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ZINATNISKIE SECINAJUMI UN PAMATOJUMS IZMAINAM ZALU APRAKSTOS UN
LIETOSANAS PAMACIBAS



ZINATNISKIE SECINAJUMI

MOKSIFLOKSACINU SATUROSU IEKSKIGI LIETOJAMU ZALU ZINATNISKA
NOVERTEJUMA KOPSAVILKUMS (sk. I Pielikumu)

Moksifloksacins ir fluorhinolonu grupas antibiotika ar plasu iedarbibas spektru un baktericidam
1pasibam. Eiropas Savieniba (ES) moksifloksacina apvalkotas tabletes ir indictas, lai arst€tu akiitu
bakterialu sinusitu (ABS), hroniska bronhita akfitu saasindgjumu (acute exacerbation of chronic
bronchitiss AECBS), ka ari arpus stacionara iegiitu pneimoniju (community acquired pneumonia-CAP),
iznemot smagus gadijumus. Terapeitiska deva ir 400 mg diena 7 dienas ABS gadijuma, 5-10 dienas -
AECB un 10 dienas CAP gadijuma. ES moksifloksacins ir registréts visas dalibvalstis, veicot
savstarpgjas atziSanas procediiru vai ari valsts zalu registracijas procediiru.

Smaga hepatotoksicitate, kardiotoksicitate, ieskaitot QTC intervala pagarinaSanos, smagas adas
reakcijas, Clostridium difficile ierosinats kolits, cipslu un muskulu toksicitate (ieskaitot rabdomiolizi)
ir nozimigi moksifloksacina terapijas riski, kas jau ir uzskaititi informacija par preparatu un kuru
sastopamiba tiek ripigi kontroléta.

2007. gada oktobrt vertgjot 15. un 16. PSUR par moksifloksacinu tika ieverotas biitiskas baZas
attieciba uz droSumu, tai skaita dzivibu apdraudos$i hepatotoksicitates gadijumi. Tika izvErtétas visas
lidz 2007. gada 30. septembrim konstatétas hepatiskas reakcijas (smagas un tadas, kas nav uzskatamas
par smagam), ka arT vispargja moksifloksacina terapijas ieguvuma/riska attieciba.

No 48 konstatetajiem iesp&jams ar moksifloksacinu saistitajiem aknu darbibas traucgjumu
gadijumiem, kas beidzas ar pacienta navi dazadu iemeslu d€], astoni tika atziti par iesp&jams
moksifloksacina izraisitiem letaliem hepatotoksicitates gadijumiem. Trijos no tiem moksifloksacinu
lietoja, lai arstétu mazak smagas slimibas (sinusttu, faringitu un akiitu bronhitu).

Sie konstatgjumi un jauniegiitie dati (novérojumu un klinisko pétijumu dati) Java secinat, ka smagi
aknu bojajumi, lietojot moksifloksacinu, rodas biezak neka lietojot salidzinasanai lictotas zales.

kura saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107. pantu inform&a dalibvalstis, Eiropas Zalu agenttru
(EMEA) un Eiropas Komisiju (EK) par savu nodomu grozit visus iekskigi lietojamu moksifloksacinu
saturoSu zalu registracijas apliecibas, svitrojot tajas indikacijas attieciba uz ABS un AECB un
ierobezojot indikaciju attieciba uz CAP.

CHMP izskatfja visu registracijas apliecibu ipasnicku (RAI) iesniegto informaciju par iekskigi
lietojama moksifloksacina ieguvuma riska attiecibu visas min&tajas indikacijas.

Moksifloksacins ir izradijies efektivs visas apstiprinatajas indikacijas. Tomér, neskatoties uz o faktu,
baZas rada zalu droSuma profils.

CHMP atzimgja..

ABS

Aktits bakterials sinusits (ABS) visuma nav smaga infekcija, un ir saistita ar augstu spontanas
izbeigSanas patsvaru (90%). Bitiska dala kltniskaja praks€ izmantoto zalu tika izrakstitas empiriski
un neparliecinoties par bakterialo izcelsmi. Lai gan moksifloksacins ir izradijies efektivs, pieejamie
dati ir ierobezoti, jo pétijumi, galvenokart, tika veikti salidzinot §1 lidzekla iedarbibu ar citu lidzeklu
iedarbibu, un vienigais placebo kontrolStais p&tijums nesp&ja apliecinat statistisko parakumu par
placebo. Bazas radija tas, ka, arstgjot infekciju ar augstu spontanas izbeigSanas (nelietojot antibiotikas)
Ipatsvaru, pieaug smaga un pat dzivibu apdraudoSa riska iesp&a. Tomer moksifloksacina
ieguvumu/riska attieciba var biit labvéliga, ja citu antibiotiku lieto$ana ir izradijusies neveiksmiga vai
§ts antibiotikas izmantot nav iesp&jams.

AECB

Antibiotiku terapijas lietderibu, arstjot hroniska bronhita akiitus saasindgjumus (acute exacerbation of
chronic bronchitissAECB) apstiprinaja vairakas publikacijas, tai skaita metaanalize, ka arT nesen
veiktais sistematiskais parskats, ko izstradaja Cochrane centrs. Tas lauj secinat, ka antibiotikas,
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salidzinot ar placebo, samazina mirstibu, ka ari labvéligi iectekm& plauSu funkcijas. Tomér tika
atziméts, ka v€l nesen AECB del veiktie salidzinoSie pétijumi, kuru meérkis bija apliecinat zalu
lidzvertibu, neuzradija kadas antibiotiku klases parakumu pari citam klasem. Turklat lielakaja dala II1
fazes petijumu, kas tika izstradati, lai paraditu, ka moksifloksacins nav sliktaks par citam zaleém, netika
izmantots ieteiktais izv€les Iidzeklis. Lidz ar to, ta ka nav skaidrs, ka antibiotiku izvéle pie AECB
ietekmé arsté$anas iznakumu, uzmaniba ir japievers dazadu antibiotiku lictoSanas droSuma profiliem.
Nemot vera drosuma profilu, ka arT to, ka AECB var izradities mazak smaga infekcija ar augstu
spontanas izbeigSanas Tpatsvaru un bakteriju klatbiitni tikai 50% saasinajumu gadijumos, ieguvuma un
riska attieciba ir uzskatama par labvéligu tikai tad, ja moksifloksacins netiek izmantots ka pirmas
kartas Iidzeklis.

CAP

Klmiskais pétijums un publikaciju dati apliecina, ka moksifloksacins CAP gadijumos kopuma ir
noderigs. Turklat, pemot vera to, kadas vel antibiotikas ir iesp&jams lietot, ka arT izraisitaja rezistenci,
dazreiz arstéjot vieglu vai mérenu CAP tika konstatéts moksifloksacina parakums par citiem
lidzekliem. Tomér, nemot véra droSuma profilu ar liclaku apdraud&uma iesp&ju, moksifloksacins
biitu jalieto tikai tad, ja nav iesp&jams izmantot antibakterialus lidzeklus, ar kuriem parasti iesaka sakt
arstet So infekciju.

Nemot veéra iepriekSmingto, CHMP ieteica moksifloksacinu saturosu zalu (iekskigi lietojami preparati)
indikacijas ierobezot 1idz otras kartas terapijai, ka ar1 veikt izmainas zalu informacija, icklaujot noradi
par letaliem hepatotoksicitates gadijumiem, QTC intervala pagarinaSanas riska faktoriem, ka ari
pastiprinot bridinajumus par Clostridium difficille izraisttu kolitu un paslu veidosanos uz adas.

PAMATOJUMS IZMAINAM ZALU APRAKSTOS UN LIETOSANAS PAMACIBAS
Ta ka,

Komiteja néma vera istenoto procediiru atbilstosi grozitas Direktivas 2001/83/EK 107. pantu attieciba
uz iekskigi lietojamam moksifloksactnu saturo$am zalém.

Nemot véra pieejamos datus, komiteja secinaja, ka iekskigi lietojamu moksifloksacinu saturo$u zalu
ieguvuma un riska attieciba apstiprinatajas un izskatiSanai paklautajas indikacijas ir labveliga, ja to
lieto ka otras kartas lidzekli. ABS un AECB gadijumos moksifloksacins jalieto tikai tad, ja
antibakterialos Iidzeklus, ar kuriem parasti iesaka sakt arstét So slimibu, izmantot nav iesp&ams vai
arT, ja ar Siem Iidzekliem nevargja izarstet infekciju. CAP gadijumos §1s zales jalieto tikai tad, ja nav
iespgjams izmantot antibakterialos Iidzeklus, ar kuriem parasti iesaka sakt §1s slimibas arst€Sanu.

Nemot veéra pieejamos datus par droSumu, komiteja secindja, ka zalu informacija ir jamin letali
hepatoksicitates gadijumi, QTcC intervala pagarinasanas riska faktori, un ir japastiprina bridinajumi par
Clostridium difficille izraisitu kolitu un paslu veido$anos uz adas.

Lidz ar to CHMP ieteica veikt izmainas moksifloksacinu saturosu zalu attiecigajos zalu aprakstu un
lietoSanas pamacibu apaksSpunktos (skatit III pielikumu).



