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Tudomanyos kévetkeztetések

A vankomicint tartalmazé készitmények (lasd az I. mellékletet) tudomanyos értékelésének
atfogo osszefoglalasa

A vankomicin egy glikopeptid antibiotikum, amelyet korulbelll hat évtizeddel ezel6tt hagytak jova.
Hatdsa féként baktericid, amelyet leginkdbb a sejtfali peptidoglikdn-szintézis gatlasa révén fejti ki. A
vankomicin spektruma koérokozoék széles korét fedi le, beleértve a Staphylococcus aureust,
Enterococcus faecalist, Enterococcus faeciumot, Streptococus pneumoniae-t, Listeria monocytogenest
és a Clostridium difficilét.

A vankomicin tartalmu készitmények a kereskedelemben az aladbbi formakban kaphatok:

- oldatos injekciéhoz vagy infaziéhoz val6 por (500 mg és 1000 mg) intravénas alkalmazasra. Bizonyos
vankomicin tartalmu készitmények esetén engedélyezett az intraperitonealis és a szajon at torténd
alkalmazas;

- és kapszulak, szajon at térténé alkalmazasra.

A vankomicin-hidroklorid rokon glikopeptidek keverékének hidroklorid séja, amelynek jellemzéit az
Eurdpai Gyoégyszerkényv 1058 monogréafia (jelenleg atdolgozas alatt) hatarozza meg. A hatéanyagot
foként fermentacié révén nyerik.

A vankomicin antibakterialis hatasa Gram-pozitiv mikroorganizmusokra korlatozédik. Az intravénas
vankomicint féként a béta-laktam antibiotikumokkal szemben rezisztencia-mechanizmusokkal
rendelkez6 mikroorganizmusok — kiilénésen a meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA), a
koagulaz-negativ Staphylococcusok (CoNS) és Enterococcusok (utdbbiak gyakran toleraljak a B-laktam
antibiotikumokat) — altal okozott, sulyos fert6zések kezelésére alkalmazzak. Alkalmazzak olyan
betegeknél is, akik allergiasak a penicillinekre és cefalosporinokra. A vankomicint szajon at is
alkalmazzak a Clostridium difficile fert6zés (CDI) kezelésére.

Azonban a vankomicinnel szembeni heterorezisztencia és tolerancia el6fordulasi gyakorisaganak
novekedése a farmakodinamias (vagyis a lassu baktericid aktivitas, valtozé széveti penetracio) és
klinikai (klinikai sikertelenségrdl szamoltak be a Staphylococcus aureus altal kivaltott, invaziv
fert6zésekben szenvedd betegeknél 1 pug/mil feletti MIC értékkel) gyenge pontokkal egyuttvéve
megkérdGbjelezték a vankomicin jelenlegi szerepét az ilyen fert6zések kezelésében.

A multirezisztens kérokozdk elGretorése vildgszerte novekvl probléma. Annak fontossaga
szempontjabol, hogy biztositsédk az unids betegek szamara a hatasos antibiotikumok elérhet6ségét,
kozegészséglgyi érdekbdl, valamint hogy hozzajaruljanak az antimikrobialis rezisztencia terjedése altal
jelentett fenyegetés megoldasahoz, szlikségesnek itélték a vankomicin tartalmu készitmények elény-
kockazat profiljanak kritikus felllvizsgalatat a jévahagyott javallatokban, beleértve a relevans
adagolast is. Ezenfelll jelentds klilonbségeket azonositottak a vankomicin tartalmu gydégyszerek
terméktajékoztatdiban az EU tagallamok kozott, kildndsen a javallatok, az adagolas és alkalmazas
vonatkozasaban, de a terméktajékoztatéd egyéb pontjaiban is. Ezért a fentiek fényében a spanyol
gyogyszerszabalyozé hatésag (AEMPS) ugy itélte meg, hogy az Uni6 érdekében all, hogy az tgyet a
CHMP elé terjesszék, és felkérjék, hogy fogalmazza meg véleményét a 2001/83/EK iranyelv 31. cikke
szerint a vankomicin tartalmu készitmények elény-kockazat profiljardl és a bevezetendd szabalyozasi
intézkedések szikségérdl.

Az értékelés soran a CHMP minden rendelkezésre all6 adatot attekintett, ideértve a forgalombahozatali
engedély jogosultjai altal az eljaras soran benydjtott beadvanyokat is, és konzultalt a
gyermekgyogyaszati munkacsoporttal (PDCO), a CHMP relevans munkacsoportjaival — fert6z4
betegségek munkacsoportja (IDWP), farmakokinetikai munkacsoport (PKWP), minGséguligyi
munkacsoport (QWP), modellezési és szimulaciés munkacsoport (MSWG) —, valamint kdilsé
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szakért6kkel (az antibiotikum-rezisztencia vizsgalat eurdpai bizottsdga; EUCAST). Toébb probléma
mellett a CHMP megvitatta a terméktajékoztatd szévegének frissitését.

A rendelkezésre all6 adatok Osszességének attekintését kovetben, valamint figyelembe véve a jelenlegi
klinikai gyakorlatot és a korszer( klinikai iranymutatd ajanlasokat, a CHMP ugy vélte, hogy a
vankomicin fontos terépias lehet6ség az alabbi javallatokban:

e szOvédményes bor- és lagyrészfert6zések, csont- és izlleti fert6zések, kozosségben szerzett
pneumonia, kérhazban szerzett pneumodnia, beleértve a lélegeztetéshez tarsulé pneumoniat,
infektiv endokarditisz, valamint az el6z6ekben felsoroltak barmelyikéhez tarsuld, illetve
azokkal feltehet6en 6sszefiiggd (kiilénosen a meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus
(MRSA) altal okozott) bakteriémia kezelése, perioperativ antibakterialis profilaxis. Az Eurépai
Klinikai Mikrobiolégiai és Infektoldgiai Tarsasag (ESCMID?) és az Amerikai Infektolégiai
Tarsasag (IDSA®) jelenlegi irdnyelvei szintén alatadmasztjak a gyégyszer szerepét az MRSA
fert6zések kezelésében.

e Akut bakterialis meninigitisz kezelése. A CHMP megjegyezte, hogy az akut bakterialis
meningitisz kezelésére vonatkozéan szamos tudomanyos tarsasag (ESCMID*, IDSA®
iranyelvek és az egyesiilt kirdlysagbeli kozés szakmai tarsasagi iranyelvek®, Neurolégiai
Tarsasagok Eurdpai Szovetsége (EFNS)) jelenlegi iranyelvei vankomicint javasolnak az MRSA
(6nmagaban) és a penicillin-rezisztens Streptococcus pneumoniae (PRSP) empirikus és
etioldgiai kezelésére egyarant, egyéb antibakteridlis szerekkel kombinalva feln6tteknél és
gyermekeknél.

e Peritonealis dializishez tarsulod peritonitisz kezelése. A CHMP figyelembe vette a Nemzetkozi
Peritonealis Dializis Tarsasagnak (ISPD) a peritonedlis dializishez tarsuld peritonitisz
felnbtteknél torténé kezelésére vonatkozo irdnyelveit (Li PK et al., 20167) és az ISPD
gyermekekkel kapcsolatos ajanlasait (Warady BA et al., 20128). Ezenfeliil a CHMP attekintette
a beterjesztési eljaras soran benyujtott, rendelkezésre allé bizonyitékokat, beleértve szamos
hivatkozast a publikalt szakirodalomra, valamint 6sszesen 64 vizsgalat (32 esetében kezdd
kezelés és negativ tenyésztési eredmény, 28-nal Gram-pozitiv, 24-nél pedig Gram-negativ
baktériumok kezelésérdl szamoltak be) és 21 randomizalt klinikai vizsgalatot (14 esetében
kezd6 kezelés és negativ tenyésztési eredmény, 8-nal Gram-pozitiv, 8-nal pedig Gram-negativ
baktériumok kezelésérdl szamoltak be) metaanalizisét, amely megerdsitette a vankomicin
hatdsossagat a peritonedlis dializis soran jelentkezd peritonitisz kezelésében.

e A Clostridium difficile fert6zés (CDI) kezelése, a vankomicint szajon at alkalmazva. A CHMP
megjegyezte, hogy az Eurdpai Klinikai Mikrobiolégiai és Infektoldgiai Tarsasag (ESCMID)
2009-ben kiadott egy terapias iranymutatast®° a Clostridium difficile fertézés

1 ESCMID iranyelvek: https://www.escmid.org/escmid_publications/medical_guidelines/escmid_guidelines/

2ESCMID iranyelv
https://www.escmid.org/fileadmin/src/media/PDFs/4ESCMID_Library/2Medical_Guidelines/ESCMID_Guidelines/Eu_Rec_Antimicrobal.pdf

® IDSA iranyelv
http://www.idsociety.org/Guidelines/Patient_Care/IDSA_Practice_Guidelines/Antimicrobial_Agent_Use/Vancomycin/Vancomycin/

“Bakterialis meningitisz: ESCMID iranyelv a bakteridlis meningitisz esetében: http://www.clinicalmicrobiologyandinfection.com/article/S1198-
743X(16)00020-3/abstract

° IDSA:
http://www.idsociety.org/Guidelines/Patient_Care/IDSA_Practice_Guidelines/Infections_by_Organ_System/Central_Nervous_System_(CNS)/B
acterial_Meningitis/

6 Kozos iranyelv: https://www.britishinfection.org/files/5614/5674/2938/McGill_meningitis_guidelines_Final_published_proof.pdf

7 Peritonedlis dializishez tarsulé peritonitisz https://ispd.org/ispd-guidelines/

A Nemetkozi Peritonedlis Dializis Tarsasagnak a peritonealis dializishez tarsuld peritonitisz felnétteknél torténé kezelésére vonatkozd iranyelvei
(ISPD) (Li PK et al., 2016) http://www.pdiconnect.com/content/36/5/481.full

8 ISPD ajanlasok gyermekekkel kapcsolatosan (Warady BA et al., 2012) -https://ispd.org/media/pdf/Consensus__Change_20_.pdf
°https://www.escmid.org/fileadmin/src/media/PDFs/4ESCMID_Library/2Medical_Guidelines/ESCMID_Guidelines/fulltext_treatment_guidance_
Clostridium_difficile_infection.pdf

0 Bauer MP. et al. European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases (ESCMID): treatment guidance document for Clostridium
difficile infection (CDI). (Eurépai Klinikai Mikrobiolégiai és Infektologiai Tarsasag (ESCMID): terdpias iranymutatas a Clostridium difficile
fert6zés esetén.) Clin Microbiol Infect 2009; 15: 1067-1079
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vonatkozasaban, amely jelenleg atdolgozas alatt all. Az iranymutatas terapias ajanlasokat ad
a kezdeti és visszatéré CDI esetében. Egyértelm(ien az antibiotikumhasznalat altal kivaltott,
enyhe CDI esetén elfogadhat6 a kivalté antibiotikum felfliggesztése és a klinikai valasz
megfigyelése. A vankomicin kezelés sulyos vagy visszatér6 esetekben ajanlott. Jelenleg nincs
bizonyiték arra, hogy a gyogyszeres CDI profilaxis hatasos, és ezért a profilaktikus
antibiotikum kezelés nem javasolt.

A (szajon at alkalmazott) vankomicin alabbi, a ,,Staphylococcus enterokoélitisz kezelése” és a
»gasztrointesztinalis (Gl) traktus dekontamindcidja gyengilt immunrendszer(i betegeknél, egy
aminoglikoziddal kombinalva” javallatait a CHMP nem tamogatta:

e A ,Staphylococcus enterokolitisz kezelése” kapcsan a CHMP arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy
a forgalombahozatali engedély jogosultjai nem bocsatottak rendelkezésre olyan adatokat,
amelyek igazolnak a szajon at adott vankomicin hatasossagat és biztonsagossagat ebben a
javallatban. Tovabba a CHMP megjegyezte, hogy a Staphylococcus enterokdlitiszre (diagnozis
vagy terapia) vonatkozo, frissitett klinikai iranyelvek nem emlitik a vankomicin alkalmazasat.
Azt is megjegyezték, hogy a Staphylococcus enterokdlitisz egy ritka betegség és diagnozisa
ellentmondasos. A gyogyszer hatasossagat és biztonsagossagat igazold elemek elégtelensége
miatt a CHMP nem javasolja ezt az indikaciot.

e A ,gasztrointesztindlis (GI) traktus dekontamindcidja gyengilt immunrendszerii betegeknél,
egy aminoglikoziddal kombinalva” javallattal kapcsolatosan a CHMP attekintette az eljaras
soran benyujtott, rendelkezésre all6 adatokat. A dekontaminacié esetén a vankomicin
alkalmazasanak aladtdmasztasara benyujtott adatokat nem tartottak kelléen meggy&z6nek.
Ezenfelll a szelektiv béldekontaminacié szerepe ellentmondasos. Ennek kévetkeztében a CHMP
azon a véleményen van, hogy a ,gasztrointesztinalis (GI) traktus dekontaminaciéja gyenglilt
immunrendszer(i betegeknél, egy aminoglikoziddal kombinalva” javallatban a vankomicin
tartalmu készitmények el6ny-kockazat profilja nem igazolt, és ezért ez az indikacié nem
ajanlott.

A CHMP felulvizsgalta a vankomicin adagolasi rendjét is a kilénb6z6 engedélyezett javallatokban és
beteg alcsoportokban. A leggyakrabban alkalmazott adagolasi rendet (1 g 12 6ranként) a CHMP
farmakodinamias és farmakokinetikai szempontbdl a legtébb, normalis vesefunkciéval rendelkez6
beteg szamara és a Staphylococcusok szokasos érzékenysége (minimalis inhibitor koncentracié; MIC
<1 mg/l) alapjan megfelel6nek tartotta. Ugyanakkor a CHMP megjegyezte, hogy a 2 g/nap adag
gyakran eredményez a 10-20 mg/I célérték alatti legalacsonyabb szérumkoncentracio (Cirougn)
értékeket; ezért az optimalis célkoncentracio elérése érdekében a CHMP egyetértett abban, hogy a
vankomicin dézisat egyedileg kell meghatarozni a testsuly, az életkor és a hattérben all6 fert6zés
tipusa és sulyossaga, valamint a klinikai valasz alapjan; a kezdé vankomicin adagot a testsuly alapjan
kell kiszamitani.

A CHMP elismerte, hogy a jelenlegi terapias iranyelvek hangsulyozzak a terapias gyogyszerszint
monitorozas fontossagat és a legalacsonyabb vankomicin koncentracié hasznalatat a cél AUC érték
helyettesit6jeként. A CHMP megjegyezte, hogy a legalacsonyabb szérumkoncentracié mérése az
egyensulyi allapotban elfogadott helyettesité annak ellendrzésére, hogy elérték-e a hatékony
vankomicin expoziciot. Ugyanakkor a forgalombahozatali engedély jogosultjai altal benyujtott adatok
attekintését kovetéen a CHMP figyelembe vette a Cyouqn €rték monitorozasanak meglévd korlatait is
bizonyos helyzetekben. Csupan a legalacsonyabb koncentracié monitorozasa talan nem minden
esetben elégséges a vankomicin adagolas iranyitdsahoz, mivel a cstcsértékeket (Cnax) elsédlegesen az
eloszlasi térfogat befolyasolja. Ezért a CHMP kiilonb6z6 alternativ megkozelitéseket vitatott meg a
vankomicin expozicié becslésére.
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Osszességében a CHMP Ugy vélte, hogy a megbeszélt modszerek kozil a Bayes-féle interpolacio tlint
megfeleld alternativanak; ez lehetdvé teszi szamos farmakokinetikai paraméter el6rejelzését az
extrapolacié szamara, minimalizalja a mérések szamat egy adott beteg esetében és latszdlag optimalis
stratégiakat fejleszt ki a terapias beavatkozashoz. Ezenfelil az MSWG konzultacié eredményével
6sszhangban a CHMP arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy a Bayes-féle modszerek klinikailag hasznosak
lehetnek a pontosabb dézis-el6rejelzés szamara, mint a rutin terapias gyoégyszerszint monitorozas
kiegészitd része, kilénésen a megvaltozott farmakokinetikai profili betegcsoportok (példaul
gyermekek, hemodinamikailag instabil betegek, intenziv osztaly) részére, és elismerték, hogy ez mar
klinikai hasznalatban van. A CHMP ennek megfeleléen mddositotta az alkalmazasi el6iras 4.2 pontjaban
a terapias gyogyszerszint monitorozasrol sz6l6 szoveget. Jelenleg vilagossa tették, hogy a terapias
gyogyszerszint monitorozas gyakorisagat egyedileg kell meghatarozni a klinikai helyzet és a kezelésre
adott valasz alapjan; specialis ajanlasokat tettek a hemodinamikailag stabil és instabil betegek, a
normal vesefunkcidju betegek és az intermittalé hemodializisben részesul6 betegek szamara.
Foglalkoznak a modellalapii mddszerek lehetséges hasznossagaval is a megfelel6 AUC eléréséhez
szlikséges, egyedi dozisigény el6rejelzésében. Ennek megfeleléen a CHMP egy nyilatkozattal
egészitette ki a 4.2 pontot.

A CHMP felilvizsgalta a gyermekekre vonatkozé adagolasi javaslatot is. Egy hdnapos és 18 éves kor
kozotti csecsemdk és gyermekek esetében a CHMP egyetértett abban, hogy — akarcsak a feln6tteknél —
a vankomicin dézisat egyedileg kell meghatarozni a testsuly, az életkor, a hattérben allé fert6zés
tipusa és sllyossaga, valamint a klinikai valasz alapjan; a kezdd vankomicin adagot a testsuly alapjan
kell kiszamitani. A CHMP elismerte tovabba, hogy egyes, mar engedélyezett, vankomicin tartalmu
gyoégyszerek mar tartalmaznak adagolasi javaslatokat az Gjsziilottek és korasziléttek szamara®l. Ezen
specialis csoport esetében a PDCO ajanlott egy lehetséges adagolasi rendet a posztmenstrualis életkor
alapjan (a gyermekekre vonatkozé brit Nemzeti Gydgyszerkdnyvben (British National Formulary; BNF)
javasolt adagolasi rendhez hasonléan), azonban 6sszességében a CHMP egyetértett abban, hogy
egyetemes ajanlasokat nem lehet tenni az Ujszilottekre vonatkoz6 adagolassal kapcsolatosan, és hogy
ebben a populaciéban az adagolasi rend meghatarozasahoz az Gjszilottek kezelésében tapasztalattal
rendelkez6 orvos tanacsat kell kikérni. Az alkalmazasi el6irast ennek megfeleléen modositottak,
beillesztve a gyermekekre vonatkozé adagolasi rendet a posztmenstrualis életkor alapjan, mint a
vankomicin adagolasanak lehetséges madjat ennél a populacional.

Gyermekeknél a vankomicin folyamatos infUzidban térténé alkalmazasaval kapcsolatosan a PDCO
megerGsitette, hogy egyes orszagokban alkalmazzak sulyos fert6zésekben szenvedd Ujszlilotteknél (és
gyermekeknél), példaul kozponti idegrendszeri fert6zések és/vagy ahhoz tarsuld bakteriémia esetén.
Ezekben az esetekben a folyamatos infaziét a kezelésre adott valasz hianya vagy az intermittalé
vankomicin alkalmazas soran az optimalis adagolas és gyakorisag ellenére fennalld, szubterapias
vankomicinszint miatt adtak. Azonban a folyamatos vankomicin infaziénak van néhany hatranya,
példaul kompatibilitasi problémak |éphetnek fel az egyéb, egyidejlileg adott iv. gyogyszerekkel vagy
oldatokkal; a 24 6ran keresztil adott infuzidk esetén a rendelkezésre allé kanuldk kisebb szamabol
eredd6 gyakorlati problémak; vankomicin bolus adag beadasanak fokozott kockazata, amikor az
intravénas oldatot cserélik, illetve amikor egy masik gyoégyszert adnak be ugyanabba az intravénas
kanulbe, amely 24 éra/nap sth. vankomicinnel van feltdltve. Tovabba a folyamatos, illetve intermittalé
infuzidé alkalmazasaval kapcsolatosan a meglévé adatok (6sszehasonlité adatok is) nem meggy6zéek.

Ennek kdvetkeztében a CHMP nem tudott javaslatot tenni egy konkrét adagolasi ajanlasra a folyamatos
infuzidt illetéen az iv. alkalmazott vankomicin alkalmazasi elGirasaban.

™ http://www.medicines.org.uk/emc/medicine/20836
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A CHMP fellilvizsgalta a vankomicin tartalmud készitmények hatdserGssége és dozisa kifejezésének
optimalis médjat is. A CHMP azon a véleményen volt, hogy mivel az uniés klinikai gyakorlatban a
készitmény elGirdasara a milligramm hasznalata terjedt el, nélkiilozhetetlen, hogy megtartsak a
vankomicin készitmények tdmeg, vagyis milligramm alapl cimkeszovegének hagyomanyat. Azonban
annak biztositasara, hogy az NE-ben (nemzetkozi egység; erdsség) kifejezett, elfogadott terdpids ddzis
megmaradjon, és ahogy a vankomicin készitmények esetén a mennyiségi és mindségi osszetételben az
erdsség kifejezésére/kijelentésére vonatkozo kérdések és valaszok dokumentumban
(EMA/CHMP/QWP/667469/2015) jelzik, a készitményben a hatéanyag mennyiségét (mg) ugy kell
madositani, hogy elérjék az NE-ben kifejezett, meghatarozott termék-hataserdsséget. A CHMP tovabba
felllvizsgalta a hatéanyagban és a végleges készitményben talalhaté rokon anyagokra és
szennyez6désekre vonatkozo hatarértékeket, és arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a hatéanyagban és
a mar engedélyezett, végleges készitményben talalhaté rokon komponensek és szennyez6dések
hatarértékei megfeleléek. Az antibiotikumokban talalhaté rokon szennyez6désekre vonatkozo
specifikaciok meghatarozasarol sz6l6 CHMP iranymutatas 3. melléklete az Uj hatéanyagokra és a
meglévd hatdanyagok Uj forrdsaira vonatkozna. Amint a vankomicin monografia a Ph.Eur.-ban
érvénybe Iép, annak megfeleléen kell médositani a hatéanyagban és a végleges készitményben
talalhatdé szennyezddések hatarértékeit, ha sziikséges.

A CHMP attekintette tovabba a vankomicin alkalmazasaval kapcsolatosan megfigyelt mellékhatasokra
vonatkozo adatokat, amelyek megerdsitik, hogy a vankomicin parenteralis alkalmazasa
nefrotoxicitassal és ototoxicitassal, infuziéval kapcsolatos reakcidokkal, példaul véna- és széveti
toxicitassal, valamint tulérzékenységi reakciokkal tarsul. A CHMP egyetértett abban, hogy ezeket a
kockazatokat minimalizalni lehet a terméktajékoztatoban talalhatd, megfeleld figyelmeztetésekkel és
ajanlasokkal.

Végul, moédositottak az 5.1 és 5.2 pontokat, hogy tikrozzék a jelenlegi farmakokinetikai és
farmakodinamias adatokat, valamint az 1. és 2. pontokat, hogy tikrozzék a hatéanyag mennyiségét a
végleges termékben (NE-ben kifejezett er6sség alapjan), valamint a vankomicin tartalmu
készitmények dozisat és hataserdsségét (milligrammban kifejezve). A CHMP megjegyezte, hogy
jelenleg nem indokolt az EUCAST hatarértékek frissitése.

Osszefoglalva, a CHMP azon a véleményen volt, hogy a jelen eljaras hatalya ala tartozo, vankomicin
tartalmu készitmények elény-kockazat profilja pozitiv marad a hasznalat normal korulményei kozott,
amennyiben figyelembe veszik a terméktajékoztaté megallapodas szerinti médositasait a vélemény IlI.
mellékletében leirtaknak megfelelGen.

A bizottsag ennek kévetkezményeként a vankomicin tartalmu készitmények forgalombahozatali
engedélye feltételeit érinté modositasokat javasolt.
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A forgalombahozatali engedély feltételeit érint6, sziikség szerinti médositasok indoklasa

Mivel:

e A vankomicin tartalmu gyogyszerek egyre fontosabb szerepet jatszanak a Gram-pozitiv
bakteridlis fert6zések kezelésében.

e Az EU-ban a vankomicin tartalmu készitményekre vonatkozé, jelenlegi terméktajékoztatd
felllvizsgalata sziikséges a legujabb, rendelkezésre allé informaciok alapjan, beleértve a
javallatokat, adagolasi ajanlasokat, valamint a farmakokinetikai és farmakodinamias
informaciokat.

e a CHMP elvégezte a vankomicin tartalmu készitményeknek a 2001/83/EK iranyelv 31. cikke
szerinti elény-kockazat értékelését, minden rendelkezésre allé adat attekintésével, ideértve a
forgalomba hozatali engedély jogosultjai altal az eljaras soran benyujtott valaszokat, valamint
a gyermekgydgyaszati bizottsag (PDCO), a CHMP relevans munkacsoportjainak — fert6z6
betegségek munkacsoportja (IDWP), farmakokinetikai munkacsoport (PKWP), minGségligyi
munkacsoport (QWP), modellezési és szimulaciés munkacsoport (MSWG) —, valamint a kiilsé
szakértdk (az antibiotikum-rezisztencia vizsgalat eurépai bizottsaga; EUCAST) ajanlasait.

e A CHMP ugy vélte, hogy a vankomicin kritikus fontossagu terapias lehet6séget jelent a Gram-
pozitiv kdrokozdk, kilonosen pedig az MRSA altal okozott, sulyos fert6zések (szévodményes
bor- és lagyrészfert6zések, csont- és izlileti fert6zések, kézosségben szerzett pneumadnia,
kérhazban szerzett pneumodnia, beleértve a lélegeztetéssel tarsulé pneumoéniat, infektiv
endokarditisz, valamint az el6z6ekben felsoroltak barmelyikéhez tarsuld, illetve azokkal
feltehetéen 6sszefliggb bakteriémia, perioperativ antibakteridlis profilaxis, peritonealis
dializishez tarsul6 peritonitisz és a Clostridium difficile fert6zés kezelése) kontextusaban.

e A CHMP ugy vélte, hogy a rendelkezésre all6 adatok elégségesek ahhoz, hogy alatamasszak
mind az oralis, mind a parenteralis alkalmazasra vonatkoz6 javallat, valamint az adagolas
feltlvizsgalatat felnétteknél és gyermekeknél a klinikai tapasztalatoknak és az aktualis terapias
ajanlasoknak megfeleléen.

e A CHMP ugy vélte, hogy a vankomicin intravénas alkalmazasaval kapcsolatosan a
nefrotoxicitas, ototoxicitas, infGzidhoz tarsulé mellékhatasok és tulérzékenységi reakciok
kockazata minimalizalhaté a terméktajékoztatéban talalhatd, megfeleld figyelmeztetésekkel és
ajanlasokkal.

e A CHMP ugy Vvélte, hogy frissiteni kell a terméktajékoztatoban a farmakokinetikai és
farmakodinamias adatokat.

e A CHMP ugy Vvélte, hogy a végleges termékben a hatéanyag mennyiségét konzisztensen az NE-
ben kifejezett er6sség alapjan hataroztak meg, és hogy a vankomicin tartalmu készitmények
dozisat és hatdserdsségét tovabbra is milligrammban kell megadni.

Kovetkezésképpen a bizottsag ugy hatarozott, hogy a jelen eljaras hatalya ala tartozé vankomicin
tartalmu készitmények el6ny-kockazat profilja pozitiv marad a hasznalat normal kortulményei kozott,
amennyiben figyelembe veszik a terméktajékoztatdé megallapodas szerinti médositasait.
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