II PRIEDAS

Europos vaisty agentiros pateiktos mokslinés iSvados ir preparato
charakteristiky santraukos, Zenklinimo ir pakuotés lapelio pakeitimo

pagrindas
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Mokslinés isvados

Tazocin ir susijusiy pavadinimy (Zr. I prieda) mokslinio jvertinimo bendroji
santrauka

Dél valstybiy nariy priimty skirtingy nacionaliniy sprendimy dél Tazocin rinkodaros teisés suteikimo,
Tazocin buvo jtrauktas | preparaty, kuriy preparato charakteristiky santraukas reikia suderinti, sgrasa.
Piperacilino natrio druska yra pusiau sintetinis plataus antibakterinio veikimo spektro ureidopeniciliny
grupés antibiotikas, kuriuo gydomos Pseudomonas aeruginosa ir Kity jautriy bakterijy sukeliamos
infekcijos. Sio antibiotiko jtaka klinikinéje praktikoje sustipréjo ji papildZzius negriZtamuoju B-
laktamaziy inhibitoriumi (tazobaktamu), kuris apsaugo piperaciling nuo B-laktamazes gaminanciy
bakterijy sukeliamo fermentinio skilimo ir taip iSpleCia jo antimikrobinio veikimo spektra.
Tazobaktamas yra penicilino rigsties sulfono darinys, turintis B-laktamaziy inhibitoriaus savybiu,
panasiy | sulbaktamo savybes (nors jis laikomas stipresniu inhibitoriumi). Piperacilino ir tazobaktamo
deriniu (Siy medziagy santykis - 8:1) veiksmingai gydomos vidutinio sunkumo arba sunkios formos
polimikrobinés infekcijos, jskaitant pilvo ertmés, odos ir minkstujy audiniy infekcijas; Sio preparato
rinkodaros teisé suteikta ir juo prekiaujama pagal gramteigiamy ir gramneigiamy aerobiniy ir
anaerobiniy organizmy sukeliamy_infekciju gydymo indikacija.

Rinkodaros teisés turetojas pasinaudojo galimybe suderinti 3 modulj ir pateiké atnaujintg Bendrajq
kokybés santrauka (angl. Quality Overall Summary, QOS). Atsizvelgdamas | pranesimg, Zmonéms
skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP) nusprendé | Sig procediirg nejtraukti trigubo derinio
(vartojamo | raumenj kartu su lidokainu). Po pradinio vertinimo aptarti keli neiSspresty klausimy
sgrasai. CHMP rengimo grupé buvo susaukta du kartus.

4.1 skyrius. Terapinés indikacijos

Rinkodaros teisés turétojas pasitlé suderinty indikacijy sarasa, remdamasis Siuo metu galiojanciomis
gairémis (2009 m. rugséjo meén. EB gairémis dél preparato charakteristiky santraukos ir pranesimu dél
bakterinéms infekcijoms gydyti skirty vaistiniy preparaty vertinimo rekomendacijuy (CPMP/EWP/558/95
rev 1, angl. Note for Guidance on Evaluation of Medicinal Products Indicated for Treatment of Bacterial
Infections, 2004) ir rinkodaros teisés turétojo Pagrindine specifikacija (angl. Core data sheet, CDS).
CHMP pateiké bendrasias pastabas dél 4.1 skyriaus, atkreipdamas démesj | tai, kad pagal pranesimg
rizikos santykj ir apima infekcijy, su kuriomis paprastai susiduriama, rasiy ir ju sunkumo spektra.
Indikacijos turi bati susijusios su tam tikra infekcija (infekcijos pazeista kiino dalimi). Jeigu vaistg
galima naudoti tam tikrose pacienty subpopuliacijose (pvz., imuniteto sutrikimy turintiems pacientams
gydyti), vis tiek biatina suformuluoti kuo konkretesnes indikacijas, atsiZzvelgiant | turimus duomenis.
Toliau aptariamos konkrecios indikacijos pagal infekcijos vietg. Kalbant apie visas indikacijas, klinikinés
praktikos ir nacionaliniy gydymo rekomendacijy skirtumai suvienodinami Siuo sakiniu ,Reikéty
atsizvelgti j oficialias rekomendacijos dél tinkamo antibiotiky vartojimo".

1. Apatiniy kvépavimo taky infekcijos

CHMP jvertino pateiktus duomenis, bet nusprendé, kad terminai ,kvépavimo taky infekcija" ir ,apatiniy
kvépavimo taky infekcijos" yra abstraktis ir kad galima skirtingai suprasti jy tikslig reikSme, todél
padalijo diskusijg | dvi dalis — dél bendruomeneje jgytos pneumonijos (BIP) ir hospitalinés pneumonijos
(HP), jskaitant su plauciu ventiliatoriumi susijusig pneumonijg (PVSP).

Dél BIP - atkreipé démesj, kad teikiant pirmine rinkodaros teisés paraiskg pateikti nepalyginamieji
tyrimai buvo atlikti dalyvaujant pacientams, kurie sirgo kvépavimo taky infekcijomis, jskaitant apatiniy
kvépavimo taky infekcijas ir létinio bronchito paimeéjimg (LBP). CHMP nusprendé, kad LBP indikacijai
negalima pritarti, kadangi nebuvo atliktas pranasumo tyrimas.

Dél HP - CHMP susipaZino su pateiktais palyginamaisiais tyrimais, kuriuose dalyvavo pacientai,
sergantys tik HP, HP, jskaitant PVSP, arba tik PVSP. Siy tyrimy metu buvo taikomi skirtingi gydymo
Tazocin rezimai ir naudojami jvairls palyginamieji preparatai, kuriy kiekvienas - skirtinguose
tyrimuose - buvo skiriamas kartu su aminoglikozidu arba be jo. Irodymy visuma leidzia manyti, kad
4,5 g dozeé, vartojama kas 8 arba geriau kas 6 val., yra pakankamai veiksminga gydant HP ir PVSP
sergancius pacientus. Todél CHMP nusprendé, kad pakanka jrodymy Tazocin naudojimui gydant HP ir
PVSP pagristi.
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CHMP padaré iSvadg, kad rinkodaros teisés turétojas pateiké pakankamai jrodymu, kad Tazocin yra
veiksmingas gydant apatiniy kvépavimo taky infekcijas. CHMP nuomone, Tazocin yra labai naudingas
vaistas dél savo plataus antibakterinio veikimo, jskaitant poveikj gramteigiamiems ir gramneigiamiems
ligy sukeléjams, anaerobams ir keliems daugeliui vaisty atspariems organizmams, kuriy paprastai
aptinkama esant nozokominéms infekcijoms. Bitent dél Sios prieZasties, Sio vaisto nereikéty vartoti
sergant lengvesnés formos infekcijomis, kurias galima gydyti tinkamesnémis pakaitinémis priemonémis,
0 naudoti tik sunkiai sergantiems pacientams gydyti, kai dél BIP pacientg bitina hospitalizuoti. Taigi,
pritardamas CHMP rengimo grupés nuomonei, atsizvelgdamas | gausia klinikine patirtj ir nepaisydamas
nedidelés duomeny apimties, CHMP nusprendé, kad Tazocin veikia daugumag organizmy, kurie sukelia
sunkios formos BIP, HP ir PVSP. CHMP patvirtino Sig suderintg indikacijq:

~Sunkios formos plauciy uzdegimas, jskaitant hospitaline pneumonijg ir su plauciy ventiliatoriumi
susijusiag pneumonijq".

2. Slapimo taky_infekcijos

CHMP jvertino pateiktus duomenis ir atkreipé démes;j | tai, kad daugumos valstybiy nariy preparato
charakteristiky santraukose indikacijy sarase nurodytos Slapimo taky infekcijos, o kai kuriose kitose
santraukose - tik komplikuotos Slapimo taky infekcijos. Atsizvelgiant | daugelj klinikiniy tyrimy, Tazocin
farmakokinetines savybes ir jo antibakterinio veikimo spektra, pagal Sig indikacijg vartojamas vaistas
yra veiksmingas, taCiau CHMP taip pat atkreipé démesj, kad nekomplikuotos Slapimo taky infekcijos
yra labai paplitusios ir pagal tarptautinius rekomendacijy dokumentus rekomenduojamos kelios
galimos gydymo priemonés, paprastai neskiriant Tazocin. Kaip minéta pirmiau, piperacilino ir
tazobaktamo derinj reikéty pasilikti tiems atvejams, kai tikrai reikia plataus veikimo spektro vaisto, t. y.
nenaudoti jo ne sunkios formos infekcijoms gydyti. Todél CHMP nusprendé, kad Tazocin netinkamas
iprastam nekomplikuoty slapimo taky infekcijy gydymui. Atsizvelgiant | kitus preparatus, kuriy
informaciniai dokumentai buvo neseniai suderinti, ir vadovaujantis klinikine praktika, buvo pasilyta
siauresné indikacija - komplikuotos Slapimo taky infekcijos ir pielonefritas. Po diskusijy su CHMP
rengimo grupe, atsizvelgdamas j visus turimus duomenimis, CHMP nusprendé susiaurinti indikacijq ir
patvirtino tokig indikacijos formuluote:

~Komplikuotos slapimo taky infekcijos (jskaitant pielonefritg)”.

3. Virskinimo trakto, tulzies ir pilvo infekcijos

CHMP jvertino pateiktus duomenis ir atkreipé demes;j i tai, kad visos susijusios valstybés nares |
preparato charakteristiky santraukg jtrauke pilvo ertmeés infekcijy indikacijg, nors tiksli jos formuluote
skyrési. CHMP perziliréjo rinkodaros teisés turétojo pasililyma suderinti indikacijq atsizvelgiant |
dabartines gaires ir nusprendé, kad turimi jrodymai patvirtina, kad pagal Sig indikacijg gydomiems
pacientams reikia skirti po 4,5 g Tazocin kas 8 val. Po diskusijy su CHMP rengimo grupe,
atsizvelgdamas | visus turimus duomenis, CHMP nusprendé susiaurinti indikacijg ir patvirtino tokig,
indikacijos formuluote:

,~Komplikuotos pilvo ertmés infekcijos".

4. Odos ir minkStyjy_audiniy_infekcijos

CHMP jvertino pateiktus duomenis, taciau atkreipé démesj, kad visi palyginamieji tyrimai atlikti taikant
pradinj JAV patvirtintg gydymo rezimg - 3,375 g kas 6 val. CHMP teigimu, tyrimai leidzia manyti, kad
Tazocin yra veiksmingas gydant komplikuotas odos ir minkstujy audiniy infekcijas ir iSreiSké nuomone,
kad Tazocin sauguma_ ir veiksminguma gydant odos ir minkstyjy audiniy infekcijas pagrindzia daugelis
klinikiniy tyrimy, akademinés bendruomenés parengtos gydymo gairés ir klinikinéje praktikoje
sukaupta patirtis. Taciau rinkodaros teisés turétojo pasidlyta formuluoté neatitiko bendros europinés
terminologijos ir keliy neseniai uzbaigty procediry dél generiniy vaisty metu vartotos formuluotés. Po
diskusijy su CHMP dokumenty rengimo grupe, atsizvelgdamas | visus tyrimus duomenis, CHMP
nusprendeé susiaurinti indikacijq ir patvirtino tokig indikacijos formuluote:

~Komplikuotos odos ir minkStyjy audiniy infekcijos (jskaitant diabetinés pédos infekcijas)".

5. Neutropenija serganciy_pacienty infekcijos

CHMP susipazino su pateiktais duomenimis. Po diskusijy su CHMP dokumenty rengimo grupe,
atsizvelgdamas | visus turimus duomenis, CHMP nusprendé performuluoti indikacijq ir patvirtino tokig
indikacijos formuluote:

~Preparatu Tazocin galima gydyti neutropenija sergancius pacientus, kuriy karsciavimo galima
priezZastis yra bakteriné infekcija".
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6. Septicemija, bakteriemija

CHMP susipazino su pateiktais duomenimis ir pripazino, kad keli tyrimai jrodo Tazocin saugumag ir
veiksminguma gydant septicemija sergancius pacientus ir kad plataus veikimo vaistai, kaip antai
piperacilino ir tazobaktamo derinys, tokiais atvejais yra placiai naudojami klinikinéje praktikoje. CHMP
atkreipé démesj, kad daugiausia patvirtinamujy jrodymy gauta atlikus tyrimus su febriline neutropenija
serganciais pacientais ir kad tik mazdaug ketvirtadalis jvairiuose tyrimuose dalyvavusiy pacienty sirgo
bakteriemija. Atkreiptas démesys | tai, kad piperacilino ir tazobaktamo derinio veiksmingumas buvo
panasus | tyrimo metu naudoto palyginamojo vaisto veiksminguma ir kad visiems bakteriemija
sergantiems pacientams buvo nustatyta dar viena ar kelios kitos indikacijos. I bendrg analize buvo
jtraukti pacientai, kuriy kraujo meéginiy kultlry tyrimo rezultatai buvo teigiami, taciau né viename is
tyrimy Sie pacientai nebuvo i$ anksto apibrézti, todél yra labai didelé tikimybé, kad dauguma is Siy
pacienty neatitikty sepsio kriterijy. Taciau CHMP, atsizvelgdamas | CHMP dokumenty rengimo grupés
nuomone, nepaisydamas to, kad duomeny apie Sig indikacijg yra labai nedaug ir pripazindamas
sunkumus, kuriy kyla atliekant retrospektyvine analize, laikési nuomonés, kad piperacilino ir
tazobaktamo derinio antibakterinio veikimo spektras yra platus ir todel jis yra tinkamas vaistas
bakteriemijai gydyti. CHMP patvirtino Sig suderintg indikacijg:

,Pacienty, serganciy bakteriemija, kuri susijusi arba gali bati susijusi su viena is pirmiau isvardyty
infekcijy, gydymas".

7. Ginekologinés infekcijos, jskaitant pogimdyminj endometritg ir dubens uzdegimine ligg
CHMP susipazino su pateiktais duomenimis, taciau nusprendé, kad patvirtinti deklaruojama placig
indikacijg arba salyginj Sios indikacijos variantg negalima. Todél CHMP Sig indikacijg iSbraukeé.

8. Kauly_ir sgnariy_infekcijos

CHMP susipazino su pateiktais duomenimis ir atkreipé démesj, kad kauly ir sgnariy infekcijy indikacija
patvirtinta mazdaug puséje ES valstybiy nariy. Taciau vienintelis tyrimas, kuris pateiktas su pirmine
paraiska suteikti pagal kauly ir sanariy infekcijy indikacijg vartojamo Tazocin rinkodaros Europoje teise,
buvo atviras ne palyginamasis tyrimas, be to, nepateikta jokiy papildomy duomeny i$ palyginamujy
tyrimy. Pateikti trijy vienos dozés atviry tyrimy, kuriais siekta nustatyti piperacilino ir tazobaktamo
penetracijos charakteristikas, rezultatai, tadiau vien Siy duomeny nepakako deklaruojamai indikacijai
patvirtinti. Nors farmakokinetiniai duomenys leidzia manyti, kad piperacilino ir tazobaktamo
koncentracija kauliniame ir sinoviniame audinyje yra pakankama daugumai jautriy organizmy,
sukeliamy infekcijy gydyti, manoma, kad turimy Kklinikiniy dokumenty yra pernelyg mazai ir jy
nepakanka kauly ir sgnariy infekcijy gydymo indikacijai pagristi. Todél CHMP Sig indikacijg iSbrauké.

9. Naujagimiai ir vaikai

CHMP susipazino su pateiktais duomenimis ir nusprendé, kad suaugusiujy tyrimo duomenys yra
tinkami ir kad farmakokinetine informacija galima naudoti, siekiant ekstrapoliuoti veiksminguma vaiky
populiacijai. Kadangi klinikiniy duomeny apie vaikus yra labai nedaug ir daugiausia jy bus gauta
ekstrapoliavus duomenis i$ suaugusiyjy populiacijos, Siy indikacijy priimtinumui Sioje populiacijoje
jtakos turés suaugusiyjy populiacijoje pripazintos indikacijos. Atsizvelgdamas | pateiktus duomenis ir
klinikine patirtj, susijusiq su piperacilino ir tazobaktamo derinio saugumu ir veiksmingumu gydant
neutropenija sergancius ir ja nesergancius vaikus, CHMP nusprendé, kad sprendimas | pediatrines
indikacijas jtraukti neutropenija serganciy vaiky indikacijas yra pagristas. Sukaupta labai daug
klinikinés patirties gydant neutropenija sergancius suaugusiuosius ir vaikus nuo 2 mety, kuriy galima
karsciavimo priezastis buvo bakterinés infekcijos (daznai preparatqg skiriant kartu su aminoglikozidu), o
piperacilino ir tazobaktamo derinio saugumas gydant imuniteto sutrikimy neturincius pacientus

ir farmakokinetiniai duomenys, gauti atlikus palyginamuosius tyrimus su suaugusiaisiais ir vaikais, taip
pat patvirtina Sio derinio sauguma_ir veiksminguma gydant pilvo ertmeés infekcijomis sergancius vaikus.
CHMP patikslino indikacijos formuluote, siekdamas, kad joje bty atsizvelgta | pagrindinio tyrimo
populiacijg ir dabartine praktika, ir suderino jg su suaugusiyjy indikacija. Taigi, CHMP patvirtino Sias
suderintas indikacijas:

LNaikai nuo 2 iki 12 mety
- Komplikuotos pilvo ertmés infekcijos.

Preparatu Tazocin galima gydyti neutropenija sergancius vaikus, kuriy karsciavimo galima prieZastis
yra bakteriné infekcija".
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4.2 skyrius. Dozavimas ir vartojimo metodas

Dél vartojimo metodo - atsizvelgdamas | veiksmingumo ir laiko, per kurj laisvo (nesuristo) vaisto
koncentracija kraujyje virSija minimalig inhibicine koncentracijg (MIK) (T > MIK), rysj, CHMP
rekomendavo vaistg vartoti atliekant 30 min. trukmés infuzijg. Gydant bakterijy, kuriy MIK vertés yra
didesnés, sukeliamas infekcijas vaisto dozes reikés vartoti dazniau, o jautresniy bakterijy sukeliamoms
infekcijoms gydyti pakaks retesnio dozavimo. Suaugusiems pacientams ir paaugliams (nuo 12 mety)
preparato dozavimas priklauso nuo infekcijos sunkumo ir vietos bei indikacijos. CHMP pritaré 4 g
piperacilino ir 0,5 g tazobaktamo dozei, kuri skiriama kas 6-8 val. CHMP taip pat parengeé doziy lentele.
Be to, CHMP sutaré, kad pacientams, kuriy kepeny veikla sutrikusi, nebdtina koreguoti preparato dozés.
Dél vaiky nuo 2 iki 12 mety, kuriy inksty veikla nesutrikusi — CHMP pritaré, kad neutropenija
sergantiems vaikams reikéty skirti 80/10 mg/kg doze kas 6 val., o sergantiems sunkiomis pilvo ertmés
infekcijomis - 100/12,5 mg/kg kas 8 val. CHMP sutare dél teiginio, kad esant daugumai indikacijy
iprasta gydymo trukmé yra 5-14 dieny, tadiau gydyma reikéty testi tiek, kiek reikia, atsizvelgiant |
infekcijos sunkuma, ligos sukéléjg (-us) ir paciento blklés pageréjima atsizvelgiant | klinikinius ir
bakteriologinius rodiklius. Uzbaigdamas, CHMP patvirtino suderintg 4.2 skyriaus formuluote.

4.3 skyrius. Kontraindikacijos

I skyriy jtraukta informacija apie padidéjusj jautrumg veikliosioms medziagoms arba bet kuriai
pagalbinei medziagai ir su tam tikromis preparaty klasémis susijusj padidéjusj jautrumag B-laktamams
ir B-laktamaziy inhibitoriams, o rinkodaros teisés turétojas pasitlé formuluote, atitinkancia dabartine
bendrovés Pagrindine specifikacija. CHMP patvirtino suderintg 4.3 skyriaus formuluote.

4.4 skyrius. Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Rinkodaros teisés turétojo pasitlymas atitiko bendrovés Pagrindine specifikacija. CHMP pritare
rinkodaros teisés turétojo pasillymui, taciau Siek tiek papildé tekstg, visy pirma, | ji itraukdamas
ispéjima dél preparato vartojimo pacientams, kuriems nepasireiSkia sunkios padidéjusio jautrumo
reakcijos ne peniciliny grupés B-laktamams, taciau galbiit yra pasireiskusios nesunkios reakcijos, ir ji
papildydamas jspéjimu dél pseudomembraninio kolito. Taip pat j skyriy jtrauktas teiginys deél preparatui
atspariy organizmy atsiradimo. CHMP patvirtino suderintg 4.4 skyriaus formuluote.

4.5 skyrius. Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Rinkodaros teisés turétojas iSvardijo medziagas, kurios sqveikauja su Siuo vaistiniu preparatu
(depoliarizuojantys raumeny relaksantai, geriamieji antikoaguliantai, metotreksatas, probenecidas,
aminoglikozidai ir vankomicinas) ir apzvelgé nacionaliniu lygmeniu patvirtinty 4.5 skyriaus formuluociy,
skirtumus. Rinkodaros teisés turétojas pasiilé suderintg 4.5 skyriaus formuluote, atitinkancig
bendrovés Pagrindine specifikacijg. CHMP pritaré turimai informacijai apie sqveikos tyrimus ir patvirtino
suderintg 4.5 skyriaus formuluote.

4.6 skyrius. Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Rinkodaros teisés turétojas pareiské, kad 4.6 skyriaus ,Néstumo ir Zindymo laikotarpis" turinys visy
Saliy preparato charakteristiky santraukose yra toks pat, nors vartojama formuluoté Siek tiek skiriasi.
Rinkodaros teisés turétojas pateiké sitiloma formuluote, atitinkancig bendrovés Pagrindine specifikacija.
CHMP nusprendé, kad rinkodaros teisés turétojo pateikti argumentai priimtini, taciau | tekstg taip pat
jtrauké uzuoming apie gyviny tyrimus, kuriy metu nustatytas toksinis poveikis jy vystymuisi. CHMP
patvirtino suderintg 4.6 skyriaus formuluote.

4.7 skyrius. Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Rinkodaros teisés turétojas pasidlé formuluote, atitinkancig bendrovés Pagrindine specifikacija. CHMP
patvirtino patikslintg suderintg 4.7 skyriaus formuluote.

4.8 skyrius. Nepageidaujamas poveikis

Rinkodaros teisés turétojas nenustaté jokiy svarbiy 4.8 skyriaus skirtumy nacionaliniu lygmeniu
patvirtintose preparato charakteristiky santraukose. Kelios valstybés narés vartojo pasenusig organy
sistemy klasiy formuluote ir kai kuriais atvejais buvo nurodyti skirtingi nepageidaujamy reakcijy
dazniai. Rinkodaros teisés turétojas apzvelgé nacionaliniu lygmeniu patvirtinty formuluodiy skirtumus ir
pasitlé suderintg Sio skyriaus formuluote, atnaujintg atsizvelgiant | dabartine MedDRA terminologija.
Visy Saliy preparato charakteristiky santrauky 4.8 skyrius atitinka Rinkodaros teisés turétojo
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Pagrindine specifikacija. CHMP nusprende, kad rinkodaros teisés turétojo pateikti argumentai sitGlomai
formuluotei pagristi yra priimtini ir patvirtino suderintg 4.8 skyriaus formuluote.

4.9 skyrius. Perdozavimas

Rinkodaros teisés turétojas apzvelgé Siuo metu patvirtintos 4.9 skyriaus formuluotés ir bendrovés
Pagrindine specifikacijg atitinkancios sitilomos suderintos formuluotés skirtumus. CHMP nusprendé, kad
rinkodaros teisés turétojo argumentai priimtini, taciau teksta papildé sakiniu apie tai, kad perdozavus
vaisto gydyma reikéty nutraukti, ir kad Sio vaisto antidoto néra. UzZbaigdamas, CHMP patvirtino
suderintg 4.9 skyriaus formuluote.

5.1 skyrius. Farmakodinaminés savybés

Rinkodaros teisés turétojas pareiské, kad visy Saliy preparato charakteristiky santraukose yra visa
bidtina informacija, taciau teiginiai skiriasi savo iSsamumu. Visos valstybés narés naudoja ta paciq
minimalig inhibicine koncentracijg (MIK), grindziamg JK nustatytomis poveikio ribomis, taciau dél
patvirtinimy, nacionaliniu lygmeniu ir skirtingo patvirtinimo laiko Siy duomeny pateikimas Siek tiek
skyrési; taip pat Siek tiek skyrési vaistui jautriy organizmy suvestiné (sgrasas). Rinkodaros teisés
turétojas pateiké in vitro duomenis tik Siam skyriui pagristi ir nustaté ligy sukeéléjus, kuriuos veikiant
vaistiniais preparatais klinikiniy tyrimy metu buvo jrodytas klinikinis veiksmingumas. CHMP pareikalavo
visiSkai perrasyti $j skyriy, grieztai vadovaujantis dabartinémis gairémis (praneSimu dél bakterinéms
infekcijoms gydyti skirty vaistiniy preparaty vertinimo rekomendacijy, CPMP/EWP/558/95 rev 1) ir | ji
nejtraukti pernelyg iSsamaus organizmy rasiy sgraso. Taigi, buvo iSvardytos tik EUCAST nustatytos
MIK poveikio ribos ir tik su patvirtinta indikacija susijusios organizmy rdsys. Rinkodaros teisés
turétojas perzilréjo organizmy, kurie paprastai yra jautris vaistiniam preparatui, rasiy lentele. CHMP
pritaré perziGirétam pasillymui ir patvirtino suderintg 5.1 skyriaus formuluote.

5.2 skyrius. Farmakokinetinés savybés

Rinkodaros teisés turétojas pareiské, kad nors visy valstybiy nariy preparato charakteristiky
santraukose pateikta bitinoji informacija, teiginiai skiriasi savo iSsamumu. Rinkodaros teisés turétojas
pasitlé formuluote, atitinkancig bendrovés Pagrindine specifikacija, ir pateiké patvirtinamuosius
duomenis. Suderinta 5.2 skyriaus formuluoté buvo patvirtinta.

5.3 skyrius. Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Rinkodaros teisés turétojas pareiské, kad nors visy valstybiy nariy preparato charakteristiky
santraukose pateikta butinoji informacija, teiginiai skiriasi savo iSsamumu. Rinkodaros teisés turétojas
pasillé suderintg formuluote, atitinkancig bendrovés Pagrindine specifikacija. CHMP | Sj skyriy jtrauké
tik tg ikiklinikiniy tyrimy informacija, kuri svarbi vaistg skiriantiems gydytojams, taip pat Siuo metu
turimas Zinias apie preparato toksinj poveik| reprodukcijai (atsizvelgdamas | neseniai uzbaigty ES
procediiry dél | piperacilino ir tazobaktamo derinj panasiy generiniy vaisty metu patvirtintg tekstq),
iskaitant paskelbty duomeny apie piperacilino ir tazobaktamo toksinio poveikio reprodukcijai tyrimus
santrauka. Rinkodaros teisés turétojas sutiko ir CHMP patvirtino suderintg 5.3 skyriaus formuluote.

6 skyrius. FARMACINE INFORMACIJA

CHMP pritaré rinkodaros teisés turétojo pasitlymams ir patvirtino suderintas Siy skyriy formuluotes:
6.1 skyriaus ,Pagalbiniy medziagy sgrasas", 6.2 skyriaus ,Nesuderinamumas". 6.3 skyriaus
~Tinkamumo laikas", 6.4 skyriaus ,Specialios laikymo salygos", 6.5 skyriaus ,Talpyklés pobudis ir jos
turinys" ir 6.6 skyriaus ,Specialls reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti".

3 modulis

Rinkodaros teisés turétojas pateiké apzvalginj chemijos, gamybos ir kontrolés nukrypimy dokumentg
(angl. CMC-Divergence Overview), kuriame aprasomi visuose esamuose nacionaliniuose dokumenty
rinkiniuose padaryti pakeitimai. Rinkodaros teisés turétojas pateiké ir aptaré su kiekvienu i$ trijy
veikliyjy medziagy gamintojy (dviem piperacilino gamintojais ir vienu tazobaktamo gamintoju)
susijusig bendrgja informacija, gamyba, veikliosios medZiagos kontrole, etaloninj standartg arba
medziagas, talpykliy uzdarymo sistema ir stabiluma. Kalbédamas apie vaistinj preparata, rinkodaros
teisés turétojas pristaté ir aptaré vaistinio preparato aprasyma ir sudétj, farmacinj vaisto kirimo
procesg, gamyba, pagalbiniy medziagy kontrole, vaistiniy preparaty kontrole, etaloninj standarta,
talpykliy uzdarymo sistemg ir stabiluma. Pateikus kelis paaiSkinimus, rinkodaros teisés turétojo
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pasitilymas buvo patvirtintas ir CHMP patvirtino suderinta 3 modulj. AtsiZzvelgiant | 3 modulj,
atnaujintas ir 2 modulis (QOS).

Preparato charakteristiky santraukos, Zenklinimo ir pakuotés lapelio

pakeitimo pagrindas

Kadangi

e kreipimosi procediira buvo susijusi su preparaty charakteristiky santraukos, zenklinimo ir pakuotés
lapelio suderinimu;

e rinkodaros teisés turétojy sitlomi preparaty charakteristiky santrauka, zenklinimas ir pakuotés
lapelis jvertinti atsiZvelgiant | pateiktus dokumentus ir komitete jvykusig moksline diskusijg;

CHMP rekomendavo i$ dalies pakeisti Tazocin ir susijusiy pavadinimy_ (zr. I priedq), kuriy preparato
charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés lapelis pateikiami III priede, rinkodaros teises.
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