I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska vértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee — PRAC) noveértéjuma zinojumu par sistémiski lietota tobramicina periodiski atjaunojamiem
drosuma zinojumiem (PADZ), zinatniskie secinajumi ir Sadi.

Nemot véra literatlra pieejamos datus, kuros aprakstita saistiba starp mitohondrialam mutacijam un
paaugstinatu ototoksicitates risku, PRAC uzskata, ka c€loniska sakariba starp mitohondrialajam DNS
mutacijam, galvenokart m.1555 A>G, un paaugstinatu ototoksicitates risku péc aminoglikozidu
iedarbibas ir vismaz pamatoti iespéjama ari pacientiem ar aminoglikozidu [imeni seruma ieteicamas
robezas.

Tapéc PRAC secinaja, ka tobramicinu saturoso zalu informacija javeic atbilstosi grozijumi.

Nemot véra pieradijumus, PRAC uzskata, ka palielinatas aminoglikozida ototoksicitates risks
mitohondrialu DNS mutaciju dé| ir bltisks ari citiem sistémiskiem aminoglikozidiem, jo ta var but zalu
klases ietekme. Tade€| jautajums par palielinatu aminoglikozidu ototoksicitati ir japarskata nakamajas
periodiski atjaunojama droSuma zinojuma vienota novértéjuma (PSUSA) procediras attieciba uz visiem
sistémiskajiem aminoglikozidiem un to fiksé€tu devu kombinacijam (FDC).

Jaatjaunina zalu apraksta 4.4. apaksSpunkts, lai pievienotu bridinajumu par palielinatu ototoksicitates
risku pacientiem ar mitohondridlam DNS mutacijam. Attiecigi ir jaatjaunina informacija lietosanas
instrukcija.

Humano zalu savstarpéjas atziSanas un decentralizéto procediru koordinacijas grupa (Coordination
Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures-Human — CMDh) piekrit PRAC
zinatniskajiem secinajumiem.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par sistémiski lietotu tobramicinu, CMDh uzskata, ka
ieguvuma un riska lidzsvars zalém (sistémiski lietojamam), kas satur tobramicinu, ir nemainigs, ja tiek
veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PADZ vienoto novértéjumu ir jamaina zalu redistracijas
nosacijumi. Ta ka ES paslaik ir redistrétas ari citas zales, kas satur tobramicinu (sistémiski lietojamu),
vai tadas tiks registrétas nakotng&, CMDh iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma
iesniedz&jam/redistracijas apliecibas ipasniekiem nemt véra So CMDh nostaju.
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Grozijumi nacionali registréeto zalu informacija



<Grozijumi, kas jaieklauj zalu informacijas attiecigajos apakspunktos (jaunais teksts ir
pasvitrots un treknraksta, dzestais teksts parsvitrots)

Zalu apraksts

. 4.4. apaksSpunkts

(Sadala, kas jaieklauj Saja apakspunkta saistiba ar ototoksicitati, kas jau ir ieklauta tobramicinu saturoso
zalu sistémiskai lietosanai 4.4. apaksSpunkta)

Pacientiem ar mitohondrialam DNS mutacijam, ipasi nukleotida 1555 A lidz G aizstasana
12S rRNS géna, var but lielaks ototoksicitates risks, pat ja pacienta aminoglikozidu limenis
seruma ir ieteicamajas robezas. Ja gimené anamnézé ir aminoglikozidu izraisits kurlums vai

diagnosticétas mitohondrialas DNS mutacijas 12S rRNS géna, var but jaapsver alternativas
arstésanas metodes, izslédzot aminoglikozidus.

LietoSanas instrukcija

2. punkts

Bridinajumi un piesardziba lietosana

Pirms Tobramycin lietoSanas konsult&jieties ar arstu:

- ja Jums vai Jisu gimenes locekliem ir mitohondriala mutacijas slimiba (slimiba, ko izraisa
varianti mitohondriju genoma - Jusu Sinu dalas, kas palidz razot energiju) vai dzirdes

zudums antibiotiku lietoSanas dél; noteiktas mitohondrialas mutacijas var palielinat dzirdes

zuduma risku, lietojot Sis zales.
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Sis vienosanas ieviesanas grafiks



Sis vienosanas ievieSanas grafiks

CMDh vienoSanas pienemsana

2021. gada maija CMDh sanaksme

Vienosanas pielikumu tulkojumu nositisana
valstu kompetentajam iestadém

2021. gada 5. jalijs

Vienosanas ievieSana, ko veic dalibvalstis
(registracijas apliecibas Tpasnieks iesniedz
izmainu pieteikumu)

2021. gada 2. septembris
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