Anness |

Konkluzjonijiet xjentifici u ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-
Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq



Konkluzjonijiet xjentifici

Meta jigi kkunsidrat ir-Rapport ta’ Valutazzjoni tal-PRAC dwar il-PSUR(s) ghal tramadol, il-
konkluzjonijiet xjentifici huma kif gej:

Abbazi tar-revizjoni tad-data disponibbli mil-letteratura, u meta jigi kkunsidrat I-input ipprovdut mill-
grupp ta’ hidma tal-Farmakogenomici (PGWP, Pharmacogenomics working party) u I-Kumitat
Pedjatriku (PDCO), il-PRAC jirrakkomanda z-zieda ta’ twissija qawwija fis-sezzjoni 4.4 tal-SmPC dwar
il-metabolizmu ta’ tramadol permezz ta’ CYP2D6, kif ukoll dwar I-uzu tieghu fi tfal fambjenti wara
operazzjoni u b’funzjoni respiratorja kompromessa. Barra minn hekk, peress li r-riskji tad-dipendenza
u tas-sintomi tat-twaqqif gew ikkaratterizzati ahjar permezz tal-evalwazzjoni tal-letteratura disponibbli
u s-sorveljanza ta' wara t-tqeghid fis-suq, is-sezzjoni 4.4 tal-SmPC ghadha tigi aggornata kif xieraq.
Peress li harget informazzjoni gdida mil-letteratura fir-rigward tal-prezenza ta’ tramadol fil-halib ta’
trabi li jitreddghu, il-PRAC ikkunsidra li I-informazzjoni inkluza fis-sezzjoni 4.6 fir-rigward tat-treddigh
ghandha tigi emendata. II-Fuljett ta’ taghrif huwa aggornat kif xieraq.

Ghal riflessjoni ahjar tar-riskju ta’ tolleranza ghal tramadol u tal-informazzjoni disponibbli dwar I-
interazzjonijiet medicinali ta’ tramadol, is-sezzjonijiet 4.4 u 5.2 ghandhom jigu aggornati,
rispettivament; f'dan ir-rigward, mhu mehtieg l-ebda aggornament tal-Fuljett ta’ Taghrif, peress li I-
informazzjoni specifika ghall-pazjent ma tigix affettwata minn dawn il-bidliet fl-SmPC.

Is-CMDh jagbel mal-konkluzjonijiet xjentifici maghmula mill-PRAC.

Ragunijiet ghall-varjazzjoni ghat-termini tal-Awtorizzazzjoni(jiet) ghat-Tqeghid fis-Suq

Abbazi tal-konkluzjonijiet xjentifi¢i ghal tramadol, is-CMDh huwa tal-fehma li I-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju
u r-riskju tal-prodott(i) medicinali li fih/fihom tramadol mhuwiex mibdul suggett ghall-bidliet proposti
ghall-informazzjoni tal-prodott.

Is-CMDh wasal ghall-pozizzjoni li I-awtorizzazzjoni(jiet) ghat-tqeghid fis-suq tal-prodotti taht I-iskop ta'
din il-valutazzjoni wahdanija tal-PSUR ghandha tigi varjata/ghandhom jigu varjati. Sa fejn il-prodotti
medicinali addizzjonali li fihom tramadol huma awtorizzati attwalment fl-UE jew huma suggetti ghal
proc¢eduri ta' awtorizzazzjoni futuri fl-UE, is-CMDh jirrakkomanda li I-Istati Membri kkonc¢ernati u |-
applikant /d-detenturi tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq igisu kif jixraq din il-pozizzjoni tas-
CMDh.
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Emendi ghall-informazzjoni dwar il-prodott tal-prodott(i) medicinali
awtorizzat(i) fuq livell nazzjonali



Emendi li ghandhom ikunu inkluzi fis-sezzjonijiet rilevanti tal-Informazzjoni dwar il-Prodott
(test gdid sottolinjati u b’tipa grassa, it-test imhassar huwa irgassat)

Sommarju tal-Karatteristici tal-Prodott
- Sezzjoni 4.4
Ghandha tizdied twissija kif gej:

Metabolizmu ta’ CYP2D6

Tramadol jigi mmetabolizzat permezz tal-enzima tal-fwied CYP2D6. Jekk pazjent ikollu
nugqgas ta’ din l-enzima jew assolutament ma jkollux din I-enzima, jaf ma jinkisibx effett
analgeziku adegwat. L-istimi jindikaw li sa 7 %6 tal-popolazzjoni Kawkasa jista’ jkollhom dan

in-nuggas. Madankollu, jekk il-pazjent ikun metabolizzatur mghaggel hafna, hemm riskju li
jizviluppa <effetti sekondarji> ta’ tossicita mill-opjojdi anki b’dozi li jigu ordnati

komunement.

mhux fil-fond, pupilli Zzghar, dardir, rimettar, stitikezza u nuqqas ta’ aptit. F'kazijiet severi
din tista’ tinkudi sintomi ta’ dipressjoni Cirkolatorja u respiratorja, li tista’ tkun ta’ periklu
ghall-hajja u f'kazijiet rari hafna, fatali. L-istimi tal-prevalenza ta’ metabolizzaturi
mghagglin hafna (ultra-rapid metabolisers) f'popolazzjonijiet differenti huma migbura fil-
gosor hawn taht:

Popolazzjoni Prevalenza %
Afrikana/Etjopjana 29 %

Afrikana Amerikana 3.4 % sa 6.5 %
Asjatika 1.2% sa2 %
Kawkasa 3.6 % sa 6.5 %
Griega 6.0 %

Ungeriza 1.9 %

Ewropea ta’ Fuq 1% sa?2 %

Uzu wara operazzjoni fit-tfal

Eil-letteratura ppubblikata kien hemm rapporti li tramadol moghti wara operazzjoni fit-tfal
wara tnehhija kirurdika tat-tunsilli u/jew adenojdektomija ghal apnea ostruttiva waqt I-
irgad wassal ghal avvenimenti avversi rari izda ta’ periklu ghall-hajja. Ghandha tigi
ezercitata kawtela kbira meta tramadol jinghata lil tfal ghal serhan mill-ugigh wara
operazzjoni u ghandu jigi akkumpanjat minn monitoragg mill-grib ghal sintomi ta’ tossicita

mill-opjojdi inkluza dipressjoni respiratorja.

Tfal b’funzjoni respiratorja kompromessa

Tramadol mhuwiex irrakkomandat ghal uzu fi tfal li I-funzjoni respiratorja taghhom jaf hija
kompromessa inkluzi disturbi newromuskolari, kundizzjonijiet kardijaci jew respiratorji
severi, infezzjonijiet fl-apparat respiratorju ta’ fug jew fil-pulmun, diversi trawmi jew
proceduri kirurgici estensivi. <Dawn il-fatturi jistghu jiggravaw is-sintomi ta’ tossicita mill-
opjojdi=.

Il-frazi li gejja tas-sezzjoni 4.4 ghandha tigi emendata kif indikat:

Fazu-fit-tal Jistghu jizviluppaw tolleranza, dipendenza psikika u fizika, spe¢jalment wara uzu fit-tul.




Il-frazi li gejja ghandha tizidied fis-sezzjoni 4.4:

Meta pazjent ma jkunx jibga’ jehtieqg terapija bi tramadol, jista’ jigi rrakkomandat li d-doza
titnaqqgas bil-mod biex jigu pprevenuti s-sintomi tat-twagqgif.

Fejn tkun prezenti, il-frazi li gejja tas-sezzjoni 4.4 ghandha titnehha kif indikat:

T orahand - ! dipend

- Sezzjoni 4.6

Il-paragrafu li gej ghandu jizdied, jew jigi emendat kif indikat:

Treddigh

Madwar 0.1 % tad-doza materna ta’ tramadol hija eliminata fil-halib tas-sider. Fil-perjodu
immedjat ta’ wara t-twelid, ghal dozagg matern orali ta’ kuljum sa 400 mqg, dan

jikkorrispondi ghal ammont mediju ta’ tramadol ingestit minn trabi li jitreddghu ta’ 3 26 tad-

dozagg matern aggustat skont il-piz. Ghal din ir-raguni, tramadol m’ghandux jintuza waqt
it-treddigh jew inkella, it-treddigh ghandu jitwaqqaf waqgt kura bi tramadol. Generalment

ma jkunx mehtieg twaqgqif tat-treddigh wara doza wahda ta’ tramadol.

- Sezzjoni 5.2
ll-paragrafu li gej ghandu jigi emendat kif indikat:

L]

L-inibizzjoni ta’ tip wiehed jew taz-zewg tipi ta’ isoenzimi CYP3A4 u CYP2D6 involuti fil-
bijotrasformazzjoni ta’ tramadol tista’ taffettwa I-koncentrazzjoni fil-plazma ta’ tramadol jew il-
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metabolit attiv tieghu. ;

Fuljett ta’ Taghrif
e Sezzjoni 2
Twissijiet u prekawzjonijiet

Tramadol jigi ttrasformat fil-fwied permezz ta’ enzima. Xi persuni ghandhom varjazzjoni ta’
din l-enzima u dan jista’ jaffettwa lill-persuni b’modi differenti. F’Xi persuni, jaf ma

jkollhomx bizzejjed serhan mill-ugigh, izda xi persuni ohra jista’ jkollhom probabbilta akbar

li jkollhom effetti sekondarji serji. Jekk tinnota xi wiehed mill-effetti sekondariji li gejjin,
ghandek tiegaf tiehu din il-medicina u tfittex attenzjoni medika immedjata: tehid tan-nifs
bil-mod jew ta’ nifsijiet mhux fil-fond, konfuzjoni, nghas, pupilli zghar, thossok jew tkun ma
tiflahx, stitikezza, nugqgas ta’ aptit.

Tfal u adolexxenti

Uzu fi tfal bi problemi bit-tehid tan-nifs



Tramadol mhuwiex irrakkomandat fi tfal bi problemi bit-tehid tan-nifs, peress li s-sintomi ta’
tossicita minn tramadol jistghu jkunu aghar f'dawn it-tfal.

Tqala u treddigh
Jekk inti tmla jew qed tredda’, tahseb I| tista’ tkun tmla jew qed tmmana li jkollok tarbija,

Treddigh
Tramadol huwa eliminat fil-halib tas-sider. Ghal din ir-raguni, m’'ghandekx tiehu <isem tal-

prodott> aktar minn darba wagqt it-treddigh, jew inkella jekk tiehu <isem tal-prodott> aktar
minn darba, ghandek twaqqaf it-treddigh.

. Sezzjoni 3

Jekk tieqaf tiehu tramadol:

M’ghandekx tiegaf tiehu din il-medicina f'dagga sakemm ma jghidlekx taghmel hekk it-tabib
tieghek. Jekk trid tieqaf tiehu I-medicina tieghek, l-ewwel, iddiskuti dan mat-tabib tieghek
jekk ilek tehodha ghal Zmien twil. It-tabib se jirrakkomandalek meta u kif tiegaf, li jista’
ikun billi jbaxxi d-doza bil-mod biex inaggas il-probabbilta li jizviluppaw effetti sekondarji
mhux mehtiega (sintomi tat-twaqaqif).

. Sezzjoni 2 jew Sezzjoni 4

Fejn tkun prezenti, kwalunkwe dikjarazzjoni relatata ma’ tramadol li ghandu potenzjal baxx ta’
dipendenza, bhal din li gejja jew simili ghandha titnehha:
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Skeda ta’ zmien ghall-implimentazzjoni ta’ din il-pozizzjoni



Skeda ta’ zmien ghall-implimentazzjoni ta’ din il-pozizzjoni

Adozzjoni tal-pozizzjoni tas-CMDh:

Laggha tas-CMDh Jannar 2018

Trazmissjoni lill-Awtoritajiet Nazzjonali
Kompetenti tat-traduzzjonijiet tal-annessi ghall-
pozizzjoni:

12 ta’ Marzu 2018

Implimentazzjoni tal-pozizzjoni mill-Istati
Membri (sottomissjoni tal-varjazzjoni mid-
Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-
Suq):

11 ta’ Mejju 2018
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