(mudgiloa hoidja esitab muudatuse taotluse):

Seisukoha lisade tdlgete edastamine 05.07.2021
lilkmesriikide padevatele asutustele:
Seisukoha rakendamine liikmesriikides 02.09.2021
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