PRILOHA |

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento 1é¢ivy piipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich u¢inki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Xydalba 500 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje dalbavancini hydrochloridum v mnozZstvi odpovidajicimu
dalbavancinum 500 mg.

Po rekonstituci 1 ml obsahuje dalbavancinum 20 mg.

Natedény infuzni roztok musi obsahovat dalbavancinum v koncentraci 1 az 5 mg/ml (viz bod 6.6).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok (prasek pro koncentrat).

Bily, témét bily az svétle zluty prasek.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Piipravek Xydalba je indikovan k 1é¢bé akutnich bakterialnich infekci kiize a koznich struktur
(ABSSSI) u dospélych (viz body 4.4 a 5.1).

Je tfeba dbat oficialnich doporuceni pro sprdvné pouzivani antibakterialnich latek.

4.2 Davkovani a zptsob podani

Davkovani

Doporucené davkovani a délka lecby u dospélych

Doporucena davka dalbavancinu u dospélych pacientt trpicich ABSSSI je 1 500 mg podavanych bud’
jako jedina infuze 1 500 mg, nebo jako 1 000 mg v prvnim tydnu a 500 mg nasledujici tyden (viz
body 5.1 a 5.2).

Starsi pacienti

Davkovani neni tieba zadnym zptsobem upravovat (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientt s lehkou nebo stiedné tézkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu

> 30 az 79 ml/min) neni tfeba davkovani upravovat. U pacientd podstupujicich pravidelnou

hemodialyzu (tfikrat tydn€) neni tieba davkovani upravovat a dalbavancin Ize podavat bez ohledu na
harmonogram hemodialyzy.



U pacientt s chronickou poruchou funkce ledvin a s clearance kreatininu < 30 ml/min, ktefi
nepodstupuji hemodialyzu pravidelné, je doporu¢ena davka snizena bud’ na 1 000 mg podavanych jako
jedina infuze, nebo na 750 mg prvni tyden a 375 mg nasledujici tyden (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientu s lehkou poruchou funkce jater neni tfeba davkovani dalbavancinu upravovat (Child-Pugh
skore A). Pii pfedepisovani dalbavancinu pacienti se sttedné téZkou az tézkou poruchou funkce jater
(Child-Pugh skére B a C) je tfeba dbat opatrnosti, protoze nejsou dostupné zadné udaje pro stanoveni
spravného davkovani (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpeénost a u¢innost dalbavancinu u déti ve véku od narozeni do 18 let dosud nebyla prokéazana.

Udaje, které jsou v sou¢asnosti dostupné, jsou popsané v bodé 5.2, aviak nelze stanovit zadné
doporuceni ohledné davkovani.

Zpiisob podani
Intravendzni podani

Ptipravek Xydalba je tfeba nejméné 30 minut pfed podanim intravendzni infuze rekonstituovat a poté
natedit. Pokyny pro rekonstituci a fedéni pfipravku pted podavanim viz bod 6.6.

4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Hypersenzitivni reakce

Pii podavani pfipravku Xydalba pacientim, u kterych se objevila hypersenzitivita na dalsi
glykopeptidy, je tieba dbat opatrnosti, protoze se miize objevit zkiizena hypersenzitivita. Pokud dojde
k alergické reakci na pfipravek Xydalba, je tfeba podavani pfipravku pierusit a nasadit vhodnou 1é¢bu
alergickeé reakce.

Prijmova onemocnéni souvisejici s infekci Clostridium difficile

V souvislosti s pouzitim téméf vSech antibiotik byla hlaSena kolitida souvisejici s antibakterialnimi
latkami a pseudomembrandzni kolitida, které se mohou vyskytnout v mirné az Zivot ohrozujici formé.
Proto je nutné tuto diagnozu zvazit u pacientd, u kterych se béhem nebo po podani dalbavancinu
vyskytne prajem (viz bod 4.8). Za takovych okolnosti je tfeba zvazit pieruseni 1é¢by dalbavancinem
a zavedeni podptrnych opatieni spolu s podanim specifické 1é¢by Clostridium difficile. Tito pacienti
nesméji byt 1éCeni pripravky, které potlacuji peristaltiku.

Reakce souvisejici s infuzi

Ptipravek Xydalba se podava intravendzni infuzi trvajici 30 minut, aby se minimalizovalo riziko
reakci souvisejicich s podanim infuze. Rychlé intravendzni infuze glykopeptidovych antibakterialnich
latek mohou zpusobit reakce podobné ,,syndromu ¢erveného muze®, véetné zrudnuti horni poloviny
téla, koptivky, svédéni kiize anebo vyrazky. Tyto reakce mohou vymizet po zastaveni nebo zpomaleni
podavani infuze.



Porucha funkce ledvin

Informace o ucinku a bezpecnosti dalbavancinu u pacientd s clearance kreatininu < 30 ml/min jsou
omezené. Na zakladé simulaci je nutné upravit davkovani u pacientti s chronickou poruchou funkce
ledvin s clearance kreatininu < 30 ml/min, ktefi nepodstupuji pravidelné hemodialyzu (viz

body 4.2 a 5.2).

Smisené infekce

Pti smiSenych infekcich s podezienim na gramnegativni bakterie je tfeba pacientim podavat
i pfislusné antibakterialni latky proti gramnegativnim bakteriim (viz bod 5.1).

Rezistentni organismy

Pouziti antibiotik miize vést k pfemnozeni rezistentnich mikroorganismui. Pokud dojde béhem 1é¢by
k superinfekci, je tfeba ptijmout nalezita opatieni.

Omezené klinické Udaje

Existuji omezené klinické udaje tykajici se bezpec¢nosti a G¢innosti dalbavancinu v piipadé podani vice
nez dvou davek (s casovym odstupem jednoho tydne). V ramci hlavnich hodnoceni bezpe¢nosti

a u¢innosti v piipadé ABSSSI se typy 1écenych infekci omezovaly pouze na celulitidu/erysipel,
abscesy a infekce ran. Nejsou Zadné zkuSenosti s pouzitim dalbavancinu pii 1é€bé pacientt se
zavaznou poruchou imunity.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Z vysledku in vitro screeningové studie receptort nevyplyva ptipadna interakce s jinymi
terapeutickymi cili nebo potencial pro klinicky relevantni farmakodynamické interakce (viz bod 5.1).

Klinické studie Iékovych interakci nebyly v pfipadé dalbavancinu provedeny.

Potencial jinych 1é¢ivych piipravkia ovlivnit farmakokinetiku dalbavancinu.

Dalbavancin neni in vitro metabolizovan enzymy CYP, proto neni pravdépodobné, ze by soucasné
podavani induktort nebo inhibitori CYP ovlivnilo farmakokinetiku dalbavancinu.

Neni znamo, zda je dalbavancin substrat pro jaterni vychytavani a efluxni transportéry. Podavani spolu
S inhibitory téchto transportéri miize zpusobit zvyseni expozice dalbavancinu. Pfiklady inhibitord
transportért jsou posilené inhibitory protedzy, verapamil, chinidin, itrakonazol, klarithromycin

a cyklosporin.

Potencial dalbavancinu ovlivnit farmakokinetiku jinych 1é¢ivych pfipravkda.

Piedpoklada se, ze potencial interakce dalbavancinu s 1é¢ivymi piipravky odbouravanymi
enzymy CYP je nizky, protoze tato latka neni ani inhibitorem ani induktorem enzymut CYP in vitro.
Neexistuji zadna data ukazujici na to, ze by dalbavancin byl inhibitorem CYP2CS.

Neni znamo, zda je dalbavancin inhibitorem transportért. Pfi kombinaci s dalbavancinem nelze
vyloucéit zvySenou expozici substratim transportéru citlivych na inhibovanou aktivitu transportéru,
jako jsou statiny a digoxin.



4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Té&hotenstvi

O podéavani dalbavancinu v téhotenstvi nejsou k dispozici Zadné idaje. Studie na zvifatech prokazaly
reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3).

Kromé nejnutnéjsich ptipadt se nedoporucuje podéavat ptipravek Xydalba v téhotenstvi.

Kojeni

Neni znamo, zda je dalbavancin vylu¢ovan do matetského mléka. Dalbavancin je vSak vylucovan
do mléka laktujicich potkant a je pravdépodobné, Ze bude pii kojeni vylu¢ovan i do matetského
mléka. Dalbavancin se Spatné vstiebava peroralné, avsak nelze vyloucit dopad na gastrointestinalni
floru nebo ustni floru kojence. Je tieba rozhodnout, zda pokracovat v kojeni nebo zda ukongit 1é¢bu
Xydalbou pfi zvazeni piinost kojeni pro dité a ptinost 1écby pro zenu.

Fertilita

Studie na zvitatech ukazaly sniZenou fertilitu (viz bod 5.3). Potencialni riziko pro lidi neni znamo.

4.7  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Xydalba ma mirny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje, protoze u malého poétu pacienti se
vyskytly zavraté (viz bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Ve fazi 1l a 111 klinickych studii byl dalbavancin podavan 2 473 pacientim bud’ jako jedina davka

1 500 mg, nebo 1 000 mg s naslednym podanim 500 mg o tyden pozdé&ji. Nejéastéjsimi nezadoucimi
ucinky u > 1 % pacientti 1é¢enych dalbavancinem byla nauzea (2,4 %), prijem (1,9 %) a bolest hlavy
(1,3 %) a tyto ptiznaky byly vétSinou mirné nebo stfedné zdvazné.

Tabulkovy seznam nezddoucich udinku (Tabulka 1)

Ve fazi 1l a 111 klinickych studii dalbavancinu byly zjistény nasledujici nezadouci u¢inky. Nezadouci
ucinky jsou rozdéleny podle systémové tiidy organt a Cetnosti. Skupiny frekvenci jsou definovany
podle nésledujici konvence: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), méné

Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacne (> 1/10 000 az < 1/1 000).

Tabulka 1
Trida orgianového systému Casté M¢éné Casté Vzacné
Infekce a infestace vulvovaginalni mykoticka infekce,
infekce mocovych cest, mykotické
infekce, kolitida zptsobena Clostridium
difficile, oralni kandid6za
Poruchy krevniho obéhu a anémie, trombocyt6za, eosinofilie,
lymfatického systému leukopenie, neutropenie
Poruchy imunitniho anafylaktoidni
systému reakce
Poruchy metabolismu a snizena chut’ k jidlu
vyZivy
Psychiatrické poruchy insomnie
Poruchy nervové soustavy bolest hlavy dysguezie, zavraté
Cévni poruchy zarudnuti, flebitida




TFida orgianového systému Casté Méné Casté Vzacné

Respiracni, hrudni a kasel bronchospasmus
mediastinalni poruchy

Gastrointestinalni poruchy | nauzea, prijem zacpa, bolest biicha, dyspepsie, bfi$ni
diskomfort, zvraceni

Poruchy kiize a podkozni svédéni ktize, kopfivka, vyrazka

tkané

Poruchy reprodukéniho vulvovagindlni pruritus

systému a prsu

Celkové poruchy a reakce reakce souvisejici s infuzi

V misté aplikace

VySetteni zvySend krevni hladina

laktatdehydrogenazy, zvysena hladina
alaninaminotransferazy, zvySend hladina
aspartataminotransferazy, zvysené
hodnoty kyseliny mocové v krvi,
abnormalni hodnoty jaternich testi,
zvySené transamindzy, zvySend krevni
hladina alkalické fosfatazy, zvySeny
pocet trombocytl, zvysena teplota,
zvySené jaterni enzymy, zvysena hladina
gamma-glutamyltransferazy

Popis vybranych nezddoucich uéinka

Skupinové nezadouct ucinky
S pouzivanim glykopeptidl (vankomycinu a teikoplaninu) je spojovana ototoxicita, u pacientli
s konkomitantni [é¢bou s ototoxickou latkou, jako je napt. aminoglykosid, mtize existovat zvysené

riziko.

Hl4aSeni podezieni na nezadouci u¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1éCivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Zadné konkrétni informace o 1é¢bé predavkovani dalbavancinem nejsou znamy, protoze pii klinickych
studiich nebyla pozorovana toxicita limitujici davkovani. Ve studiich faze | byly zdravym
dobrovolnikiim podavany jednotlivé davky az 1 500 mg akumulativni davky ve vysi az 4 500 mg po
dobu az osmi tydni bez znamek toxicity nebo klinicky vyznamnych laboratornich vysledkd.

Ve studiich faze III byly pacientim podavany jednotlivé davky az 1 500 mg.

Lécba piedavkovani dalbavancinem ma spocivat v pozorovani a obecnych podpirnych opattenich.
Piestoze nejsou k dispozici informace tykajici se konkrétné pouziti hemodialyzy k 1é¢bé predavkovani,
je tieba poznamenat, Ze ve studii f4ze | provadéné s pacienty s poruchou funkce ledvin bylo po

tiech hodinach hemodialyzy odstranéno méné nez 6 % doporucené davky.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti



Farmakoterapeutickd skupina: antibakterialni 1é¢iva pro systémovou aplikaci, glykopeptidova
antibiotika, ATC kdd: JO1XA04.

Mechanismus G¢inku

Dalbavancin je baktericidni lipoglykopeptid.

Jeho mechanismus uc¢inku u citlivych kment grampozitivnich bakterii spo¢iva v pieruseni syntézy
bunééné stény navazanim se na terminalni D-alanyl-D-alanin kmenového peptidu v peptidoglykanu
stény vznikajici bunky, ¢imz se zamezi vzniku kiizové vazby (transpeptidaci a transglykosylaci)
podjednotek disacharidl a dojde k odumieni bakterialni bunky.

Mechanismus rezistence

Vsechny gramnegativni bakterie jsou viici dalbavancinu pfirozené rezistentni.

Rezistence na dalbavancin v piipadé bakterii Staphylococcus spp. a Enterococcus spp. je umoznéna
rezistenci VanA, genotypem, u kterého dochazi k modifikaci cilového peptidu ve sténé vznikajici
buriky. Na zakladé studii in vitro neni aktivita dalbavancinu ovlivnéna jinymi tfidami gent rezistence
na vankomycin.

MIC dalbavancinu jsou vyssi u stafylokoku intermediarné rezistentnich na vankomycin (VISA) nez

U kment plné¢ citlivych na vankomycin. Vzhledem k tomu, Ze izolaty s vy$simi MIC dalbavancinu
predstavuji stabilni fenotypy a soucasné vykazuji rezistenci na ostatni glykopeptidy, spoc¢iva
pravdépodobny mechanismus ve zvySeni poctu glykopeptidovych cili ve vznikajicim peptidoglykanu.

Zktizena rezistence mezi dalbavancinem a jinymi tfidami antibiotik nebyla ve studiich in vitro
prokdzéana. Rezistence na methicilin nema na ptsobeni dalbavancinu zadny vliv.

Interakce s jinymi antibakteridlnimi latkami

Pii studiich in vitro, které byly provedeny na 12 druzich gramnegativnich patogent (viz bod 4.5),
nebyl zjistén antagonismus mezi dalbavancinem a jinymi bézné pouzivanymi antibiotiky

(tj. cefepimem, ceftazidimem, ceftriaxonem, imipenemem, meropenemem, amikacinem, aztreonamem,
ciprofloxacinem, piperacilinem/tazobaktamem a trimethoprimem/sulfamethoxazolem).

Hraniéni hodnoty testovani citlivosti

NiZe jsou uvedeny hrani¢ni hodnoty minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) stanovené Evropskym
vyborem pro testovani antimikrobialni citlivosti (EUCAST):
o Staphylococcus spp.: citlivy < 0,125 mg/l; rezistentni > 0,125 mg/I,
o Beta-hemolytické streptokoky skupin A, B, C, G: citlivy < 0,125 mg/l;
rezistentni > 0,125 mg/I,
o Viridujici streptokoky (pouze skupina Streptococcus anginosus): citlivy < 0,125 mg/l;
rezistentni > 0,125 mg/I.

Vztah PK/PD

Baktericidni aktivita vici stafylokokiim v podminkach in vitro je zavisla na Case pii koncentracich
dalbavancinu v séru podobnych té€m, jichZ se dosahuje pfi podavani doporuc¢enych davek u lidi.

V podminkéch in vivo byl zkoumén vztah PK/PD dalbavancinu u bakterii S. aureus pomoci
neutropenického modelu zvifeci infekce. Tento model prokézal, Ze nejvyssiho Cistého sniZeni poctu
(logio) kolonie tvoricich jednotek (CFU) bylo dosaZeno, kdyz byly podavany vétsi davky v méné
Castych intervalech.

Klinickd u¢innost vuéi konkrétnim patogenim




Pii klinickych studiich byla prokazana G¢innost na patogeny zpusobujici onemocnéni ABSSSI, které
byly v podminkach in vitro citlivé na dalbavancin:

Staphylococcus aureus,

Streptococcus pyogenes,

Streptococcus agalactiae,

Streptococcus dysgalactiae,

skupina bakterii Streptococcus anginosus (zahrnuje S. anginosus, S. intermedius

a S. constellatus),

Antibakterialni aktivita vic¢i jinym relevantnim patogenum

V¢i nize uvedenym patogentim nebyla stanovovana klinickéa Géinnost, studie in vitro vsak naznacuji,
ze v ptipadé nepfitomnosti ziskanych mechanismil rezistence by patogeny byly na dalbavancin citlivé:
o streptokoky skupiny G,
o Clostridium perfringens,
. Peptostreptococcus spp.

Pediatrick& populace

Evropska agentura pro 1¢é¢ivé piipravky udé€lila odklad povinnosti pedlozit vysledky studii s
ptipravkem Xydalba u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace trpici ABSSSI (vice informaci
0 pouziti u déti viz body 4.2 a 5.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetické vlastnosti dalbavancinu byly stanoveny pii pouziti u zdravych jedinct, pacientli i u
zvlastnich populaci. Systémova expozice vici dalbavancinu je zavisla na davce po podani jednotlivych
davek v rozmezi od 140 do 1 120 mg, pfi¢emz vykazovana farmakokinetika dalbavancinu je linearni.
Po nékolikandsobném podéavani intraven6znich infuzi jednou tydné po dobu az osmi tydnt (1 000 mg
v den 1, poté az sedm tydennich davek po 500 mg) u zdravych dospélych jedinct nebyla zjisténa
zadna akumulace dalbavancinu.

Primérny terminalni elimina¢ni polocas (t12) ¢inil 372 (rozmezi od 333 do 405) hodin.
Farmakokinetické vlastnosti dalbavancinu Ize nejlépe popsat pomoci modelu se tfemi kompartmenty
(distribu¢ni faze o a B nasledované terminalni elimina¢ni fazi). Distribu¢ni polocas (ti.p), ktery
predstavuje zasadni soucast klinicky relevantni zavislosti koncentrace na ¢asu, se tak pohyboval mezi
5 az 7 dny a odpovida davkovani jednou tydné.

Odhadované farmakokinetické parametry dalbavacinu po dvoudavkovém rezimu, respektive
jednodavkovém rezimu jsou vedeny v Tabulce 2 nize.

Tabulka 2:



Primérné (SD) farmakokinetické parametry dalbavancinu s pouZitim populaéni FK analyzy!

Parametr Dvoudavkovy rezim? Jednodavkovy rezim®

Crax (mg/l) Den 1: 281 (52) Den 1: 411 (86)
Den 8: 141 (26)

AU Co-denl4
(mgeh/1)

CL (I/h) 0,048 (0,0086) 0,049 (0,0096)

18 100 (4 600) 20 300 (5 300)

! Zdroj: DAL-MS-01.
21000 mg v den 1 + 500 mg v den 8; Studie DUR001-303 pacienti s hodnotitelnym FK vzorkem.
$ 1500 mg; Studie DUR001-303 pacienti s hodnotitelnym FK vzorkem.

Plazmaticka koncentrace dalbavancinu v ¢ase po dvoudavkovém, respektive jednodavkovém rezimu je
zobrazena na Obrazku 1.

Obréazek 1. Koncentrace dalbavancinu v plazmé versus ¢as u typického pacienta s ABSSSI
(simulace pomoci popula¢né farmakokinetického modelu) jak u jednodavkovych, tak u
dvoudavkovych rezimiu.

400 1 Regimen
— 1500mg Day 1
- - 1000mg Day 1 + 500mg Day 8
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Distribuce

Clearance a distribu¢ni objem v ustaleném stavu jsou u zdravych jedinct a pacienti zasazenych
infekci srovnatelné. Distribuéni objem v ustaleném stavu byl podobny objemu extracelularni tekutiny.
Dalbavancin se reverzibiln€ vaze na proteiny lidské plazmy, zejména na albumin. Vazani
dalbavancinu na proteiny plazmy dosahuje 93 % a neméni se v zavislosti na koncentraci 1é¢ivého
ptipravku ani v ptipad¢ ledvinové ¢i jaterni nedostatecnosti. Po podani jednotlivé intravenozni davky
1 000 mg u zdravych dobrovolnikti dosahovala hodnota AUC v tekutiné puchyfte na kizi (navazaného
i nenavazaného dalbavancinu) priblizné 60 % celkové plazmatické AUC v den 7 po podani davky.



Biotransformace

V lidské plazmé nebylo zjisténo vyznamné mnozstvi metabolitd. V moci byla zachycena ptitomnost
metabolitti hydroxy-dalbavancinu a mannosyl aglykonu (< 25 % podané davky). Metabolické drahy,
které jsou za vznik téchto metabolitt odpovédné, nebyly urceny. Vzhledem k tomu, ze metabolismus
k celkové eliminaci dalbavancinu pfispiva pomérné malou mérou, se v§ak nepiedpoklada, Ze by
dochézelo k 1ékovym interakcim prostiednictvim inhibice nebo indukce metabolismu dalbavancinu.
Hydroxy-dalbavancin a mannosyl aglykon vykazuji v porovnani s dalbavancinem vyrazné nizsi
antibakterialni aktivitu.

Eliminace
Po podani jednotlivé davky 1 000 mg u zdravych subjekti bylo v praméru 19 % az 33 % podaného
dalbavancinu vylou¢eno mo¢i jako dalbavancin a 8 % az 12 % jako metabolit hydroxy-dalbavancin.

Ptiblizn€ 20 % podané davky bylo vylou€eno stolici.

Zvlastni populace

Porucha funkce ledvin

Farmakokinetické vlastnosti dalbavancinu byly hodnoceny na 28 subjektech s riizné téZkou poruchou
funkce ledvin a na 15 srovnatelnych subjektech s normalni funkci ledvin. Po podani jednotlivé davky
500 mg nebo 1 000 mg dalbavancinu se pramérna plazmaticka clearance (CLt) u subjektt s lehkou
(CLcr 50—79 ml/min), stiedné téZkou (CLcr 30—49 ml/min) a téZkou (CLcr < 30 ml/min) poruchou
funkce ledvin snizila v porovnani se subjekty s normalni funkci ledvin o 11 %, resp. 35 % a 47 %.
Primérna hodnota AUC u subjektt s clearance kreatininu < 30 ml/min byla pfiblizné dvakrat vyssi.
Klinick4 vyznamnost snizeni primérné plazmatické CLt a S tim souvisejiciho zvySeni hodnoty
AUCO-0 zaznamenaného v téchto farmakokinetickych studiich dalbavancinu u subjektt s tézkou
poruchou funkce ledvin nebyla potvrzena. Farmakokinetické vlastnosti dalbavancinu u pacientti

s onemocnénim ledvin v kone¢ném stadiu, ktefi pravidelné dochazeji na dialyzu ledvin (3x tydn¢) byly
podobné jako vlastnosti zjisténé u subjektt trpicich lehkou nebo stfedné tézkou poruchou funkce
ledvin a tfi hodiny po hemodialyze bylo odstranéno méné nez 6 % podané davky. Pokyny k davkovani
u subjektti s onemocnénim ledvin jsou uvedeny v bod¢ 4.2.

Porucha funkce jater

Farmakokinetické vlastnosti dalbavancinu byly hodnoceny na 17 subjektech s lehkou, stiedné téZkou
nebo tézkou poruchou funkce jater a porovnany s deviti zdravymi subjekty s normalni jaterni funkci.
U subjektu s lehkou poruchou funkce jater se v porovnani se subjekty s normalni jaterni funkci
primérna hodnota AUC nezménila. U subjekti se stfedné téZkou a téZkou poruchou funkce jater se
vsak primérma hodnota AUC snizila o 28 %, resp. 31 %. Pfi¢ina a klinickd vyznamnost snizené
expozice u subjekti se stiedné téZkou a tézkou poruchou funkce jater nejsou zndmy. Pokyny

k davkovani u subjekt s onemocnénim jater jsou uvedeny v bodé 4.2.

Pohlavi

U zdravych subjektii ani u pacientd trpicich infekcemi nebyly zjistény zadné klinicky vyznamné
rozdily ve farmakokinetickych vlastnostech dalbavancinu souvisejici s pohlavim subjektu.
Nedoporucuje se upravovat davkovani v zavislosti na pohlavi.

Starsi pacienti

Farmakokinetické vlastnosti dalbavancinu se s vékem vyznamné neménily, davkovani tedy neni tieba
upravovat v zavislosti na véku (viz bod 4.2). Zkusenosti s podavanim dalbavancinu u seniort jsou
omezené: Do druhé a treti faze klinickych studii bylo zahrnuto 276 pacientti ve véku > 75 let,
pticemz 173 z nich byl podavan dalbavancin. Do klinickych studii byli zafazeni pacienti ve véku do
93 let.
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Pediatricka populace

Bezpecénost a G¢innost piipravku Xydalba u déti ve véku od narozeni do 18 let dosud nebyla potvrzena.
Celkem deseti détskym pacientiim ve véku od 12 do 16 let s ustupujicimi infekcemi byla podana
jednotliva davka dalbavancinu 1 000 mg (t€lesna hmotnost > 60 kg) nebo dalbavancinu 15 mg/kg
(télesna hmotnost < 60 Kg).

Primérna plazmaticka expozice viéi dalbavancinu na zakladé hodnoty AUCinf (17,495 pgeh/ml

a 16,248 pug *h/ml) a Crax (212 pg/ml a 191 pg/ml) byla podobna, kdyz byl ptipravek podan s obsahem
1 000 mg u déti (12 - 16 let) s télesnou hmotnosti > 60 kg (61,9-105,2 kg) nebo s obsahem 15 mg/kg

u détskych pacientt s t€lesnou hmotnosti < 60 kg (47,9-58,9 kg). Zdanlivy terminalni polocas t'2 byl u
davek dalbavancinu s obsahem 1 000 mg a 15 mg/kg podobny, primérné hodnoty dosahovaly 227,
resp. 202 hodin. Bezpe¢nostni profil dalbavancinu u subjekti ve véku od 12 do 16 let zahrnutych do
této studie se shodoval s bezpecnostnim profilem zjisténym u dospélych lé¢enych dalbavancinem.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxicita dalbavancinu byla hodnocena po kazdodennim intraven6znim podavani ptipravku po dobu az
tii mésich u potkant a psd. Toxicita podle davky byla stanovena na zakladé chemickych rozbort séra
a histologickych nalezii poSkozeni ledvin a jater, snizenych parametrt ¢ervenych krvinek a podrazdéni
v mist€ vpichu. Reakce na infuze souvisejici s davkou podavaného ptipravku byly zjistény pouze u pst
a vyznacovaly se otokem, piip. zarudnutim ktize (nesouvisejicim s mistem vpichu), zblednutim sliznic,
slinénim, davenim, zklidnénim a mirnym poklesem krevniho tlaku a zvySenim srdecniho tepu.
Popsané reakce na infuze byly pechodné povahy (pominuly béhem jedné hodiny po podéani davky)

a byly pii¢itany uvoliiovani histaminu. Profil toxicity dalbavancinu u potkanich mlad’at se shodoval

s profilem dfive zjisténym u dospélych potkani pii podani stejnych davek (mg/kg/den).

Studie zabyvajici se reprodukeni toxicitou u potkanti a kralikli nijak neprokéazaly teratogenni ucinky.

U potkant, jejichz expozice byla zhruba ttikrat vy$si nez klinicka expozice, byla zjisténa snizena
plodnost a zvysena iimrtnost embryi, niz§i hmotnost plodu, snizena osifikace kosti a vy$s§i umrtnost
narozenych mlad’at. U samic kralika, které byly v obdobi biezosti vystaveny expozici na urovni pod
lé¢ebnym rozmezim pro lidské pacienty, dochazelo v dtsledku toxicity k potratim.

Dlouhodobé studie karcinogenity nebyly provedeny. Na zaklad¢ baterie testi genotoxicity
provedenych in vitro a in vivo nebyly u dalbavancinu potvrzeny mutagenni ani klastogenni u¢inky.
6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Mannitol (E421)

Monohydrét laktozy

Kyselina chlorovodikové (pro Gpravu pH)

Hydroxid sodny (pro Gpravu pH)

6.2 Inkompatibility

Roztoky obsahujici chlorid sodny mohou zptlisobit vysrazeni pripravku a nesmi se pouzivat pro
rekonstituci koncentratu a fedéni (viz bod 6.6).

Tento 1é¢ivy piipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky ani intraven6znimi roztoky
s vyjimkou téch, které jsou uvedeny v bodé 6.6.

6.3 Doba pouZitelnosti
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Suchy prasek: 4 roky

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni i rekonstituci (in-use stabilita) ptipravku Xydalba byla
prokédzéna jak u rekonstituovaného koncentratu, tak u fedéného roztoku po dobu 48 hodin pfi teploté
25 °C nebo nizsi. Celkova in-use stabilita od rekonstituce do podani pfipravku nema piesahnout
48 hodin.

Z mikrobiologického hlediska ma byt infuzni roztok pouzit okamzité. Pokud neni pouZzit okamzité,
doba a podminky uchovavani piipravku po otevieni pfed pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele
a normaln¢ by tato doba neméla byt delsi nez 24 hodin pfi teploté 2—8 °C, pokud rekonstituce/fedéni
neprobéhly za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

Chrante pred mrazem.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1€écivy piipravek nevyZzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci nebo nafedéni jsou uvedeny
v bode¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Sklenénd lahvic¢ka t¥idy I pro jedno pouziti o objemu 48 ml uzaviena elastomerovou zatkou a zelenym
odtrhovacim vickem.

Kazdé baleni obsahuje jednu lahvicku.
6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Pro podani formou infuze je nutné ptipravek Xydalba rekonstituovat sterilni vodou na injekci
a nasledné nafedit roztokem glukozy o koncentraci 50 mg/ml (5 %).

Lahvicky s pripravkem Xydalba jsou ur¢eny pouze pro jednorazové pouziti.

Pokyny pro rekonstituci a fedéni

Rekonstituci a fedéni piipravku Xydalba je tieba provadét za aseptickych podminek.

1. Obsah lahvicky je tieba rekonstituovat pomalym ptidavanim 25 ml vody pro injekce.

2. Neprotiepavat. Abyste predesli pénéni, lahvickou stiidaveé otacejte jemnym krouzivym
pohybem a prevracejte dnem vzhiru, dokud nebude obsah zcela rozpustén. Rekonstituce
koncentratu muze trvat az 5 minut.

Rekonstituovany koncentrat v lahvi¢ce obsahuje 20 mg dalbavancinu v 1 ml ptipravku.

Rekonstituovany koncentrat musi byt ¢iry, bezbarvy az nazloutly bez viditelnych ¢astic.

5. Pro podani formou infuze je tfeba rekonstituovany koncentrat dale nafedit roztokem
glukdzy o koncentraci 50 mg/ml (5 %).

6. Pro natfedéni rekonstituovaného koncentratu pieneste odpovidajici objem koncentrétu pro
fedéni 20 mg/ml z injekéni lahvicky do infuzniho vaku nebo lahve obsahujici infuzni
roztok glukozy o koncentraci 50 mg/ml (5 %). Napiiklad: 25 ml koncentratu obsahuje
500 mg dalbavancinu.

Hw

1. Po nafedéni musi mit infuzni roztok koncentraci dalbavancinu 1 az 5 mg/ml.
8. Infuzni roztok musi byt ¢iry, bezbarvy az nazloutly bez viditelnych Castic.
9. V piipadé vyskytu ¢astic nebo nespravného zabarveni je tfeba roztok zlikvidovat.

Piipravek Xydalba se nesmi misit s dal§imi 1é¢ivymi pfipravky nebo infuznimi roztoky. Roztoky
obsahujici chlorid sodny mohou zptisobit vysraZeni piipravku a NESMI se pouzivat pro rekonstituci
koncentratu a fedéni. Kompatibilita rekonstituovaného koncentratu ptipravku Xydalba byla ovétena
pouze s infuznim roztokem glukézy o koncentraci 50 mg/ml (5 %).
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Likvidace
Veskery nepouzity rekonstituovany ptipravek zlikvidujte.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Allergan Pharmaceuticals International Ltd.,
Clonshaugh Industrial Estate, Coolock,

Dublin 17,

Irsko

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/14/986/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro l1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce/vyrobcti odpovédnych za propousténi Sarzi

Almac Pharma Services Limited
Seagoe Industrial Estate
Craigavon

Co Armagh

BT63 5UA

Velka Britanie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1€¢ivého ptipravku je vazan na lékatsky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

e Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe€nosti

Drzitel rozhodnuti o registraci predlozi prvni pravidelné aktualizovanou zpravu o bezpecnosti
pro tento 1é¢ivy ptipravek do Sesti mésicti od jeho registrace. Drzitel rozhodnuti o registraci déle
predklada pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti pro tento 1é¢ivy ptipravek v souladu

s pozadavky uvedenymi v seznamu referenénich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l.
107c, odst. 7 smérnice 2001/83/ES a zvefejnéném na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé

pripravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskukteéni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace
a ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba ptedlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pripravky;
o pii kazdé zméné zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci,
které mohou vést k vyznanym zménam poméru piinost a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

Pokud se shoduji data pfedlozeni aktualizované zpravy o bezpeénosti (PSUR) a aktualizovaného RMP,
je mozné je piedlozit soucasné.
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Xydalba 500 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
Dalbavancinum

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna lahvicka obsahuje dalbavancini hydrochloridum v mnozstvi odpovidajicim dalbavancinum
500 mg.
Po rekonstituci obsahuje 1 ml pfipravku dalbavancinum 20 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Mannitol (E421),
monohydrat lakt6zy,
hydroxid sodny a/nebo kyselina chlorovodikova (pro Gpravu pH.)

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

1 lahvicka

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte pfibalovou informaci.
Intraven6zni podavani po rekonstituci a nafedéni.
Pouze pro jednorazové pouZiti.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Allergan Pharmaceuticals International Ltd.,
Clonshaugh Industrial Estate, Coolock,
Dublin 17,

Irsko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/14/986/001

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého ptipravku vazan na lékaisky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Nevyzaduje se — odtivodnéni pfijato.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

Stitek na lahvi¢ce

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Xydalba 500 mg prasek pro koncentrat
dalbavancinum
intravendzni podani po rekonstituci a nafedéni

| 2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

v

C. Sarze

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

Allergan Pharmaceuticals International Ltd.
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Xydalba 500 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
dalbavancinum

vTento ptipravek podléhd dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Mizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci Ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlésit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nez zacnete tento pripravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

Ponechte si tuto ptibalovou informaci pro piipad, ze si ji budete potifebovat piecist znovu.
Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékaie, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému l¢kari, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné€ postupujte v piipade€ jakychkoli nezadoucich uc¢inkd, které nejsou
uvedeny Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1
2
3.
4.
5
6

Co je ptipravek Xydalba a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Xydalba pouzivat
Jak Vam bude ptipravek Xydalba podavan

Mozné nezadouci u€inky

Jak ptipravek Xydalba uchovévat

Obsah baleni a dal$i informace

1. Co je pripravek Xydalba a k ¢emu se pouziva

Piipravek Xydalba obsahuje 1é¢ivou latku dalbavancin, coz je antibiotikum ze skupiny glykopeptidi.

Piipravek Xydalba se pouziva k 1é¢bé dospélych s infekci kiize a podkoZnich tkani.

Ptipravek Xydalba ptisobi tak, ze zahubi urcité bakterie, které mohou zpiisobovat zavazné infekce.
Tyto bakterie hubi tak, ze jim brani v tvorb& bunécnych stén.

Pokud je Vase infekce zplsobena i jinymi typy bakterii, mize se Vas lékat rozhodnout 1é¢it Vas
kromé ptipravku Xydalba jesté dal$imi antibiotiky.

2. Co musite védét, nez za¢nete piipravek Xydalba pouZivat

NepouZivejte piipravek Xydalba, jestlize jste alergicky(&) na dalbavancin nebo kteroukoli dalsi
slozku tohoto piipravku (uvedenou v bod¢ 6).

Upozornéni a opatreni

Pi'ed podanim pFipravku Xydalba se porad’te se svym lékafem, lékarnikem nebo zdravotni
sestrou:

Pokud mate nebo jste méli problémy s ledvinami. V zavislosti na stavu Vasich ledvin
miize lékar pristoupit ke sniZzeni podavané davky.

1é¢be antibiotiky.

Pokud trpite alergii na jina antibiotika, jako jsou vankomycin nebo teikoplanin.
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Prajem v prub&hu 1é¢by nebo po ni

Pokud se u V&s v pribéhu 1é€by nebo po ni vyskytne prijem, informujte o tom neprodlené svého
l1ékate. Bez konzultace s 1ékatfem neberte zadné 1éky na 1é€bu prijmu.

Reakce souvisejici s infuzi

Pti podéavani formou nitroZzilni infuze mohou tyto typy antibiotik zptisobit zarudnuti horni casti t¢la,
vyskyt koptivky, svédéni a/nebo vyrazky. Pokud se u Vas tyto typy reakci objevi, Vas 1ékaf mize
rozhodnout o ukonéeni podavani infuze, nebo podavani zpomalit.

Dalsi infekce

Podavani antibiotik nékdy umozni rozvoj nové, odlisné infekce. Pokud k rozvoji takové infekce dojde,
informujte o tom lékafe, a ten rozhodne o dal§im postupu.

Déti a dospivajici

Nepodavejte tento 1é¢ivy piipravek détem mladsim 18 let. Pouziti ptipravku Xydalba u déti mladsich
18 let nebylo doposud studovano.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Xydalba

Informujte svého lékaie nebo l1ékarnika o vSech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi a kojeni

Kromé nejnutnéjsich ptipadt se nedoporucuje podéavat ptipravek Xydalba v t€¢hotenstvi. Je tomu

tak proto, Ze neni znamo, jaké ucinky by pfipravek mohl mit na nenarozené dité. Pokud jste

téhotna, domnivate se, Zze mlizete byt t€hotna, nebo planujete otéhotnét, porad'te se se svym

lékafem diive, nez zaCnete tento ptipravek uzivat. O podani ptipravku Xydalba rozhodujete Vy

a lékaf.

Neni znamo, zda se ptipravek Xydalba vylucuje do matefského mléka. Pfed kojenim se porad’te se
svym lékafem. O podani pfipravku Xydalba rozhodujete Vy a 1ékaf. Pti pouzivani ptipravku Xydalba
nemate Kkojit.

Rizeni dopravnich prostfedki a obsluha stroji

Ptipravek Xydalba mtze vyvolavat zavraté. Po pouziti pfipravku bud’te opatrni pfi fizeni a obsluze
strojuL.

Piipravek Xydalba obsahuje sodik

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, tj. v podstaté ,,bez
sodiku*®.

3. Jak Vam bude piipravek Xydalba podavan

Ptipravek Xydalba Vam bude podavat 1ékat nebo zdravotni sestra.

Ptipravek Xydalba se podava v jedné davce 1 500 mg nebo ve dvou davkach s tydennim odstupem:
1 000 mg ptipravku v den 1 a 500 mg pfipravku v den 8.
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Piipravek Xydalba Vam bude podavan prostiednictvim kapaci infuze ptimo do Vaseho krevniho
obéhu (intraven6zné) po dobu 30 minut.

Pacienti s chronickym onemocnénim ledvin
Pokud trpite chronickym onemocnénim ledvin, miize lékat rozhodnout o sniZzeni podavané davky.
Jestlize Vam bylo podano vice pripravku Xydalba, neZ byste mél(a) dostat

Jestlize se domnivate, ze Vam mozna byla podana piili§ vysoka davka ptipravku Xydalba, informujte
0 tom okam?Zit& svého 1¢kare nebo zdravotni sestru.

Jestlize Vam kviili opomenuti nebyla podina davka pripravku Xydalba

Pokud se domnivate, Ze Vam nebyla poddna druhé davka ptipravku, informujte o tom okamzité svého
1ékate nebo zdravotni sestru.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto piipravku, zeptejete se svého lékare, Iékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. Mozné nezadouci u€inky

Podobné jako vSechny léky mtize mit i tento pripravek nezadouci u¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Zavazné nezadouci ucinky

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nasledujicich piiznaki, neprodlené to sdélte svému lékaii —
mozZna budete potiebovat neodkladnou lékafskou pomoc:

i Nahly otok rti, obliceje, krku nebo jazyka, zavazna vyrazka, svédéni, staZeni hrdla,
pokles krevniho tlaku, obtiZe p¥i polykani a/nebo dychani. Muze se jednat o ptiznaky
zivot ohrozujici reakce precitlivélosti. Takto zavazna reakce se jakozto nezadouci €inek
vyskytuje jen vzacné. Objevuje se nanejvyse u jednoho z tisice pacientd.

. Bolesti bricha (bolest Zaludku), a/nebo vodnaty prijem. Zavaznost téchto piiznaku se
muze zvySovat nebo piiznaky nemusi odeznit a stolice mtize obsahovat krev nebo hlen.
MiiZe se jednat o piiznaky infekce stiev. V takovém ptipadé neberte zadné 1éky na
zastaveni nebo zpomaleni stievniho pohybu. Infekce stiev je uvadéna jako méné Casty
nezadouci ucinek. Objevuje se nanejvyse u jednoho ze sta pacientt.

. Poruchy sluchu. Tento nezadouci uéinek se vyskytl u pacientt pouzivajicich podobny
lék. Cetnost Vyskytu tohoto nezidouciho u¢inku neni znama. Z dostupnych tidajti nelze
provést odhad Cetnosti vyskytu.

Dalsi nahlasené nezZadouci u¢inky piipravku Xydalba jsou uvedeny nize.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nize uvedenych nezadoucich u¢inki, sdélte to svému lékafi,
Iékarnikovi nebo zdravotni sestre:

Casté — vyskytuji se az u 1 z 10 pacientii:
. bolesti hlavy

. pocit na zvraceni
. prajem

Méné casté — vyskytuji se az u 1 ze 100 pacientd:
. posevni infekce, plisiiové infekce, moucnivka
. infekce mocového ustroji
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. anémie (snizeny pocet Cervenych krvinek), zvySeny pocet krevnich desticek
(trombocytdza), zvySeny pocet bilych krvinek zvanych eosinofily (eosinofilie), nizky
pocet jinych typt bilych krvinek (leukopenie, neutropenie)

. zmény ve vysledcich krevnich testl

. snizend chut’ k jidlu

. potize se spankem

. zavraté

. zmény ve vhimani chuti

. zanét a otok povrchovych zil, zarudnuti
. kasel

. bolest bticha a nepfijemné pocity v biise, poruchy traveni, zacpa
. abnormalni vysledky jaternich testi

. zvysena hladina alkalické fosfatazy (enzymu piitomného v téle)

. sveédéni, koptivka

. sveédéni pohlavnich organti (Zeny)

. bolest, zarudnuti ¢i otok v mist¢ aplikace infuze

. pocity horka

. zvySena krevni hladina gama-glutamyltransferazy (enzym vytvareny v jatrech a dalSich
télnich tkanich)

. vyrazka

. zvraceni

Vz&cné — vyskytujici se az u 1 z 1 000 pacientui:
i potize s dychanim (bronchospasmus)

Hlaseni nezadoucich acéinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému l€kaii, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich uc¢inku, které nejsou uvedeny
V této piibalové informaci. Nezadouci u¢inky muizete hlasit také piimo na adresu:

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Weboveé stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

NahlaSenim nezadoucich uéinkd muiZete piispét k ziskani vice informaci o bezpeénosti tohoto
pripravku.

5. Jak pripravek Xydalba uchovavat
Uchovavejte tento ptipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na lahviéce za EXP. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mesice.

Tento 1é¢ivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani, pokud je uchovavan
V neotevieném plivodnim obalu.

Pripraveny infuzni roztok ptipravku Xydalba se nesmi pouzit, pokud jsou v roztoku pifitomny jakékoli
Castice nebo pokud je roztok zakaleny.

Pripravek Xydalba je uréen pouze pro jednorazové pouZiti.
Nevyhazujte zadné 1é€ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého

1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Xydalba obsahuje

e Lécivou latkou piipravku je dalbavancinum. Jedna lahvicka s praskem obsahuje dalbavancini
hydrochloridum v mnozstvi odpovidajicim dalbavancinum 500 mg.

e  Dalsimi pomocnymi latkami jsou mannitol (E421), monohydrat lakt6zy, kyselina chlorovodikova
a/nebo hydroxid sodny (pouze pro Gpravu pH).

Jak pripravek Xydalba vypada a co obsahuje toto baleni

Xydalba prasek pro koncentrat pro infuzni roztok se dodava ve 48ml sklenénych lahvickach
opatfenych zelenym odtrhovacim vickem. Lahvicka obsahuje bily az svétle Zluty prasek.
Dodéva se v balenich obsahujicich jednu lahvicku.

Drzitel rozhodnuti o registraci

Allergan Pharmaceuticals International Ltd.,

Clonshaugh Industrial Estate, Coolock,

Dublin 17,

Irsko

Vyrobce

Almac Pharma Services Ltd

Seagoe Industrial Estate, Craigavon, Country Armagh BT63 5UA

Velké Britanie

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgium/ Belgié/Belgique/Belgien Lithuania/ Lietuva
Cardiome UK Limited UAB MRA
Tél/Tel: +32 (0)28 08 86 20 Totoriy str. 20-9

LT-01121 Vilnius
Tel: + 370 5264 9010

Bulgaria/ Bearapust Luxembourg/Luxemburg
Anmxenuan @apma bweirapus EOO/] Cardiome UK Limited
6yn. Acen Mopmaros 10 Tél/Tel: +41 8480079 70

BG-Codus 1592
Ten.: +3592 975 1395
office@angelini.bg

Ceska republika Hungary/ Magyarorszag

Angelini Pharma Ceska republika s.r.0. Angelini Pharma Magyarorszag Kft
Patefni 1216/7 Dayka Gabor u. 3., 214-215. szamu iroda
CZ-635 00 Brno H-1118 Budapest

Tel: + 420 546 123 111 Tel: + 36 1 336 1614
info@angelini.cz office@angelini.hu

Denmark/ Danmark Malta

Cardiome UK Limited Cardiome UK Limited

TIf: +45 8082 6022 Tel: +41 848 00 79 70

Germany/ Deutschland Netherlands/ Nederland
Cardiome UK Limited Cardiome UK Limited

Tel: +49 (0)69 33 29 62 76 Tel: +31 (0)20 808 32 06
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Estonia/ Eesti
Lorenzo Pharma OU
Koidu str. 20-19
EE-10136 Tallinn
Tel: + 372 604 1669

Greece/ EALGoa

ANGELINI PHARMA HELLAS ABEE
IMAPATQI'HY & EMITIOPIAY ®PAPMAKQN
Ayaiog 4 & Tpolnviag

GR-14564 Néa Knewowd

TnA: +30 210 626 9200
info@angelinipharma.gr

Spain/ Espafia

Angelini Farmacéutica S.A.
C. Osi, 7

E-08034 Barcelona

Tel: + 34 93 253 4500

France
CORREVIO
Tél: +33 (0)1 77 68 89 17

Croatia/ Hrvatska

Angelini Pharma Osterreich GmbH, Podruznica,

za promidzbu Zagreb
Hektoroviceva 2/5
HR-10000 Zagreb
Tel: + 385 1 644 8232

Ireland
Cardiome UK Limited
Tel: +41 848 00 79 70

Iceland/ Island

island

Cardiome UK Limited
Simi: +41 8483 00 79 70

Italy/ Italia
Angelini S.p.A
Viale Amelia 70
1-00181 Roma

Tel: + 39 06 78 0531

27

Norway/ Norge
Cardiome UK Limited
TIf: +41 848 0079 70

Austria/ Osterreich

Angelini Pharma Osterreich GmbH
Brigittenauer L&nde 50-54

1200 Wien

Tel: + 4359606 0
office@angelini.at

Poland/ Polska

Angelini Pharma Polska Sp. z 0.0.
ul. Podlesna 83

PL-05-552 Lazy

Tel.: + 48 22 70 28 200
angelini@angelini.pl

Portugal

Angelini Farmacéutica, Lda

Rua Jodo Chagas, 53, Piso 3
P-1499-040 Cruz Quebrada- Dafundo
Tel: + 351 21 414 8300
apoio.utente@angelini.pt

Romania/ Roméania

Angelini Pharmaceuticals Roménia SRL
Str. Drumea Radulescu, Nr. 52, Sector 4
RO-Bucuresti 040336

Tel: + 40 21 331 6767
office@angelini.ro

Slovenia/ Slovenija
Angelini Pharma d.o.0.
Koprska ulica 108 A
SI1-1000 Ljubljana
Tel: +386 1 544 65 79
info@angelini.si

Slovak Republic/ Slovenské republika
Angelini Pharma Slovenska republika s.r.o.
Junova 33

SK-831 01 Bratislava

Tel: + 421 2 59 207 320
office@angelini.sk

Suomi/Finland
Cardiome UK Limited
Puh/Tel: +41 848 00 79 70



Cyprus/ Kbzmpog

ANGELINI PHARMA HELLAS ABEE
I[TAPAT'QI'HY & EMIIOPIAY. ®PAPMAKQN
Ayaiog 4 & Tponviog

GR-14564 Néa Knowowd

TnA: +30 210 626 9200
info@angelinipharma.gr

Latvia/ Latvija

SIA Livorno Pharma
Vilandes str. 17-1
LV-1010 Riga

Tel: + 371 6721 1124

Sweden/ Sverige
Cardiome UK Limited
Tel: +46 (0)8 408 38440

United Kingdom
Cardiome UK Limited
Tel: +44 (0)203 002 8114

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana {MM/RRRR}.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pfipravky: http://www.ema.europa.eu.
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Nasledujici informace jsou urceny pouze zdravotnické pracovniky:

Diilezité: Pied predepsanim tohoto 1é¢ivého pripravku se seznamte s informacemi obsazenymi
V souhrnu udajt o piipravku.

Pro podani formou infuze je nutné ptipravek Xydalba rekonstituovat sterilni vodou na injekci
a nasledn¢ natedit roztokem gluko6zy o koncentraci 50 mg/ml (5 %).

Lahvicky s pripravkem Xydalba jsou ur¢eny pouze pro jednorazové pouziti.

Pokyny pro rekonstituci a fedéni

Rekonstituci a fedéni pripravku Xydalba je tfeba provadet za aseptickych podminek.

1. Obsah lahvicky je tfeba rekonstituovat pomalym pfidavanim 25 ml vody na injekci.

2. Neprotiepavat. Abyste predesli pénéni, lahvickou stfidavé otacejte jemnym krouzivym
pohybem a pievracejte dnem vzhiru, dokud nebude obsah zcela rozpustén. Rekonstituce
koncentratu miize trvat az 5 minut.

3. Rekonstituovany koncentrat v injek¢ni lahviéce obsahuje 20 mg dalbavancinu v 1 ml

pripravku.

Rekonstituovany koncentrat musi byt ¢iry, bezbarvy az nazloutly bez viditelnych castic.

Pro podani formou infuze je tieba rekonstituovany koncentrat dale natedit roztokem

glukézy o koncentraci 50 mg/ml (5 %).

6.  Pro nafedéni rekonstituovaného koncentratu pieneste odpovidajici objem koncentratu pro
fedéni 20 mg/ml z injekéni lahvicky do infuzniho vaku nebo lahve obsahujici infuzni
roztok glukozy o koncentraci 50 mg/ml (5 %). Napiiklad: 25 ml koncentratu obsahuje
500 mg dalbavancinu.

7. Po nafedéni musi mit infuzni roztok koncentraci dalbavancinu 1 az 5 mg/ml

8.  Infuzni roztok musi byt ¢iry, bezbarvy az nazloutly bez viditelnych ¢astic.

9.  V piipadé vyskytu ¢astic nebo nespravného zabarveni je tieba roztok zlikvidovat.

o &

Piipravek Xydalba se nesmi misit s dal$imi 1é¢ivymi piipravky nebo infuznimi roztoky. Roztoky
obsahujici chlorid sodny mohou zpisobit vysrazeni piipravku a NESMI se pouZzivat pro rekonstituci
koncentratu a fedéni. Kompatibilita rekonstituovaného koncentratu ptipravku Xydalba byla ovéfena
pouze s infuznim roztokem glukézy o koncentraci 50 mg/ml (5 %).

Likvidace

Veskery nepouzity rekonstituovany ptipravek zlikvidujte.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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