PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento 1éCivy pripravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci Gcinky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich u¢inkd viz bod 4.8.

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

REZZAYO 200 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna injek¢éni lahvicka obsahuje 200 mg rezafunginu (ve formé rezafungin-acetatu).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

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

Bily az svétle zluty prasek, ktery mize tvofit aglomeraty.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Piipravek REZZAYO je indikovan k 1é¢bé invazivni kandid6zy u dospélych.
Je zapotiebi vzit v uvahu oficidlni pokyny ke spravnému pouziti antimykotik.
4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécba ptipravkem REZZAYO ma byt zahajena 1ékafem se zkuSenostmi s 1éCbou invazivnich
mykotickych infekei.

Davkovani

Jedna nasycovaci davka 400 mg 1. den, poté 200 mg 8. den a dale jednou tydné.

Délka 1éEby ma byt zalozena na klinické a mikrobiologické odpovédi pacienta. Obecné se ma

v antimykotické 1é¢be pokracovat nejméné 14 dnti po posledni pozitivni kultivaci. Béhem klinickych
hodnoceni byli pacienti 1éCeni rezafunginem po dobu az 28 dnil. Bezpecnostni informace o délce 1écby

rezafunginem delsi nez 4 tydny jsou omezené.

Pokud dojde k vynechani planované davky (neni podana v uréeny den), ma byt vynechand davka
podana co nejdiive.

. Pokud je vynechana davka podana do 3 dnti od ur¢eného dne, mize byt dalsi tydenni davka
podana podle rozvrhu.

o Pokud je vynechana davka podana vice nez 3 dny po uréeném dni, ma byt rozvrh davkovani
upraven tak, aby do podani dalsi davky zbyvaly alesponi 4 dny.

o Pokud je podavani znovu zahajeno po nejméné 2 tydnech od vynechané davky, ma byt

davkovani znovu zahajeno nasycovaci davkou 400 mg.



Zvlastni populace

Starsi pacienti

U starsich pacientl ve v€ku 65 let a starSich neni potfebna uprava davky (viz bod 5.2).
Porucha funkce jater

U pacientt s poruchou funkce jater neni potfebna uprava davky (viz bod 5.2).
Porucha funkce ledvin

U pacientt s poruchou funkce ledvin neni potfebna tiprava davky. Tento 1éCivy pripravek lze podavat
bez ohledu na nac¢asovani hemodialyzy (viz bod 5.2).

Jiné populace
Neni potfebna uprava davky podle té€lesné hmotnosti pacienta (viz bod 5.2).

Pediatrické populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku REZZAYO u déti do 18 let nebyly dosud stanoveny.
Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpuisob podani

Pouze k intravenéznimu podani.

Po rekonstituci a natedéni (viz bod 6.6) ma byt roztok podavan pomalou intraveno6zni infuzi po dobu
ptiblizné 1 hodiny; pfi 1écbé jakychkoli rozvijejicich se priznaki reakce na infuzi mize byt doba
trvani infuze zvysSena az na 180 minut (viz bod 4.4).

Navod k rekonstituci a nafedéni tohoto 1é¢ivého piipravku pted jeho podanim je uveden v bodé¢ 6.6.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na l1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.
Hypersenzitivita na jiné 1é¢ivé ptipravky ze tfidy echinokandind.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Uginnost rezafunginu byla hodnocena pouze u omezeného poétu pacientd s neutropenii (viz bod 5.1).
Ucinky na jatra

V klinickych studiich bylo u nékterych pacientti [éCenych rezafunginem pozorovano zvyseni jaternich
enzymu. U nékterych pacientd se zdvaznymi zakladnimi onemocnénimi, kteii dostavali soubézné

s rezafunginem vice 1¢ki, se vyskytly klinicky vyznamné poruchy jaternich funkci; pfi¢inna souvislost
s rezafunginem nebyla prokazana. Pacienti, u kterych se béhem lécby rezafunginem objevi zvysSeni
jaternich enzymt, maji byt sledovani a ma byt prehodnoceno riziko/ptinos pokracovani lécby

rezafunginem.

Reakce na infuzi

U rezafunginu se vyskytly prechodné reakce na infuzi charakterizované zrudnutim, pocitem tepla,
nauzeou a tisni na hrudi.



V klinickych hodnocenich odeznély reakce na infuzi béhem minut, nékteré odeznély bez preruseni ¢i
ukonceni infuze. Pacienti maji byt behem podavani infuze sledovani. Pokud je infuze kvili reakci na
infuzi zastavena, Ize po odeznéni piiznakii zvazit opétovné zahajeni infuze nizsi rychlosti.

Fototoxicita

Rezafungin mize vést ke zvySenému riziku fototoxicity. Pacienty je nutné poucit, ze se maji béhem
1é¢by a po dobu 7 dnti po poslednim podani rezafunginu vyhybat expozici slunci a jinym zdrojim
UV zafeni bez dostatecné ochrany.

Obsah sodiku

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku*.

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

Klinicky byl hodnocen potencial rezafunginu pro 1ékové interakce s fadou zkuSebnich substratl
enzymtl cytochromu P450 a/nebo transportnich proteinil. Potieba Gpravy davky se poklada za
nepravdépodobnou u 1éCivych piipravki, které jsou substraty pro enzymy CYP2C8, CYP3A4,
CYP1A2 a CYP2B6 a pro transportni proteiny P-gp, BCRP, OATP, OCT1, OCT2, MATE1

a MATE2, kdyz jsou podavany s rezafunginem.

Klinicky byl také hodnocen potencial rezafunginu pro 1ékové interakce s fadou soubézné¢ podavanych
1é¢ivych ptipravki. Potieba upravy davky se poklada za nepravdépodobnou u takrolimu, cyklosporinu,
ibrutinibu, mofetil-mykofenolatu a venetoklaxu, kdyz jsou podavany s rezafunginem.

In vitro je rezafungin metabolicky stabilni a bylo zjisténo, Ze neni substratem pro transportni proteiny
BCRP, P-gp, MRP2, OATP1B1, OATP1B3, OCT1, OCTN1 a OCTN2. Potieba upravy davky
rezafunginu se proto pii soucasném podavani rezafunginu s jinymi [é¢ivymi pfipravky povazuje za
nepravdépodobnou.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Nejsou dostupné zadné udaje o pouziti rezafunginu u t€hotnych zen.

Ve studiich na zvifatech nebyla prokazana reprodukéni ani vyvojova toxicita (viz bod 5.3). Ve studiich
na zvitatech bylo prokazano, Ze rezafungin prochazi pres placentarni bariéru. Potencialni riziko pro

¢lovéka neni znamo.

Nedoporucuje se, aby byl rezafungin pouzivan béhem téhotenstvi a u Zen ve fertilnim véku, které
nepouzivaji antikoncepci, ledaze by piinos ptevazil nad potencidlnim rizikem pro plod.

Kojeni

Nejsou dostupné zadné udaje o pouziti rezafunginu u kojicich Zen. Neni zndmo, zda jsou rezafungin
nebo jeho metabolity vylu¢ovany do lidského mléka. VyluCovani rezafunginu do mléka bylo
pozorovano u potkand (viz bod 5.3).

Riziko pro kojené dité nelze vyloudit.

Na zakladé€ posouzeni prospésnosti kojeni pro dit€ a prospésnosti 1écby pro matku je nutno
rozhodnout, zda pierusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani rezafunginu.



Fertilita

Nejsou dostupné zadné udaje o vlivu rezafunginu na fertilitu u clovéka. Rezafungin nemél vliv na
fertilitu potkanich samic ani na reproduk¢ni vykonnost u potkanich samcti, pfestoze u potkanich
samcti mé&l reverzibilni ucinky na varlata (viz bod 5.3).

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek REZZAYO nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Na zaklad¢ zkuSenosti z klinickych hodnoceni byly nejcastéji hlasené nezadouci ucinky rezafunginu
hypokalemie, pyrexie, anémie a prijem (velmi ¢asté neZzadouci ucinky).

U rezafunginu se vyskytuji pfechodné reakce na infuzi charakterizované zrudnutim, pocitem tepla,
nauzeou a tisni na hrudi (viz bod 4.4).

Tabulkovy seznam nezadoucich u¢inku

V tabulce niZe jsou uvedeny nezadouci ucinky u 173 pacientt, kterym byl podavan rezafungin
400/200 mg, setazené podle tiidy organovych systémil (SOC) a preferovanych termind podle
MedDRA s frekvenci odpovidajici velmi casté (>1/10), ¢asté (=1/100 az <1/10), méné¢ casté (=1/1 000
az <1/100), vzacné (=1/10 000 az <1/1 000), velmi vzacné (<1/10 000) a ze spontannich hlaseni

s frekvenci neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze urcit). V kazdé skupiné frekvenci jsou nezadouci
ucinky uvedeny v poradi podle klesajici zdvaznosti.

Tabulka 1. Tabulka neZadoucich uéinka

Trida Velmi casté Casté Méné Casté Neni
organovych >1/10 >1/100 az <1/10 >1/1 000 az Znamo
systému <1/100

Poruchy krve Anémie
a lymfatického
systému

Poruchy Hypokalemie | Hypomagnezemie, Hyperfosfatemie,
metabolismu hypofosfatemie hyponatremie

a vyzivy

Cévni poruchy Hypotenze

Respiracni, hrudni Sipéani
a mediastinalni
poruchy

Gastrointestinalni Prijem Zvraceni, nauzea, bolest
poruchy bticha, zacpa

Poruchy kuze Erytém, vyrazka Fototoxicita Kopftivka
a podkozni tkang

Poruchy svalové Tremor
a kosterni
soustavy

a pojivové tkané

Celkové poruchy Pyrexie
a reakce v misté
aplikace




Trida Velmi ¢asté Casté Méné Casté Neni

organovych >1/10 >1/100 az <1/10 >1/1 000 az Znamo
systému <1/100
Vysetieni Zvysena alkalicka Zvyseny pocet

fosfataza v krvi, zvySené | eozinofild
jaterni enzymy, zvySena
alaninaminotransferaza,
zvySena
aspartataminotransferaza,
zvyseny bilirubin v krvi

Poranéni, otravy Reakce na infuzi
a proceduralni
komplikace

HlaSeni podezi'eni na nezaddouci udinky

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é¢ivého pitipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru ptinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezieni na nezadouci t€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

4.9 Piedavkovani

V piipadé predavkovani se doporucuje podplrna a symptomaticka 1écba s udrzovanim homeostazy
a zakladnich zivotnich funkci.

V klinickém hodnoceni faze 1 byly podavany jednotlivé davky 600 mg a 1 400 mg, aniz by byla
hlasena toxicita omezujici davku. V klinickém hodnoceni faze 2 byly podavany davky 400 mg
rezafunginu jednou tydné po dobu az 4 tydnii, aniz by byla hlaSena toxicita omezujici davku.
Rezafungin je vysoce vazan na proteiny a nepiedpoklada se, Ze by jej bylo mozné odstranit
hemodialyzou (viz bod 5.2).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antimykotika pro systémovou aplikaci, jind antimykotika pro
systémovou aplikaci, ATC kod: J02AX08

Mechanismus u¢inku

Rezafungin selektivné inhibuje mykotickou 1,3-p-D-glukan syntazu. To vede k inhibici tvorby
1,3-B-D-glukanu, zakladni komponenty stény mykotické buiky, ktera v sav¢ich bunkach neni
pritomna. Inhibice syntézy 1,3-B-D-glukanu vede k rychlé a na koncentraci zavislé fungicidni aktivité
u druht Candida (spp.).

Aktivita in vitro

Hodnoty MICg rezafunginu (ziskané pomoci modifikované metodiky EUCAST) jsou zpravidla napti¢
non-parapsilosis Candida spp. <0,016 mg/1 (u Candida parapsilosis MICg = 2 mg/1).

Pii testovani se souborem klinickych izolata Candida spp. obohacenym o kmeny rezistentni na
echinokandiny a/nebo o kmeny rezistentni na azolova antimykotika byla aktivita rezafunginu podobna
jako u anidulafunginu.



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Rezistence

Snizena citlivost na echinokandiny véetné rezafunginu je disledkem mutaci genti FKS koédujicich
katalytickou podjednotku glukan syntazy (FKS1 u vétsSiny Candida spp.; FKS1 a FKS2 u C. glabrata).

Interpretacni kritéria pii testovani citlivosti

Interpretacni kritéria MIC (minimalni inhibi¢ni koncentrace) pro testovani citlivosti byla stanovena
Evropskym vyborem pro testovani antimikrobialni citlivosti (EUCAST) pro rezafungin a jsou uvedena
zde:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.x
Isx

K testovani citlivosti Candida spp. na rezafungin a k ziskani pfislusnych interpretanich hrani¢nich
hodnot byla pouzita modifikovana bujénova mikrodilu¢ni metoda stanoveni MIC vychazejici
z metodiky EUCAST.

Klinick4 aéinnost

Kandidemie a invazivni kandiddza u dospélych pacientii
Ucinnost rezafunginu v 1é¢bé pacientl s kandidemii a/nebo invazivni kandidézou (C/IC) byla
hodnocena v jediné studii faze 3.

Studie faze 3 byla multicentricka, prospektivni, randomizovana a dvojité¢ zaslepena. Pacienti se
septickou artritidou v kloubu s protézou, osteomyelitidou, endokarditidou nebo myokarditidou,
meningitidou, endoftalmitidou, chorioretinitidou nebo jakoukoli infekci centralniho nervového
systému, sekundarni chronickou diseminovanou kandidézou a kandidézou mocového traktu vzniklou
sekundarné pii obstrukci nebo po zavedeni chirurgického nastroje byli ze studie vylouceni. Pacienti
byli randomizovani v pomeéru 1:1 k podavani rezafunginu v nasycovaci davce 400 mg 1. den, poté
200 mg 8. den a dale jednou tydné, celkem po dobu 2 az 4 tydni, nebo k podavani kaspofunginu

v jediné nasycovaci intravendzni davce 70 mg 1. den a poté kaspofunginu v davce 50 mg intraven6zné
jednou denné s celkovou dobou 1é¢by 14 dni az 28 dni.

Kone¢nou diagnézu pouze kandidemie melo v 1é¢ebné skuping s rezafunginem 77,0 % pacientl a
v 1é¢ebné skupiné s kaspofunginem 74,2 % pacientll. VétSina z nich méla modifikované skore
APACHE II <20, konkrétn¢ 84,4 % pacientti 1éCenych rezafunginem a 81,5 % pacientti 1é¢enych
kaspofunginem. Ve vychozim stavu mélo absolutni poéet neutrofilii (ANC) >500/mm? 88,5 %
pacientt 1é¢ebné skupiny s rezafunginem a 91,1 % pacientt 1é¢ebné skupiny s kaspofunginem.

Primarni cilovy parametr u¢innosti byla globalni odpoveéd’ (potvrzena Komisi pro kontrolu udajt
[DRC]) ve 14. dnu. Globalni odpovéd’ byla stanovena z klinické odpovedi, mykologické odpovédi

a radiologické odpovédi (u zplsobilych pacienti s IC). Non-inferiorita méla byt potvrzena, pokud
bude dolni mez 95% intervalu spolehlivosti (CI) pro rozdil miry vyléceni ve 14.

dnu (rezafungin - kaspofungin) >-20 %. Sekundarni cilové parametry u¢innosti zahrnovaly umrtnost
ze vSech pricin ve 30. dnu [30denni ACM] a globalni odpovéd’ v 5. dnu. Vysledky téchto cilovych
parametrd jsou uvedeny v tabulce 2 pro analyzovany soubor mITT definovany jako vSichni pacienti
s dokumentovanou kandidovou infekci na zakladé vySetfeni kultivace z krve nebo kultivace z bézné
sterilniho mista v centralni laboratofi ziskanych <4 dny (96 hodin) ptfed randomizaci, ktefi dostali
>1 davku testovaného 1é¢ivého pripravku.


https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum%1einhibitory%1econcentration%1emic%1ebreakpoints_en.xlsx
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum%1einhibitory%1econcentration%1emic%1ebreakpoints_en.xlsx

Tabulka 2. Souhrn vysledkii ze studie faize 3 ReSTORE (analyzovany soubor mITT)

Rezafungin (R) | Kaspofungin (C) Rozdil
(n =115) (n=117) (R-O)
n (%) n (%) 95 % CI)
Globalni odpovéd’ (vyléceni) [1]
5.den 60 (52,2) 57 (48,7) 3,5(-9.4,16,2)
14. den 65 (56,5) 67 (57,3) -1,0 (-13,5, 11,6)
30. den ACM (zemfi‘eli) [2, 3] 29 (25,2) 29 (24,8) 0,4 (-10,8, 11,6)

[1] Dvoustranné 95% intervaly spolehlivosti (CI) pro zjisténé rozdily v mife vyléceni (rezafungin
minus kaspofungin) jsou vypocteny pomoci neupravené metody dle Miettinena a Nurminena, kromé
globalniho vyléceni ve 14. dnu, které je vypocteno upravou na dveé randomizacni strata (diagnoza
[pouze kandidemie; invazivni kandidéza] a skore APACHE II/ANC [skore APACHE I1 >20 NEBO
ANC <500 bun&k/mm?; skore APACHE 11 <20 A ANC >500 bunék/mm’] ve screeningu) za pouziti
metody dle Miettinena a Nurminena. Ke stanoveni vah jednotlivych strat jsou pouzity
Cochran-Mantel-Haenszelovy vahy.

[2] Dvoustranny 95% interval spolehlivosti (CI) pro zjistény rozdil v mife imrtnosti, 1é¢ebna skupina
rezafungin minus kaspofungin, je vypocten pomoci neupravené metody dle Miettinena a Nurminena.
[3] Pacienti, kteti zemieli ve 30. dnu nebo dfive, nebo pacienti s nezndmym stavem pieziti.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky udélila odklad povinnosti piedlozit vysledky studii
s ptipravkem REZZAYO u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace v 1é¢b¢ invazivni
kandidozy (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Hlavni farmakokinetické charakteristiky

Farmakokinetika rezafunginu byla popsana u zdravych osob, zvlastnich populaci a pacientd.
Rezafungin ma dlouhy polocas, coz umoziuje podavani jednou tydné. Ustaleného stavu je dosazeno
po prvni nasycovaci davce (dvojnasobek tydenni udrzovaci davky).

Distribuce

Rezafungin je rychle distribuovan a distribu¢ni objem se ptiblizné rovna objemu vody v téle (~ 40 1).
Vazba rezafunginu na proteiny je u lidi vysoka (>97 %).

Biotransformace

In vitro byl rezafungin po inkubaci s jaternimi a stfevnimi mikrozomy a s jaternimi bufikami napfic
druhy stabilni.

V klinickém hodnoceni s jednou davkou byl podan radioaktivné zna¢eny ('*C) rezafungin (piiblizné
400 mg/200 puCi radioaktivity) zdravym dobrovolnikiim. Hlavni cirkulujici latkou byl matetsky
rezafungin; plazmatickda AUC rezafunginu pfedstavovala ~ 77 % celkové radiokarbonové AUC,

a kazdy z jednotlivych metaboliti odpovidal za méné nez 10 %.

Eliminace

Po podani jednotlivych davek rezafunginu (intravenézni infuze trvajici 1 hodinu; 50, 100, 200
a 400 mg) byla primérna celkova télesna clearance rezafunginu nizka (priblizné 0,2 1/h) u vSech
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velikosti davky s primérnym terminalnim polocasem 127 az 146 hodin. Frakce davky vyluCovana
mo¢i jako nepozménény rezafungin byla u vSech velikosti davky <1 %, coz ukazuje na maly podil
renalni clearance pfi vylucovani rezafunginu.

V klinickém hodnoceni s jednou davkou byl podan radioaktivné znacéeny ('*C) rezafungin (pfiblizné
400 mg/200 nCi radioaktivity) zdravym dobrovolnikiim. Na zakladé¢ interpolovanych udaju

(z opakovanych navstév na klinickém oddéleni ve 29. dnu a v 60. dnu) byla v 60. dnu odhadovana
primeérna celkova znovu ziskana radioaktivita 88,3 %. Ptiblizné 74 % znovu ziskané davky
radioaktivity bylo ve stolici (hlavné ve formé nezménéného rezafunginu) a 26 % v moci (hlavné ve
formé& metabolitl), coz ukazuje, ze hlavni cestou vyluCovani rezafunginu je vylu¢ovani nezménéného
rezafunginu stolici.

Linearita
Po podani jedné davky v intravenozni infuzi je farmakokinetika rezafunginu v rozmezi davek 50 az
1 400 mg linearni. Doba do dosazeni maximalni plazmatické koncentrace (Tmax) byla pozorovana

podle ocekéavani na konci infuze u v8ech ddvek a AUC se zvySovala tmérné velikosti davky.

Zvlastni populace

Porucha funkce jater

Farmakokinetika (FK) rezafunginu byla zkoumana u pacientt se stfedné tézkou (tfida B dle Childa a
Pugha, n=8) a té¢zkou (tfida C dle Childa a Pugha, n=8) poruchou funkce jater. Primérna expozice
rezafunginu byla u pacienti se stfedné tézkou a tézkou poruchou funkce jater v porovnani s osobami
s normdlni funkci jater snizena pfiblizn€ o 30 %. FK rezafunginu byla u pacient se stiedné tézkou

a té¢zkou poruchou funkce jater podobna a expozice rezafunginu se se zvysujicim stupném poruchy
funkce jater nemenila. Porucha funkce jater neméla klinicky vyznamny vliv na FK rezafunginu.

Porucha funkce ledvin
Populacni farmakokineticka analyza, vcetné udaju ze studii faze 1, faze 2 a faze 3, ukazala, ze
clearance kreatininu neni vyznamnou kovariatou FK rezafunginu.

Starsi pacienti
Populacni farmakokinetickd analyza, vCetn€ udajii ze studii faze 1, faze 2 a faze 3, ukazala, ze vék
neni vyznamnou kovariatou FK rezafunginu.

Télesna hmotnost

Popula¢ni farmakokineticka analyza, véetn¢ udaju ze studii faze 1, faze 2 a faze 3, ukézala, Ze plocha
povrchu téla je vyznamnou kovariatou FK rezafunginu. Simulace expozice u klinicky obéznich
pacientti (Body mass index (BMI) >30) ukazala, ze expozice je u téchto pacientd snizena, ale sniZeni
neni povazovano za klinicky vyznamné.

Pohlavi/etnicky piivod
Populacni farmakokinetickd analyza, véetn€ udajii ze studii faze 1, faze 2 a faze 3, ukazala, Ze pohlavi
a etnicky ptivod nejsou vyznamnymi kovariatami FK rezafunginu.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti
Rezafungin vyvolal akutni odpovéd’ s uvolnénim histaminu u potkant, ale ne u opic.

Rezafungin nebyl genotoxicky ve studiich in vitro v bakteridlnich a sav¢ich buiikach, ani
v mikrojaderné studii u potkanti.

Béhem reprodukénich toxikologickych studii rezafungin neovlivnil pafeni ani fertilitu samct a samic
potkanti po intraven6znim (kratkém bolusu) podani jednou za 3 dny v davkach az 45 mg/kg
(Sestinasobek klinické expozice na zakladé AUC stanovené v samostatné studii na potkanech). Béhem
studie fertility samct byla pfi davce > 30 mg/kg zaznamenana snizena pohyblivost spermii a vétSina



samcu pii davce 45 mg/kg vykazovala mirnou/stiedné zavaznou hypospermii a nem¢la zadné
zjistitelné pohyblivé spermie. Pii davkach rezafunginu > 30 mg/kg byl zaznamenan zvyseny vyskyt
spermii s abnormalni morfologii a také mirna az stfedné zdvazna degenerace semenotvornych kanalkd.

V tiimési¢ni toxikologické studii na potkanech byl rezafungin podavan intraven6zné (kratky bolus)
jednou za 3 dny. Samci, kterym byla podavana davka 45 mg/kg, vykazovali na konci 3 mésict
minimalni degeneraci/atrofii kanalkli ve varlatech a bunécné zbytky v nadvarlatech. Vyskyt tohoto
nalezu se snizil na konci 4tydenniho obdobi reverzibility.

Naproti tomu u potkani, kterym byla davka 45 mg/kg (ptiblizn€ 4,7nasobek klinické davky na zakladé
porovnani AUC) podavana intravenézné (kratky bolus) jednou tydné po dobu 6 mésicti nebo po
6mési¢nim obdobi zotaveni, nebyly pozorovany zadné G¢inky na varlata, nadvarlata ani
spermatogenezi.

Koncentrace spermii, rychlost produkce, morfologie a pohyblivost nebyly ovlivnény u dospélych opic,
kterym byl rezafungin podavan jednou tydné v davce az 30 mg/kg (pfiblizné 6nasobek klinické davky
na zaklad€ porovnani AUC) po dobu 11 nebo 22 tydnt nebo po 52tydennim obdobi zotaveni.

U rezafunginu nebyla po intravenéznim podani bfezim potkantim a kraliktim pfi >3,0nasobku
predpokladané AUC plazmatické koncentrace u ¢lovéka v ustaleném stavu zjisténa reprodukéni ani
vyvojova toxicita.

Ve studii pre- a postnatalniho vyvoje u potkantl, jimz bylo podano az 45 mg/kg rezafunginu
intravendzné, se nevyskytly Zadné nezadouci ucinky na rlst a dozravani mlad’at, ani na Groven
neurobehavioralni ¢i reprodukéni funkce. Rezafungin byl méfitelny v nizkych koncentracich v plazme
plodl samic, jimz byl podavan (s koncentracemi v plazmé plodu 2,0-3,6 % koncentraci zjisténych

v matetské plazm¢) a byl vylu¢ovan do mateiského mléka (s koncentracemi v mléce 22-26 %
koncentraci zjisténych v matetské plazme).

pozorovan v jedné tfimésicni studii na opicich pii podavani jednou za 3 dny a mél vyssi vyskyt pii >
30 mg/kg. Za hladinu bez pozorovaného ucinku (NOEL) pro inten¢ni tremor se v této studii povazuje
10 mg/kg (ptiblizné 2,5nasobek klinické davky na zakladé porovnani AUC). Inten¢ni tremor nebyl
pozorovan v 6meésicni studii na opicich, kdy zvirata dostavala intravendzni davku az 30 mg/kg jednou
tydné (ptiblizné 5,8nasobek klinické davky na zakladé porovnani AUC) ani v zadné studii na
potkanech.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Mannitol

Histidin

Polysorbat 80

Kyselina chlorovodikové (k uprave pH)
Hydroxid sodny (k Giprave pH)

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy ptipravek misen s jinymi
1éCivymi ptipravky s vyjimkou téch, které jsou uvedeny v bod¢ 6.6.
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6.3 Doba pouZzitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

3 roky.

Stabilita rekonstituovaného roztoku v injekéni lahviéce a nafedéného infuzniho roztoku

Chemicka a fyzikalni stabilita po rekonstituci pted pouzitim, po rekonstituci vodou pro injekci, byla
prokazana na dobu az 24 hodin pfi teploté 25 °C a od 2 °C do 8 °C.

Chemicka a fyzikalni stabilita po nafedéni pfed pouzitim u nafedéného infuzniho roztoku
(bezprostiedné po rekonstituci) byla prokazana na dobu 48 hodin pfi teploté 25 °C a od 2 °C do 8 °C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt rekonstituovany roztok a nafedény infuzni roztok pouzit
okamzité. Neni-li pouzit okamzité, jsou podminky uchovavani po otevieni pied pouZzitim v
odpovédnosti uzivatele a normalné doba nema byt delsi nez 24 hodin pfi teploté od 2 °C do 8 °C od

prvniho otevieni, pokud rekonstituce a fedéni neprobehlo za kontrolovanych a validovanych
aseptickych podminek.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25 °C.
Injekéni lahvicku uchovavejte v krabicce, aby byl pripravek chranén pied svétlem.

Podminky uchovéavani po rekonstituci a natedéni 1é¢ivého ptipravku pied podanim jsou uvedeny
v bodé 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Sklenéna injek¢ni lahvicka s chlorbutylovou pryZovou zatkou a hlinikovym uzavérem s plastovym
odtrhovacim vickem.

Velikost baleni: 1 injek¢ni lahvicka.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Pripravek REZZAY O ma byt podavan jako jediny pfipravek intraven6zni infuzi v injekénim roztoku
chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), v injekénim roztoku chloridu sodného 4,5 mg/ml (0,45%) nebo
v 5% glukoze.

POKYNY K POUZITi U DOSPELYCH PACIENTU
Pripravek REZZAY O musi byt pfed podanim rekonstituovan a naredén.

Z mikrobiologického hlediska ma byt rekonstituovany roztok a natedény infuzni roztok pouzit
okamzité. Neni-li pouzit okamzité, jsou podminky uchovavani po otevieni pred pouzitim v
odpovédnosti uzivatele a normalné doba nema byt delsi nez 24 hodin pfi teploté od 2 °C do 8 °C od
prvniho otevieni, pokud rekonstituce a fedéni neprobéhlo za kontrolovanych a validovanych
aseptickych podminek.

Za pouziti aseptické techniky rekonstituujte jednu injekéni lahvicku pomoci 9,5 ml vody pro injekei.
Koncentrace rekonstituovaného roztoku v injek¢ni lahvi¢ce bude 20 mg/ml. K rekonstituci prasku

v injekéni lahvicce nepouzivejte sterilni injek¢ni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), pouzivejte
pouze vodu pro injekci.
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Aby bylo pénéni co nejmensi, intenzivné neprotiepavejte ani nemichejte. Bily az svétle zluty prasek se
uplné rozpusti. Jemnym krouzivym pohybem michejte po dobu az 5 minut, dokud nebude
rekonstituovany roztok Ciry a bezbarvy az svétle zluty. Rekonstituovany roztok se ma vizualné
zkontrolovat, zda neobsahuje ¢astice nebo nema zménénou barvu. Pokud zjistite odchylky, injekéni
lahvi¢ku nepouzivejte.

Injekeni lahvicka je ur€ena pouze k jednorazovému pouziti. Proto musi byt nepouzity rekonstituovany
koncentrat okamzit€ zlikvidovan.

Pti nasycovaci davce 400 mg se ma rekonstituéni krok opakovat s dalsi injek¢ni lahvickou piipravku
REZZAYO (viz davkovaci tabulka).

Celkovy objem infuze ma byt 250 ml, proto ma byt objem intravendzniho infuzniho vaku (nebo lahve)
ptislusnym zpiisobem upraven, jak je uvedeno v davkovaci tabulce. Asepticky pieneste 10 ml z kazdé
rekonstituované injekéni lahvi¢ky do intravenézniho infuzniho vaku (nebo lahve) obsahujiciho bud’
injek¢ni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), injekéni roztok chloridu sodného 4,5 mg/ml
(0,45%) nebo 5% glukézu. Celkovy rekonstituovany objem, ktery ma byt pfidan do intravendzniho
vaku nebo lahve, je uveden v davkovaci tabulce. Roztok promichejte opatrnym pievracenim
intravenozniho vaku (nebo lahve). Vyhnéte se nadmérnému protiepavani.

Pokud jsou po nafedéni v roztoku zjistény ¢astice nebo ma roztok zménénou barvu, musi byt roztok
zlikvidovan.

DAVKOVACI TABULKA - PRIPRAVA INFUZNIHO ROZTOKU PRO DOSPELE

Davka |Pocet Objem, ktery | Objem vody Celkovy Celkovy |Kone¢na
(mg) |injek¢nich | ma byt pro injekci, rekonstituovany | objem koncentrace
lahvicek |odstranén ktery ma byt |objem, ktery ma | infuze infuzniho
z 250ml piidan do byt pridan do (ml) roztoku
intravenéznih | kazdé injekéni |intraveno6zniho (mg/ml)
o vaku/lahve |lahvicky (ml) |vaku/lahve (ml)
(ml)
400 2 20 9,5 20* 250 1,6
200 1 10 9,5 10 250 0,8

* 10 ml z kazdé ze dvou injekcnich lahvicek je v souctu 20 ml.

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

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Mundipharma GmbH,

De-Saint-Exupery-Strasse 10,

Frankfurt Am Main,

60549

Némecko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/23/1775/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 22. prosince 2023
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10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éCivé ptipravky http://www.ema.europa.eu
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PRILOHA 11

VYROBCE ODyOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PO,DMiNI,(Y NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE
A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobece odpovédného/vyrobet odpovédnych za propousténi Sarzi

Fareva Mirabel

Route de Marsat Riom
Clermont-Ferrand
63963

Francie

NEBO

Mundipharma DC B.V.
Leusderend 16
Leusden

Utrecht

3832 RC

Nizozemsko

V ptibalové informaci k 1écivému piipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za

propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZEN{ VYDEJE A POUZITI

Vydej 1€¢ivého piipravku je vazan na lékaisky predpis s omezenim (viz piiloha I: Souhrn udajt

0 pfipravku, bod 4.2).

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény

jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do 6 mésicti od

jeho registrace.

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

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni 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:

. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé pfipravky,

. pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v dtsledku obdrzeni novych informaci, které

mohou vést k vyznamnym zménam poméru pfinosi a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA III

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

REZZAYO 200 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
rezafungin

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 200 mg rezafunginu (ve formé rezafungin-acetatu)

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje takeé, mannitol, histidin, polysorbat 80, kyselinu chlorovodikovou, hydroxid sodny.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

1 injek¢ni lahvicka

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

Intravend6zni podani.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pti teploté do 25 °C.

Injekeni lahvicku uchovavejte v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,
Frankfurt Am Main,

60549

Némecko

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/23/1775/001

13. CiSLO SARZE

(e
7214

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odivodnéni prijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALYCH VNITRNICH BALICICH JEDNOTKACH

STITEK INJEKCNi LAHVICKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

REZZAYO 200 mg prasek pro koncentrat
rezafungin
1.v. podani

2. ZPUSOB PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

(€3
728

‘ 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro pacienta

REZZAYO 200 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
rezafungin

vTento piipravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Mlzete piispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci Gcinky, které se u Vas vyskytnou. Jak
hlasit nezddouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento piipravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého l€kare, zdravotni sestry nebo 1ékarnika.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucink, sdélte to svému lékaii, zdravotni
sestfe nebo lékarnikovi. Stejn€ postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které
nejsou uvedeny v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek REZZAYO a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude ptipravek REZZAYO podan
Jak je ptipravek REZZAYO podavan

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek REZZAYO uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A e

1. Co je pripravek REZZAYO a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek REZZAYO
Ptipravek REZZAYO obsahuje 1é¢ivou latku rezafungin, coz je antimykotikum (latka pouzivana k
1écbeé houbovych infekei). Rezafungin patii do skupiny léCivych ptipravkid zvanych echinokandiny.

K ¢emu se pripravek REZZAYO pouzZiva
Tento 1éCivy piipravek se podava dospelym k 1écbé invazivni kandidozy, zavazné mykotické
(houbové) infekce ve tkanich nebo organech, ktera je zpisobena typem kvasinky zvané Candida.

Jak pripravek REZZAYO ucinkuje

Tento 1éCivy ptipravek blokuje piisobeni enzymu (druh bilkoviny), ktery je potfebny v kvasinkovych
bunikach k tvorbé molekuly, ktera zpeviiuje jejich bunééné stény. To oslabuje kvasinkové buiiky

a zabrafuje jim v rGstu. Tim brani Sifeni infekce a dava pfirozené obrang téla moznost, aby télo infekci
odstranilo.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude p¥ipravek REZZAYO podan

Piipravek REZZAYO Vam nesmi byt podan
- jestlize jste alergicky(4) na rezafungin, na jiné echinokandiny (jako je kaspofungin,
anidulafungin) nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou v bod¢ 6).

Upozornéni a opatreni
Nez Vam bude piipravek REZZAYO podan, promluvte si se svym lé¢kafem, 1ékarnikem nebo
zdravotni sestrou.

Utinky na jatra
Pokud se u Vas béhem 1é¢by objevi problémy s jatry, mize 1ékai rozhodnout, Ze u Vas bude peclivéji
monitorovat funkci jater.
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Reakce na infuzi

Piipravek REZZAY O muze zpusobit reakce na infuzi, které mohou zahrnovat zrudnuti kize, pocit
tepla, pocit na zvraceni, tisen na hrudi. Lékai miize rozhodnout, Ze Vas bude béhem podavani infuze
monitorovat, zda se nevyskytne reakce na infuzi. Pokud se u Vas vyskytne reakce na infuzi, mize
1ékat rozhodnout, Ze infuzi (kapacku) zpomali.

Citlivost na svétlo

Pripravek REZZAY O mize také zvysit riziko fototoxicity (stav, kdy jsou kiize nebo o¢i velmi citlivé
na slune¢ni svétlo nebo jiné formy svétla). Behem 1é¢by a po 7 dnti poté, co Vam bude podana
posledni davka tohoto 1é¢ivého ptipravku, se vyhnéte pobytu na slunci a pouzivani umelého
opalovaciho svétla bez pouziti ochrannych prostfedkt (napt. opalovaciho krému).

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek REZZAYO
Informujte svého 1ékate nebo lékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a), nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost

Tento 1éCivy pripravek neuzivejte pokud Vam to vyslovné nefekne 1ékat. Pokud jste t¢hotna nebo
kojite, nebo se domnivate, Ze mizete byt t¢hotna, porad'te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem diive,
nez zacnete tento piipravek pouzivat. Pokud jste Zena v plodném véku, 1€kai Vam mtize doporucit
pouzivat antikoncepci béhem 1écby ptipravkem REZZAYO.

Utinek ptipravku REZZAYO u téhotnych nebo kojicich Zen neni znamy.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Je nepravdépodobné, Ze by tento 1éCivy ptipravek mél vliv na fizeni nebo obsluhu stroji.

Piipravek REZZAYO obsahuje sodik
Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné dévce, to znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak je pripravek REZZAYO podavan
Tento lécivy piipravek bude pfipraven lékarem nebo zdravotnickym pracovnikem, ktery Vam jej poda.

Doporucena davka

Lécba bude v prvnim dnu zah4jena ,,nasycovaci davkou" (pocatecni davka leku, kterd je vyssi nez
udrzovaci davka) 400 mg. Dale se pokracuje udrzovaci davkou 200 mg v 8. dnu 1écby a poté jednou
tydné.

Piipravek REZZAYO se ma podavat jednou tydné€ v infuzi (kapacce) do zily. Infuze bude trvat
nejméné 1 hodinu. Lékar ur¢i, jak dlouho se bude infuze podavat, a miize dobu podani prodlouzit az
na 3 hodiny, aby se zabranilo reakcim na infuzi.

Lékar urci délku 1écby na zakladé Vasi reakce na 1€k a Vaseho stavu.

Obecné bude 1é¢ba pokracovat nejméné po dobu 14 dni po poslednim dnu, kdy byla Candida zjisténa
ve Vasi krvi.

Pokud se ptiznaky invazivni kandidézy vrati, sdélte to okamzité¢ svému Iékaii nebo jinému
zdravotnickému pracovnikovi.

JestliZe jste dostal(a) vice piipravku REZZAYO, nezZ jste mél(a)

Tento léCivy piipravek nemate dostavat Castéji neZ jednou tydné. Mate-1i obavy, Ze Vam bylo podano
pfilis mnoho ptipravku REZZAYO, sdélte to okamzité svému lékaii nebo jinému zdravotnickému
pracovnikovi.
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Jestlize jste vynechal(a) davku pripravku REZZAYO

Protoze Vam bude tento 1é¢ivy piipravek podavan pod peclivym Iékarskym dohledem, je
nepravdépodobné, ze by byla vynechana davka. Pokud vSak zmeskate navstévu k podani tohoto
pripravku, kontaktujte co nejdiive svého lékatre nebo jiného zdravotnického pracovnika a domluvte si
novou navstévu.

JestliZe jste prestal(a) pouZivat piipravek REZZAYO
Lékar bude sledovat Vasi reakci a stav, aby rozhodl, kdy ma byt 1é¢ba timto 1é¢ivym piipravkem
ukoncena. Poté by se u Vas nemély vyskytnout Zzadné nezadouci G¢inky.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4, Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky miiZze mit i tento ptipravek nezadouci Gcinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Zavazné nezadouci ucinky - okamzZité informujte svého lékai‘e nebo jiného zdravotnického

pracovnika, pokud se u Vis vyskytne kterykoli z nasledujicich neZadoucich ucinki:

- zrudnuti kize, pocit tepla, pocit na zvraceni, tisett na hrudi — mohou to byt znamky, ze mate
reakci na infuzi (¢asté — mohou postihnout az 1 osobu z 10).

Dalsi nezadouci ucinky

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
- nizka hladina drasliku v krvi (hypokalemie)

- prijem

- horecka (pyrexie)

- snizeny pocet Eervenych krvinek (anémie)

Casté (mohou postihnout az 1 osobu z 10)

- nizka hladina hot¢iku v krvi (hypomagnezemie)

- nizka hladina fosfath v krvi (hypofosfatemie)

- nizky krevni tlak (hypotenze)

- sipani

- zvraceni

- pocit na zvraceni

- bolest bficha

- zacpa

- zarudnuti kiize (erytém)

- vyrazka

- zvySena hladina alkalické fosfatazy v krvi, coz je enzym (bilkovina) , ktery se tvoii v jatrech,
kostech, ledvinach a stfevech

- zvySena hladina jaternich enzymu (v€etné alaninaminotransferdzy a aspartataminotransferazy)

- zvySena hladina bilirubinu v krvi, coz je produkt rozpadu cervenych krvinek

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)

- vysoka hladina fosfati v krvi (hyperfosfatemie)

- nizka hladina sodiku v krvi (hyponatremie)

- ktize nebo o¢i jsou velmi citlivé na slunecni svétlo nebo jiné formy svétla (fototoxicita)
- ttes (tremor)

- vysoky pocet eozinofild v krvi (urcity druh bilych krvinek)

Neni znamo (Cetnost z dostupnych tdaji nelze urcit)
- koptivka
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Hlaseni nezadoucich uc¢inki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc€inkt, sdélte to svému 1ékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v pripade jakychkoli nezaddoucich G¢inkt, které nejsou uvedeny

v této ptibalové informaci. Nezadouci u¢inky muzete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkd uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inki mtizete
ptispét k ziskani vice informaci 0 bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek REZZAYO uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a na $titku injekéni
lahvicky za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte pfi teploteé do 25 °C.
Injeké¢ni lahvicku uchovavejte v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

Tento 1éCivy pripravek smi ptipravit k pouziti pouze vyskoleny zdravotnicky pracovnik, ktery si
precetl uplny navod k pouziti. Jakmile byl ptipravek REZZAYO pfipraven, ma byt normalné okamzité
pouzit. Rekonstituovany a natedény infuzni roztok vSak mize byt uchovavan az po dobu 24 hodin

v chladnicce.

Nevyhazujte zadné 1éCivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek REZZAYO obsahuje

- Lécivou latkou je rezafungin. Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 200 mg rezafunginu (ve formé
rezafungin-acetatu).

- DalSimi pomocnymi latkami jsou mannitol, histidin, polysorbat 80, kyselina chlorovodikova,
hydroxid sodny (viz bod 2 ,,Ptipravek REZZAYO obsahuje sodik*).

Jak pripravek REZZAYO vypada a co obsahuje toto baleni

Piipravek REZZAYO je prasek pro koncentrat pro infuzni roztok (prasek pro koncentrat) ve sklenéné
injekéni lahvicce s pryzovou zatkou a hlinikovym uzavérem s plastovym odtrhovacim vickem. Je to
bily az svétle zluty prasek, ktery muze tvofit aglomeraty. Jedno baleni obsahuje 1 injekéni lahvicku.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,
Frankfurt Am Main,

60549

Némecko

Tel.: +49 69506029-000

E-mail: info@mundipharma.de
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Vyrobce

Fareva Mirabel

Route de Marsat Riom
Clermont-Ferrand
63963

Francie

NEBO

Mundipharma DC B.V.
Leusderend 16
Leusden

Utrecht

3832 RC

Nizozemsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky: http://www.ema.europa.cu.

Na webovych strankach Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky je tato ptibalova informace
k dispozici ve vSech tfednich jazycich EU/EHP.

Nize uvedené informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Pripravek REZZAYO ma byt podavan jako jediny pfipravek intraven6zni infuzi v injekénim roztoku
chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), v injekénim roztoku chloridu sodného 4,5 mg/ml (0,45%) nebo
v 5% glukoze.

POKYNY K POUZITI U DOSPELYCH PACIENTU
Pripravek REZZAY O musi byt pfed podanim rekonstituovan a naredén.

Z mikrobiologického hlediska ma byt rekonstituovany roztok a natedény infuzni roztok pouzit
okamzité. Neni-li pouzit okamzité, jsou podminky uchovavani po otevieni pred pouzitim v
odpovédnosti uZivatele a normalné doba nema byt delsi nez 24 hodin pfi teploté od 2 °C do 8 °C od
prvniho otevieni, pokud rekonstituce a fedéni neprobéhlo za kontrolovanych a validovanych
aseptickych podminek.

Za pouziti aseptické techniky rekonstituujte jednu injekéni lahvicku pomoci 9,5 ml vody pro injekci.
Koncentrace rekonstituovaného roztoku v injekéni lahvi¢ce bude 20 mg/ml. K rekonstituci prasku

v injekéni lahvicce nepouzivejte sterilni injek¢ni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), pouzivejte
pouze vodu pro injekci.

Aby bylo pénéni co nejmensi, intenzivné neprotiepavejte ani nemichejte. Bily az svétle zluty prasek se
uplné rozpusti. Jemnym krouzivym pohybem michejte po dobu az 5 minut, dokud nebude
rekonstituovany roztok Ciry a bezbarvy az svétle zluty. Rekonstituovany roztok se ma vizualné
zkontrolovat, zda neobsahuje ¢astice nebo nema zménénou barvu. Pokud zjistite odchylky, injek¢ni
lahvicku nepouzivejte.
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Injekéni lahvicka je ur€ena pouze k jednorazovému pouziti. Proto musi byt nepouzity rekonstituovany
koncentrat okamzité zlikvidovan.

Pfi nasycovaci davce 400 mg se ma rekonstituéni krok opakovat s dalsi injekcni lahvickou piipravku
REZZAYO (viz davkovaci tabulka).

Celkovy objem infuze ma byt 250 ml, proto ma byt objem intraven6zniho infuzniho vaku (nebo lahve)
prislusnym zptisobem upraven, jak je uvedeno v davkovaci tabulce. Asepticky pfeneste 10 ml z kazdé
rekonstituované injekéni lahvi¢ky do intraven6zniho infuzniho vaku (nebo lahve) obsahujiciho bud’
injek¢ni roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), injekéni roztok chloridu sodného 4,5 mg/ml
(0,45%) nebo 5% glukdzu. Celkovy rekonstituovany objem, ktery ma byt pfidan do intravendzniho
vaku nebo lahve, je uveden v davkovaci tabulce. Roztok promichejte opatrnym prevracenim
intravenozniho vaku (nebo lahve). Vyhnéte se nadmérnému protiepavani.

Pokud jsou po natedéni v roztoku zjistény Castice nebo ma roztok zménénou barvu, musi byt roztok
zlikvidovan.

DAVKOVACI TABULKA - PRIPRAVA INFUZNIHO ROZTOKU PRO DOSPELE

Davka |Pocet Objem, ktery | Objem vody Celkovy Celkovy |Konecna
(mg) |injekénich | ma byt pro injekci, rekonstituovany | objem koncentrace
lahvi¢ek |odstranén ktery ma byt |objem, ktery ma |infuze infuzniho
z 250ml pridan do byt pridan do (ml) roztoku
intraveno6znih | kazdé injekéni |intravenézniho (mg/ml)
o vaku/lahve |lahvicky (ml) |vaku/lahve (ml)
(ml)
400 2 20 9,5 20* 250 1,6
200 1 10 9,5 10 250 0,8

* 10 ml z kazdé ze dvou injek¢nich lahvicek je v souctu 20 ml.

27




	SOUHRN ÚDAJŮ O PŘÍPRAVKU
	A. VÝROBCE ODPOVĚDNÝ/VÝROBCI ODPOVĚDNÍ ZA PROPOUŠTĚNÍ ŠARŽÍ
	B. PODMÍNKY NEBO OMEZENÍ VÝDEJE A POUŽITÍ
	C. DALŠÍ PODMÍNKY A POŽADAVKY REGISTRACE
	D. PODMÍNKY NEBO OMEZENÍ S OHLEDEM NA BEZPEČNÉ A ÚČINNÉ POUŽÍVÁNÍ LÉČIVÉHO PŘÍPRAVKU
	A. OZNAČENÍ NA OBALU
	B. PŘÍBALOVÁ INFORMACE

