I lisa

Teaduslikud jareldused ja muugilubade tingimuste muutmise alused



Teaduslikud jareldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet tramadooli perioodiliste
ohutusaruannete kohta, on teaduslikud jareldused jargmised.

Kirjanduses avaldatud andmete hindamise ning farmakogenoomika té6riihma ja pediaatriakomitee
nduannete alusel soovitab ravimiohutuse riskihindamise komitee lisada ravimi omaduste kokkuvotte
I6iku 4.4 range hoiatuse tramadooli metaboliseerumise kohta enstiiimi CYP2D6 kaudu, samuti selle
postoperatiivse kasutamise kohta lastel ning kahjustatud hingamisfunktsiooniga lastel. Lisaks tuleb
olemasolevate kirjandusandmete hindamise ja turuletulekujérgse jarelevalve kdigus kogutud andmete
pbhjal tdpsustada ravimi omaduste kokkuvdtte I68igus 4.4 toodud teavet sbltuvuse ja arajadmandhtude
riskide kohta. Et kirjanduses on avaldatud uut teavet tramadooli eritumise kohta rinnapiima, oli
ravimiohutuse riskihindamise komitee arvamusel, et I8igus 4.6 tuleb muuta imetamist puudutavat
teavet. Pakendi infolehte muudetakse vastavalt.

Et paremini kajastada tolerantsuse riski tramadooli suhtes ja olemasolevat teavet tramadooli
koostoimete kohta teiste ravimitega, tuleb ajakohastada vastavalt 16ike 4.4 ja 5.2; pakendi infolehte ei
ole vaja muuta, sest need muudatused ravimi omaduste kokkuvottes ei mdjuta teavet patsientidele.

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

Mulugiloa (muugilubade) tingimuste muutmise alused

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

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm on
seisukohal, et k&nealuses perioodilise ohutusaruande hindamises kasitletavate ravimite muugiluba
(mudgilube) tuleb muuta. Kui Euroopa Liidus on praegu valjastatud vdi kavas edaspidi véljastada
mudgilube ka teistele tramadooli sisaldavatele ravimitele, soovitab inimravimite vastastikuse
tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrihm asjaomastel liikmesriikidel ja
taotlejal / mitgiloa hoidjatel seda inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud
menetluste koordineerimisrihma seisukohta arvesse votta.
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Muudatused liikmesriikides muugiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes



Muudatused, mis tuleb teha ravimiteabe asjakohastesse I6ikudesse (uus tekst alla joonitud ja
paksus kirjas, kustutatud tekst tabi-kritpsutatud)

Ravimi omaduste kokkuvdte
. LGik 4.4
Lisada tuleb jargmine hoiatus:

CYP2D6 metabolism

Tramadool metaboliseerub maksas ensuimi CYP2D6 vahendusel. Kui patsiendil on selle
ensuumi vaequs voi taielik puudulikkus, ei pruugi tekkida piisavat valuvaigistavat toimet.
CYP2D6 vaeqgust vdib hinnanguliselt esineda kuni 7%6 europiidset péritolu rahvastikust.

Samas kui patsient on ulikiire metaboliseerija, on iseqi tavaparaste maaratavate annuste
kasutamisel risk opioidimurgistusest tingitud <ko&rvaltoimete> tekkeks.

Opioidimurgistuse uldised sumptomid on segasus, unisus, pindmine hingamine, ahenenud

pupillid, iiveldus, oksendamine, k6hukinnisus ja isutus. Rasketel juhtudel vdib esineda
vereringehaireid ja respiratoorset depressiooni, mis voivad olla eluohtlikud ja vaga harva

letaalse 16ppega. Ulikiirete metaboliseerijate hinnanguline levimus eri rahvastikurithmades:

Rahvastikuruhm Levimus (%6
Aafrika/ZEtioopia 29%
Afroameeriklased 3.49%6...6.5%
Aasia 1.29%6...2%
Europiidid 3.6%6...6.5%
Kreeklased 6.0%
Ungarlased 1.9%

Pdhja-Euroopa

196...2%

Postoperatiivne kasutamine lastel
Kirjanduses on avaldatud juhtusid, kus parast obstruktiivse uneapnoe raviks tehtud

tonsillektoomiat ja/Zv0i adenoidektoomiat manustatud tramadool on lastel péhjustanud
harva esinevaid, kuid eluohtlikke kérvaltoimeid. Aarmiselt ettevaatlik tuleb olla tramadooli

manustamisel lastele operatsioonijargse valu vaigistamiseks ning jalgida patsiente hoolikalt

opioidimirgistuse siumptomite, sealhulgas respiratoorse depressiooni suhtes.

Kahjustatud hingamisfunktsiooniga lapsed
Tramadooli ei soovitata kasutada lastel, kelle hingamisfunktsioon v8ib olla hairunud, sh

neuromuskulaarsete hiirete, raskete sudamehaiquste vdi hingamisteede haiguste, tlemiste
hingamisteede vOi kopsuinfektsioonide, hulgitraumade voi ulatuslike kirurgiliste

protseduuride korral. <Need tegurid vdivad halvendada opioidimiurgistuse simptomeid.>

Ldigus 4.4 tuleb alljargneval viisil muuta jargmist lauset:

Pikaajatisel-kasutamisel VBib tekkida tolerantsus, vaimne ja fuusiline séltuvus, eriti parast pikaajalist
kasutamist.

Loiku 4.4 tuleb lisada jargmine lause:

Kui patsient ei vaja enam ravi tramadooliga, on soovitav vahendada annust jark-jargult. et
takistada drajddmanahtude teket.



Ldigus 4.4 tuleb olemasolu korral kustutada jargmine lause:

ootiss! iaad sike-

i Loik 4.6

Lisada tuleb alljargnev tekst voi olemasolevat teksti alljargneval viisil muuta:

Imetamine

Ligikaudu 0.1% emale manustatud tramadooli annusest eritub rinnapiima. Kui imetav ema

kasutab tramadooli suukaudselt annuses kuni 400 mg 66paevas, satub vahetul
sunnitusjargsel perioodil rinnapiima kaudu imiku organismi tramadooli keskmiselt 326

emale vastavalt tema kehakaalule mééaratud ja manustatud annusest. Sel pdhjusel ei tohi

tramadooli kasutada imetamise ajal v0i tuleb imetamine tramadoolravi ajaks katkestada.
Parast uhekordse tramadooliannuse manustamist ei ole imetamist katkestada uldiselt vaja.

. Loik 5.2
Jargmist 16iku muudetakse alljargneval viisil:

L1

Tramadooli biotransformatsioonis osalevate isoenstutimide CYP3A4 ja CYP2D6 (uhe v8i mélema tuubi)
inhibeerimine vdib mdjutada tramadooli v8i selle aktiivse metaboliidi plasmakontsentratsiooni. Seni-et

e Khinitisettotthsid i meid kirieldatid-

Pakendi infoleht
e LOik 2
Hoiatused ja ettevaatusabindud

Tramadool metaboliseerub maksas teatud ensuiumi toimel. See ensuum voOib erinevatel

inimestel olla erineva aktiivsusega, mis vOib méjutada inimesi mitmeti. Osal inimestest ei
pruugi ravim seetdttu piisavalt valu leevendada, kuid teistel tekivad rasked kdrvalnahud
téendolisemalt. Kui tdheldate endal mdnda jargmistest kérvaltoimetest, peate |I6petama

selle ravimi vétmise ja p66rduma otsekohe arsti poole: aeglane vdi pindmine hingamine,
segasus, unisus, pupillide ahenemine, iiveldus v8i oksendamine, kdhukinnisus, isutus.

Lapsed ja noorukid

Kasutamine hingamishéaireteqga lastel

Tramadooli ei soovitata kasutada hingamishéairetega lastel, sest tramadoolimurgistuse
sumptomid vdivad neil olla raskemad.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate voi arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne

selle ravimi kasutamist ndu oma arsti vOi apteekriga.




Imetamine
Tramadool eritub rinnapiima. Seetdttu ei tohi te ravimit <ravimi nimetus> imetamise ajal

kasutada rohkem kui Uhe korra, vOi kui kasutate ravimit <ravimi nimetus> imetamise ajal
mitu korda, peate imetamise I6petama.

o Loik 3

Kui te I6petate tramadooli votmise

Arge |6petage ravimi vOtmist akki, valja arvatud juhul, kui arst on teile seda éelnud. Kui
soovite ravi lopetada, raadkige sellest enne arstiga, eriti kui olete ravimit kasutanud kaua.

Arst soovitab, millal ja kuidas ravi I6petada ja kuidas annust jark-jargult vahendada, et

vahendada soovimatute kdrvaltoimete (arajaamanahtude) tekke riski.

. L6ik 2 voi 4
Olemasolu korral tuleb kustutada mis tahes vaide, mis viitab tramadooli vaikesele
sOltuvuspotentsiaalile, nditeks jargmine lause vdi sarnased laused:
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Seisukoha rakendamise ajakava



Seisukoha rakendamise ajakava

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisriihma seisukoha vastuvétmine:

Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja
detsentraliseeritud menetluste
koordineerimisriihma koosolek: jaanuar 2018

Seisukoha lisade tdlgete edastamine
liikkmesriikide padevatele asutustele:

12. marts 2018

Seisukoha rakendamine liikmesriikides (muugiloa
hoidja esitab muudatuse taotluse):

11. mai 2018




	I lisa
	Teaduslikud järeldused ja müügilubade tingimuste muutmise alused
	Inimravimite vastastikuse tunnustamise ja detsentraliseeritud menetluste koordineerimisrühm nõustub ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike järeldustega.
	Müügiloa (müügilubade) tingimuste muutmise alused
	II lisa
	Muudatused liikmesriikides müügiluba omava(te) ravimi(te) ravimiteabes
	III lisa
	Seisukoha rakendamise ajakava

