[. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalomba hozatalgedély(ek) feltételeit érind
moédositédsok indoklasa



Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia KockazatérteBetottsagnak (PRAC) azdlt,
beavatkozassal nem jaro, engedélyezés utani gyédpystonsagi vizsgalat (PASS) teikoplanin
hat6anyagot tartalmazé és a PASS Gggentésének targyat kégegydgyszer(ek)re vonatkozé
végs jelentésével kapcsolatos értakpdlentését, a tudomanyos kovetkeztetések az alébbi

A forgalomba hozatali engedély jogosultja altalyogtott vég$ PASS jelentés teljesiti az arra

irAnyuld kotelezettségiket, hogy prospektiv, bdaztssal nem jaro, engedélyezés utani
biztonsagossagi vizsgalatot végezzenek a nephoittiieés mas jeletg mellékhatasok

eléfordulasanak tovabbi értékelésére olyan betegekiidet a teikoplanin magasabb javasolt delit
ddézisaval kezeltek (12 mg/kg naponta kétszer) sézavessék az eredményeket a kordbbi komparator
adatokkal a Targocidra (teikoplanin) vonatkozé EMBEMA-30/1301 eljaras 30. cikkéberbétak

szerint.

A Fuggetlen Korrupciéellenes Bizottsag (Independammnmission Against Corruption, ICAC)
megebsitése szerint a korabbi publikdciok metaanaliaiapjan a médositott, magasabb éelit
dozissal kezelt betegcsoportban a nephrotoxicitéd?a-os [7,4%; 15,5%)] élordulasa figyelhet
meg a telit dozis elemzési periédusaban (a 10. napig), amhgikansan magasabb a kisebb telit
dozishoz képest (korulbelll 2%).

Ezért, figyelembe véve a PASS végslentésével kapcsolatban rendelkezésre all6 kalata PRAC-
nak az a véleménye, hogy a kigetok és a forgalomba hozatali engedély feltételkeimodositasa
indokolt.

A CMDh egyetért a PRAC tudomanyos kovetkeztetéseive

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érith modositasok indoklasa

A teikoplanin hatéanyagot tartalmazo és a PASS&/fdentésének targyat képegyogyszer(ek)re
irdnyuld vizsgélat eredményeire vonatkozo6 tudomérkiivetkeztetések alapjan a CMDh-nak az a
véleménye, hogy a fenti gyogyszer(eljrgl-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a

kiséiratokat a javasoltaknak megféleh médositjak.

A CMDh éllasfoglalasa szerint a PASS végeentésének targyat kégegyogyszerek forgalomba
hozatali engedélyét/engedélyeit modositani kell.



1. melléklet

A nemzeti szinten engedélyezett gyogyszer(ek) kiégatainak moédositasai



Az alkalmazési ebirads vonatkoz6 pontjaiba bevezetendélmddositasok(az Uj szove@ldhuzva és
vastag befivel kiemelve a torolt szoveg-athtzva)

* Alkalmazasi ebiras 4.4 pont

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

A teikoplanin intraventricularisan nem alkalmazhato.

Thrombocytopenia

A teikoplanin alkalmazésa soran beszamoltak thraytopeniaréllasd 4.8 pont) A kezelés alatt
javasolt az ilszakos hematoldgiai vizsgalaeleértve a telies vérkép vizsgalatat ibeleértve-a

teles-sejtverképvizsgalatat is.

Nefrotoxicitas

A teikoplanin-kezelés sorarefrotoxicitasrél ésveseelégtelensétirszamoltak be (lasd 4.8 pont).
Vesekarosodasban szen§dabtegek esetén-ésfvagy olyan esetben, amikdtaptanintmagas telit
dozisban,vaqgy olyan esetbenamikor ismerten vesekarositd hatassal rendélggagyszerekkel
egyidejileg (pl. aminoglikozidok, kolisztin, amfotericin B, ciklogpn és ciszplatin), vagy azokat
megebzoen, illetve alkalmazasuk utan adjak, akkor a béteiggondosan monitorozni kel-beleértve
éshallasvizsgalatot is kell végeziisétiglasd alabb: ,Ototoxicitas”).

Ototoxicitas

Azokat a betegeket, akik a teikoplanint egyéb, rsmefrotoxikus és/vagyneurotoxikus/ototoxikus
hatassal rendelkézyydgyszerekkel egyidéeg (pl. aminoglikozidokkalkolisztinnel, amfotericin
B-vel, ciklosporinnal, ciszplatinnal, furoszemiddel éskeinsavval), vagy azokat megeben, illetve
alkalmazasuk utan kapjak, gondosan monitoroznj &slhalldsromlas esetén mérlegelni kell a
teikoplanin-kezelés é&hyeit.

e 4.5 pont

A teikoplanint ebvigyazatossaggal kell alkalmazni mas, ismert nekitis és/vagy
neurotoxikusiragyototoxikus hatasu gyégyszerrel egyidepgy egymast kovétalkalmazasa esetén.
llyen gyogyszerek tobbek kdzgtt az aminoglikozidok, a kolisztin, az amfotericina&giklosporin, a
ciszplatin, a furoszemid és az etakrinsav (lasgdmt, Nefrotoxicitas” és ,Ototoxicitas” ). A
teikoplaninnal valé kombinacid sordn azonban aesgikus toxicitdsra nincs bizonyiték.

e« 4.8 pont

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok felsorolasa az aldbbi gyakorisatgdioriak szerint térténik:

Nagyon gyakorix1/10); gyakori £1/100 — <1/10); nem gyakor{/1000 — <1/100); ritka
(>1/10 000 — <1/1000); nagyon ritkal{10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezikye
adatokbdl nem allapithaté meg).

Az egyes gyakorisagi kategoriakon belll a mellékbalk csokkeh sulyossag szerint kertilnek
megadasra.




Nem ismert gyakorisag: veseelégtelenség (beleamtakut veseelégtelenséget(iakd aldbb a
kivalasztott mellékhatasok leirasat)*

Laboratériumi és egyéb vizsgalatok eredményei

A kivalasztott mellékhatasok leirasa

*Irodalmi jelentések alapjan a nefrotoxicitas kialakulasanak becstilt aranya koérilbelll 2%
azoknal a betegeknél, akik kisebb telé dozist kaptak naponta kétszer atlagosan 6 ma/kg
adagban, amit atlagosan napi egy alkalommal 6 mg/kignntarté adag kovetett.

Eqy medfigyeléses, engedélyezés utani biztonsaggssisgalatban, amelyben 300 (atlagos
életkor 63 év), csont- és izileti febzés, endocarditis vagy mas sulyos féizés miatt kezelt beteg
vett részt, és ahol a betegek nagyobb (naponta kéts 12 mag/kg-os) telid dézist kaptak (median
értéken 5 adag telié dozist), amit naponta egyszer 12 mg/kg-os fenntartadag kovetett, az
igazolt nefrotoxicitas megfigyelt aranya 11,0% (95%os Cl = 7,4%: 15,5%)volt az el$ 10 nap
soran. A nefrotoxicitas kumulativ aranya a kezelékezdetétil az utolsé adagot kdvai 60. napig
20,6% volt (95%-0s CI = 16,0%: 25,8%). Azoknal a beegeknél, akik tdbb mint 5 alkalommal
kaptak nagy, naponta kétszer 12 mg/kg-os telitddzist, amelyet naponta eqyszer 12 mag/kg-os
fenntartd adag kovetett, a nefrotoxicitdas megfigy¢élkumulativ aranya a kezelés kezdetét az
utols6 adag beadasat kovét60. napig 27% volt (95%-0s Cl = 20,7%:; 35,83%) (lsd 4.4 pont).

A betegtajékoztatd vonatkozo pontjaiba bevezeterddmddositasok(az Uj széve@ldhuzva és
vastag befivel kiemelve a torolt szoveg-athzva)

2. pont Tudnivalok a Targocid alkalmazésa itt

Vizsgalatok

A kezelés alatt vérvizsgalatokat végezhetnek Omtiélprizhetik a veserikddésétmajfunkcidjat
és/vagy a hallasét. Erre valédzsor kerl, ha:

1 az On kezelése hosszabb ideig tart

71 Ont nagy telité dézissal kell kezelni (12 ma/kg naponta kétszer)

[l veseproblémai vannak

4. pont Lehetséges mellékhatadsok

Haladéktalanul forduljon a kezeléorvosdhoz vagy a gondozaséat végegeszségugyi
szakemberhez, ha az alabbi sulyos mellékhatasok maelyikét tapasztalja — mivel sirds orvosi
kezelésre lehet sziiksége:

Nem ismert(a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl n&pithaté meg)

[ fehérvérsejtek hidnya — tlinetek lehetnek: 1&ks bidegrazas, torokfajas vagy a szajfekélyek
(agranulocitézis)

) veseproblémak vagy a ves@hidés valtozasa — a laboreredmények mutafiakeseproblémak
stlyosbodhatnak vagy gyakoribba valhatnak, ha On nayvobb adagokat kap.




I1l. melléklet

Utemterv az allaspont végrehajtasahoz



Utemterv az allaspont végrehajtasahoz

A CMDh allaspont elfogadasa:

2020. decemberi CMDh ulés

Az allaspont leforditott mellékleteinek a

tovabbitasa a nemzeti illetékes hatésagokhogz:

2021. januér 24.

engedély jogosultja altal):

Az allaspont tagallamok altali végrehajtasa (22021. marcius 25.
maodositas benyuljtasa a forgalomba hozatali
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