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Eiropas Zalu agentiira ir pabeigusi polimiksinus saturoso
zalu lietas parskatisanu

leteikumi droSai lietoSanai pacientiem ar nopietnam, pret standarta
antibiotikam rezistentam infekcijam

Eiropas Zalu agentiira (EMA) 2014. gada 23. oktobri pabeidza antibiotikas kolistinu vai natrija
kolistimetatu (ko dévé par polimiksiniem) saturoSo zalu droSuma un efektivitates parskatiSanu un
ieteica veikt izmainas to zalu apraksta, lai nodrosinatu nekaitigu lietoSanu, arstéjot pret standarta
antibiotikam rezistentas nopietnas infekcijas.

Zales uz polimiksina bazes ir pieejamas kop$ 20. gadsimta 60—tajiem gadiem, bet, kad kluva
pieejamas antibiotikas, kas izraisa mazak blakusparadibu, to lietoSana strauji samazinajas. Dalgji Sis
ierobeZotas lietoSanas dé| ir saglabajusies natrija kolistimetata spé&ja iedarboties uz vairakam
baktérijam, kas kluvusas rezistentas pret bieZi lietotam antibiotikam. Tadé| pédéjos gados ir atsakta
polimiksinu lietoSana pacientiem, kuriem ir citas arstésanas iespé€jas ir ierobezotas. Tomér pasreizéja
pieredze ir radijusi bazas, ka pasreiz€jais zalu apraksts, jo Tpasi par devam un zalu iedarbibu
organisma (farmakokinétiku), varetu bit jaatjaunina. Tade] Eiropas Komisija lidza EMA parskatit
pieejamos datus un sniegt ieteikumus, vai ir javeic izmainas So zalu registracijas apliecibas un attiecigi
jaizdara grozijumi zalu apraksta.

Agentiras Cilvéekiem paredzéto zalu komiteja (CHMP) parskatija pieejamos datus par So zalu
farmakokinétiku, efektivitati un droSumu. Parskatitas tika zales, ko ievada injekcijas veida vai inhalé
skidruma veida plausas (lieto sistémiski) un kas satur natrija kolistimetatu, kas organisma parveidojas
par aktivo vielu kolistinu. Saja parskatidana netika ieklautas zales, ko lieto iekskigi (kas satur
galvenokart kolistinu un neuzsiicas organisma nozimigos daudzumos, bet iedarbojas viet€ji uz
zarnam), un zales, ko lieto arigi.

CHMP secinaja, ka natrija kolistimetata injekcijas vai infizijas (ievadiSanu pilienveida) ir javeic,
arstéjot tikai nopietnas, jutigu baktériju izraisitas infekcijas pacientiem, kuriem citas arstésanas
iesp€jas ir ierobezotas. Ja iesp&jams, Sis zales jalieto kopa ar citam piemérotam antibiotikam. Komiteja
ieteica devas vienmer izteikt starptautiskas vienibas (SV), bet, ta ka natrija kolistimetata devas var bat
izteiktas dazadi, zalu apraksta ir jaieklauj parrékinu tabula. Kritiski slimiem pacientiem jalieto lielaka
sakumdeva (piesatinosa deva), lai organisma atrak nodrosinatu efektivu antibiotikas limeni. Lai gan
dati bija loti ierobeZoti, Komiteja ieteica devas, kadas lietojamas pacientiem ar nieru darbibas
traucéjumiem un bérniem, ka ari sniedza noradijumus par devam pieaugusajiem, ievadot tiesi
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Skidruma, kas aptver galvas vai muguras smadzenes (intratekalas vai intraventrikularas injekcijas
veida).

CHMP secinadja, ka natrija kolistimetatu var ievadit ari inhalacijas veida vai ar izsmidzinataju, lai arstétu
baktérijas Pseudomonas aeruginosa izraisitas (hroniskas) infekcijas pacientiem ar cistisko fibrozi.
(Sausa pulvera veida inhal&jamam zalém ir citadas devas un izkliede organisma, un parskatiSanas
secinajumi uz tam neattiecas.)

CHMP atzinumu nosiitija Eiropas Komisijai, kas 2014. gada 16. decembri pienéma galigo Ieémumu, kas
ir spéka visa Eiropas Savieniba.

Informacija pacientiem

e Kolistins un natrija kolistimetats ir vecakas antibiotikas (kas pieder pie polimiksinu grupas), ko
dazkart lieto tadu infekciju arstéSanai, kas kluvusas rezistentas pret jaunakiem arstésanas
lidzekliem. Natrija kolistimetatu ievada injekcijas veida vai inhal€, un tas organisma parveidojas
par kolistinu.

e Tika parskatita pieejama informacija par natrija kolistimetatu, ka ari sniegti ieteikumi par ta
nekaitigu lietoSanu un atbilstosam devam.

e Natrija kolistimetata injekciju vai inflziju (ievadiSanu pilienveida) drikst izmantot vienigi, lai arstétu
nopietnas infekcijas pacientiem, kuriem citas arstéSanas iespéjas ir ierobezotas, parasti
kombinacija ar citu antibiotiku. Natrija kolistimetatu var inhalét ari Skidruma tvaiku veida, lai
arstétu plausu infekciju pacientiem ar cistisko fibrozi.

e Lai istenotu Sos ieteikumus, jaatjaunina natrija kolistimetatu saturoSo zalu apraksts.

e Pacientiem, kuriem ir jebkadi jautajumi par arstésanu, jakonsultéjas ar arstu vai farmaceitu.
Informacija veselibas aprupes specialistiem

Adentiras ieteikumi ir pamatoti ar pieejamo klinisko, farmakologisko un farmakokinétisko datu
parskatu, lai gan aizvien pastav nozimigi trikumi, jo Tpasi attieciba uz farmakokinétiku ipasam
populacijam, pieméram, bérniem un pacientiem ar nieru darbibas traucéjumiem. Paslaik notiekosaja
izpété varétu tikt ieglta plasaka informacija par So zalu farmakodinamiku un farmakokinétiku, lai
uzlabotu bazi pieradijumiem, ar kuriem pamatoti ieteikumi par devam. Tomér tika uzskatits, ka tikmér
visa Eiropas Savieniba zalu apraksts ir jaatjaunina, lai atspogulotu Sobrid zinamos faktus.

e Devas vienmeér ir jaizsaka natrija kolistimetata SV. VérsSoties pret atskiribam natrija kolistimetata
un kolistina stipruma izteiksmes veidos Eiropas Savieniba un citos regionos, pieméram, ASV un
Australija, kuru dél ir radusas klidas medicinas literatlira publicétajos zinojumos un varétu tikt
pielautas nopietnas k|ldas zalu lietoSana, zalu apraksta tiks ieklauta Sada tabula:

Natrija kolistimetats Natrija kolistimetats Kolistina bazes aktivitate
(SV) (mg/1) (KBA)
(mg/n*
12 500 1 0,4
150 000 12 5
1 000 000 80 34
4 500 000 360 150
9 000 000 720 300

 Aktivas vielas nominalais stiprums = 12 500 SV/mg.
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e Intravenoza natrija kolistimetata ievadisana ir indicéta pieaugusajiem un bérniem, tostarp
jaundzimusajiem, nopietnu, aerobu gramnegativu patogénu izraisitu infekciju arstésanai
pacientiem ar ierobezotam arstésSanas iesp&jam. Ja iesp&jams, jaapsver lietoSana vienlaikus ar citu
antibakterialu lidzekli.

e Jalieto attiecigam arstésanas vadlinijam atbilstoSa deva. Pamatojoties uz ierobezotiem pieejamiem
pieradijumiem, ieteicama deva pieaugusajiem ir 9 miljoni SV diena divas vai tris reizes devas |énas
intravenozas inflizijas veida, kritiski slimiem pacientiem jalieto piesatino$a deva 9 miljoni SV.
Pacientiem ar nieru darbibas traucéjumiem devas jasamazina atbilstosi kreatinina klirensam.

e Bérniem ieteicama deva ir no 75 000 Iidz 150 000 SV/kg tris reizes devu veida.

e Intravenozi ievadits natrija kolistimetats nozimiga daudzuma neskérso hematoencefalisko barjeru.
Vajadzibas gadijuma intraventrikularai ievadiSanai pieaugu3ajiem ieteicama deva ir 125 000 SV,
neparsniedzot to intratekalas ievadisanas gadijuma.

e Natrija kolistimetats intravenozi kopa ar citam potenciali nefrotoksiskam vai neirotoksiskam zalém
jalieto loti piesardzigi.

e Inhalacijas veida natrija kolistimetata Skidumus var izmantot Pseudomonas aeruginosa izraisitu
hronisku plausu infekciju arstésanai pieaugusajiem un bérniem ar cistisko fibrozi. Ieteicama deva
pieaugusajiem ir no 1 lidz 2 miljoniem SV 2-3 reizes diena un bérniem — no 0,5 lidz
1 miljonam SV divreiz diena, pielagojot devu atbilstosi stavokla smaguma pakapei un atbildes
reakcijai.

Paslaik paraléli notiek vél viena parskatisana, kura vérté zalu kvalitati un natrija kolistimetata stipruma
mérisanas un parbaudes veidu, un péc tas pabeigSanas iesp&jamas papildu izmainas zalu apraksta.

Papildu informacija par zalem

Polimiksini ir antibiotiku grupa, pie kuras pieder kolistins un natrija kolistimetats (prieksSzales, kas
organisma parveidojas par kolistinu) un kuras Eiropas Savieniba ir pieejamas kops$ 20. gadsimta 60—
tajiem gadiem jutigu infekciju arstésanai. Paslaik natrija kolistimetatu saturosas zales lietosanai
injekciju vai Skiduma vai izsmidzinajuma inhalaciju (izsmidzinamas zaju formas) veida ar dazadiem
tirdzniecibas nosaukumiem ir redistrétas Austrija, Belgija, Bulgarija, Horvatija, Cehija, Danija, Igaunija,
Francija, Vacija, Griekija, Ungarija, Irija, Italija, Luksemburga, Malta, Niderlandg, Polija, Portugalg,
Rumanija, Slovakija, Spanija, Zviedrija un Apvienotaja Karalisté. Natrija kolistimetats Eiropas
Savieniba ir redistréts ari lietoSanai sausa pulvera inhalaciju veida ar tirdzniecibas nosaukumu
Colobreathe.

Vairak par procediru

Polimiksinus saturoSo zalu parskatiSanu saka 2013. gada 16. septembri péc Eiropas Komisijas IGguma
saskana ar Direktivas 2001/83/EK 31. pantu. Kolistins un ta priekSzales natrija kolistimetats ir vienigie
polimiksini, kas ir apstiprinati kliniskai lietoSanai Eiropas Savieniba, un parskatiSsana aptvéra tikai zales,
ko lieto injekciju vai inhalaciju veida (kas visas satur natrija kolistimetatu).

Kolistinu saturosas zales ir pieejamas ari iekskigai vai arigai lietosanai, bet tas nav ietvertas Saja
parskata, jo uzskata, ka tas organisma nerada nozimigu aktivas vielas daudzumu.
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Sos datus parskatija Cilvékiem paredzéto zalu komiteja (CHMP), kas ir atbildiga par jautajumiem
saistiba ar cilvékiem paredzétam zalém. Komiteja izskatija Sos datus un sagatavoja Adentiras galigo
atzinumu. CHMP atzinumu nosdatija Eiropas Komisijai, kas 2014. gada 16. decembri pienéma visa
Eiropas Savieniba spéka esosu galigo IEmumu.

Paslaik paraléli notiek vél viena parskatiSana saskana ar Regulas (EK) Nr. 726/2004 5. panta
3. punktu, kura verté zalu kvalitati un natrija kolistimetata stipruma mérisanas un parbaudes veidu, un
péc tas pabeigSanas iesp&jamas papildu izmainas zalu apraksta.
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