I pielikums

Zinatniskie secinajumi un registracijas nosacijumu izmainu pamatojums



Zinatniskie secinajumi
Nemot véra Farmakovigilances riska vértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment

Committee — PRAC) novértéjuma zinojumu par tramadola periodiski atjaunojamiem droSuma
zinojumiem (PSUR), zinatniskie secinajumi ir sadi.

Pamatojoties uz zinatniskajas publikacijas sniegto datu izvertéjumu un nemot véra Farmakogenomikas
darba grupas (PGWP) un Pediatrijas komitejas (PDCO) ierosinajumus, PRAC iesaka zalu apraksta

4.4. apakSpunkta ieklaut stingru bridindjumu par tramadola metabolismu ar CYP2D6 palidzibu, ka ari
par So zalu lietoSanu bérniem péc operacijam un bérniem ar pavajinatu elposanas funkciju. Turklat
pieejamo zinatnisko publikaciju izvértésanas un pécredistracijas parraudzibas gaita tika labak
raksturots atkaribas risks un abstinences simptomi, tapéc ir attiecigi jaatjaunina zalu apraksta

4.4, apakSpunkts. Ta ka ir ieglta jauna informacija no zinatniskajam publikacijam par tramadola
klatbdtni ar krGti barotu bérnu piena, PRAC uzskatija, ka ir jagroza 4.6. apakSpunkta sniegta
informacija par bérnu barosanu ar kriti. Attiecigi ir jaatjaunina informacija lietoSanas instrukcija.

Lai labak atspogulotu tramadola tolerances risku un pieejamo informaciju par zalu mijiedarbibu ar
tramadolu, jaatjaunina attiecigi 4.4. apakSpunkts un 5.2. apakSpunkts. Lietosanas instrukcija nav
javeic nekadi atjauninajumi Saja sakariba, jo Sis zalu apraksta izmainas neietekmé pacientiem
paredzéto informaciju.

Cilvékiem paredzéto 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 tramadolu, CMDh uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalem, kas satur tramadolu, ir nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CMDh ir vienojusies par nostaju, ka sakara ar PSUR vienoto novértéjumu ir javeic izmainas zalu
registracijas aplieciba(-as). Ta ka ES paslaik ir registrétas ari citas zales, kas satur tramadolu, vai
tadas tiks registrétas nakotné&, CMDh iesaka iesaistitajam dalibvalstim un pieteikuma
iesniedzéjam/registracijas apliecibas Tpasniekiem nemt véra So CMDh nostaju.



Il pielikums

Grozijumi nacionali registreto zalu informacija



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

Zalu apraksts

- 4.4. apakSpunkts

Jaieklauj sads bridinajums:

CYP2D6 metabolisms

Tramadolu metabolizé aknu enzims CYP2D6. Ja pacientam $a enzima daudzums ir
nepietiekams vai ta nav vispar, nevar panakt pietiekamu atsapinoso iedarbibu. Apléses
liecina, ka lidz pat 7 % baltas rases parstavju var bit §3 enzima deficits. Tacu, ja pacientam
ir ipasi atra vielmaina, pastav opioidu toksicitates <blakusparadibu> risks pat parasti
parakstitas devas.

Visparéjie opioidu toksicitates simptomi ir apjukums, miegainiba, sekla elposana, Sauras acu
zilites, nelabums, vemsana, aizcietéjumi un éstgribas zudums. Smagos gadijumos iesp&jami
asinsrites un elposanas nomakuma simptomi, kas var bat bistami dzivibai un loti retos
gadijumos ari letéli. Seit ir sniegtas apléses par cilvéku ar ipasi atru vielmainu izplatibu
dazadas populacijas.

Populacija Izplatiba, %
Afrikani/etiopieSi 29 %
Afroamerikani 3.4-6.5 %
Aziati 1.2-2 %
Baltas rases parstaviji 3.6-6.5 %
Grieki 6.0 %
Ungari 1.9 %
Ziemeleiropiesi 1-2 %

Lietosana bérniem péc operacijas
Zinatniskajas publikacijas ir zinots, ka tramadola lietoSana bérniem péc mandelu izgrieSanas
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un/vai ar obstruktivu miega apnoju saistitas adenoidu izgrieSanas operacijas ir_izraisijusi

retas, tacu dzivibu apdraudosas blakusparadibas. Ja bérniem lieto tramadolu pécoperacijas
sapju mazinasanai, ir jaievéro loti liela piesardziba, ka ari cieSi jauzrauga opioidu
toksicitates simptomi, tostarp elposanas nhomakums.

Bérni ar pavajinatu elposanas funkciju

Tramadolu nav ieteicams lietot bérniem, kuru elposanas funkcija var bat pavajinata, tostarp
bérniem ar neiromuskulariem traucéjumiem, smagam sirds vai elposanas slimibam, augséjo
elpcelu vai plausu infekcijam, politraumu vai bérniem, kuriem tiek veiktas lielas kirurgiskas

proceduras. <Sie faktori var saasinat opioidu toksicitates simptomus>.

Si fraze 4.4. apak$punkta jagroza $adi:

HgstesSaslietoSanasgadijuma Var attistities tolerance, ka ari psihiska un fiziska atkariba, ipasi péc
ilgstoSas lietoSanas.




4.4. apakSpunkta japievieno Sada fraze:

Ja pacientam vairs nav nepiecieSama arstésana ar tramadolu, devu ieteicams samazinat
pakapeniski, lai noverstu abstinences simptomus.

4.4. apakSpunkta jasvitro Sada fraze, ja ta tur ieklauta:

T otam i _ . iSts

- 4.6. apakSpunkts

Japievieno vai, ka noradits, jagroza sada rindkopa:

Barosana ar kruti

Apmeéram 0,1 % no mates uznemtas tramadola devas izdalas kruts piena. Ja laika uzreiz péc
dzemdibam mate diena iekskigi lieto tramadola devu lidz 400 mg, ar krati barots zidainis
uznem vidéji 3 % no mates lietotas svaram pielagotas zalu devas. Tapéc tramadolu nedrikst
lietot kriits barosanas laika, vai ari barosana ar krati ir japartrauc, kameér lieto tramadolu.
Pé&c vienreizéjas tramadola devas parasti hav nepiecieSams partraukt barosanu ar kriti.

- 5.2. apakSpunkts
Si rindkopa jagroza $adi:
[-]

Inhibé&jot vienu vai abus izoenzimus CYP3A4 un CYP2D6, kas iesaistiti tramadola biotransformacija, var

ietekmét tramadola vai ta aktiva metabolita koncentraciju plazma. LidzSim-nav-zinotsparkitaiski
- iedarbibi

LietoSanas instrukcija
e 2. punkts
Bridindjumi un piesardziba lietosana

Tramadolu aknas parveido noteikts enzims. DaZziem cilvékiem ir §a enzima variacijas, un tas

palidzibas: Iéna vai sekla elposana, apjukums, miegainiba, Sauras acu zilites, slikta dasa vai
vemsana, aizcietéjumi vai éstgribas zudums.

Bérni un pusaudzi
LietoSana bérniem ar elposanas traucéjumiem

Tramadolu nav ieteicams lietot bérniem ar elposSanas traucéjumiem, jo viniem var bat
pastiprinati tramadola toksicitates simptomi.



Grutnieciba un barosana ar krati
Ja Jus esat grutniece vai barolat bernu ar krati, ja domajat, ka Jums varétu but grutmeuba,

Barosana ar kruti
Tramadols izdalas kruts piena. Tapéc nevaladzetu I|etot <zalu nosaukums> vairak neka

reizi, Jums ir japartrauc barot bérnu ar kruti.

. 3. punkts

Ja Jus partraucat Iletot tramadolu

simptomu) risku.

[..]

. 2. punkts vai 4. punkts
Ja ir ieklauts Sads vai lidzigs apgalvojums, ka tramadolam ir zems atkaribu izraisoSais potencials, tas
jasvitro:
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Sis vienosanas ievieSanas grafiks



Sis vienosanas ievie$anas grafiks

CMDh vienosanas pienemsana

CMDh 2018. gada janvara sanaksme

Vienosanas pielikumu tulkojumu nosGtiSana
valstu kompetentajam iestadém

2018. gada 12. marts

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

2018. gada 11. maijs
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