I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz
Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infazidhoz

350 mg daptomicint tartalmaz injekcios iivegenként.

7 ml natrium-klorid oldatos injekcioban (9 mg/ml, 0,9%) torténd feloldas utan egy milliliter 50 mg
daptomicint tartalmaz.

Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infaziohoz

500 mg daptomicint tartalmaz injekcios livegenként.

10 ml natrium-klorid oldatos injekcidoban (9 mg/ml, 0,9%) torténé feloldas utan egy milliliter 50 mg
daptomicint tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infaziohoz

Por oldatos injekcidéhoz vagy infuzidhoz.
Halvéanysarga-halvanybarna liofilizalt pogéacsa vagy por.

Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz

Por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz.

Halvanysarga-halvanybarna liofilizalt pogacsa vagy por.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A daptomicin az aldbbi fertdzések kezelésére javallott (1asd 4.4 és 5.1 pont).

- Felnoéttek és gyermekgyogyaszati betegek (1 — betoltott 18 éves kor kdzott) szovodményes bor-
¢s lagyrészfertdzései (cSSTI)

- Felnétt betegek Staphylococcus aureus altal okozott, jobb szivfelet érintd infektiv endocarditise
(RIE). A daptomicin alkalmazasarol torténd dontéshez ajanlott figyelembe venni a korokozo
antibakterialis érzékenységét, illetve szakértO tanacsat kikérni (lasd 4.4 és 5.1 pont.).

- Feln6tt és gyermekgydgyaszati betegek (1 — betdltott 18 éves kor kozott) Staphylococcus aureus
bacteriaemiaja (SAB). Feln6tteknél a bacteriaemia a jobb szivfelet érintd infektiv
endocarditisszel (RIE) vagy szo6védményes bor ¢és lagyrészfertozésekkel (cSSTI) kell, hogy
tarsuljon, gyermekgyogyaszati betegeknél pedig a bacteriaemia szovodményes bor és
lagyrészfert6zésekkel (cSSTI) vel kell, hogy tarsuljon.



A daptomicin csak Gram-pozitiv baktériumok ellen hat (lasd az 5.1 pont). Vegyes fertdzések
kezelésében, Gram-negativ és/vagy bizonyos tipust anaerob baktériumok jelenlétének gyanuja esetén
a daptomicint megfelel6 antibakterialis szerrel (szerekkel) egyiitt kell adni.

Figyelembe kell venni az antibakterialis szerek megfeleld alkalmazasara vonatkoz6 hivatalos
ajanlasokat.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A klinikai vizsgalatokban a daptomicint legalabb 30 perces inflizioban alkalmaztak a betegeken. Nincs
klinikai tapasztalat betegeken a daptomicin 2 perces injekcioként torténd alkalmazasara vonatkozdan.
Ezt az alkalmazési mddot csak egészséges Onkénteseken vizsgaltdk. Azonban ugyanannak az adagnak
a 30 perces intravénas infuzios alkalmazasaval 6sszehasonlitva, nem talaltak klinikailag 1ényeges
kiilonbséget a daptomicin farmakokinetikai és biztonsagossagi profiljaban (lasd 4.8 és 5.2 pont).

Adagolas

Felnottek

- cSSTI egyidejii SAB bacteriaemia nélkiil: 4 mg/ttkg daptomicin adasa 24 6ranként egyszer,
7-14 napig vagy a fert6zés megsziinéséig (lasd 5.1 pont).

- cSSTI egyidejii SAB bal bacteriaecmiaval: 6 mg/ttkg daptomicin adasa 24 6ranként egyszer. A
dozis modositasat karosodott vesemiikddésti betegeknél lasd alabb. A kezelés id6tartama az
ismert szovodmények kockazatatol fliggden az egyes betegnél 14 napnal hosszabb is lehet.

- Staphylococcus aureus altal okozott (RIE) diagnézisa vagy annak gyanuja: 6 mg/ttkg
daptomicin adasa 24 6ranként egyszer. A dozis modositasat karosodott vesemiikodésii
betegeknél lasd alabb. A kezelés id6tartama a hivatalos ajanlasok szerint kell meghatarozni.

A daptomicin 0,9%-o0s natrium-klorid oldatos injekcidban intravénasan keriil beadasra (1asd 6.6 pont).
A daptomicint nem szabad naponta egynél tobbszor alkalmazni.

A kreatin foszfokinaz (CPK) szintet a kezelés megkezdésekor, és a kezelés alatt rendszeres
id6kozonkeént (legalabb hetente) mérni kell (1asd 4.4 pont).

Specialis populacidok

Vesekarosodas
A daptomicin féleg a vesén keresztiil iiriil.

A kevés klinikai tapasztalat miatt (14sd alabbi tablazat és labjegyzetei) a daptomicin barmilyen
mértékben karosodott vesemiikodésii (kreatinin-clearance [CrCl] < 80 ml/perc) felnétt beteg esetében
csak akkor alkalmazandd, ha a vart klinikai el6nyok meghaladjak a lehetséges kockazatokat. A
kezelésre adott klinikai valaszt a vesefunkciot és a kreatin-foszfokinaz (CPK) -szintet szoros
megfigyelés alatt kell tartani minden, barmilyen mértékben karosodott vesemiikddésti betegnél (1asd
4.4 és 5.2 pont). A daptomycin adagolasi rendjét karosodott vesemiikodésii gyermekgyogyaszati
betegeknél nem allapitottak meg.

1. tdblazat Dodzis mddositas karosodott vesemtikddésh felndtt betegeknél indikaciok és kreatinin
clearance szerint

Indikécio Kreatinin-clearance Ajanlott dozis Megjegyzés
cSSTI SAB nélkiil
> 30 ml/perc 4 mg/ttkg naponta egyszer Lasd 5.1 pont
< 30 ml/perc 4 mg/ttkg 48 oranként (1,2)




Indikacio Kreatinin-clearance Ajanlott dozis Megjegyzés

RIE vagy ¢SSTI
egyidejii SAB bval > 30 ml/perc 6 mg/ttkg naponta egyszer Lasd 5.1 pont

< 30 ml/perc 6 mg/ttkg 48 oranként (1,2)

cSSTI = sz6vodményes bor - és lagyrészfertdzések; SAB = S. aureus bacteriaemia

(1) A dozisintervallum-modositas biztonsagossagat és hatasossagat kontrollos klinikai vizsgélatokban
meég nem értékelték, és az ajanlas onkéntesekkel nyert farmakokinetikai adatokon alapul, valamint
farmakokinetikai modellezési eredményekent is tartalmaz alapul (1asd 4.4 és 5.2 pont).

(2) Ugyanaz, az dnkéntesekkel nyert farmakokinetikai adatokon alapuld, és farmakokinetikai modellezési
eredményeket is tartalmaz6 dozismoddositas javasolt hemodializalt vagy folyamatos ambulans
peritonealis dializis (CAPD) alatt all6 feln6tt betegek eseténnek. Amikor csak lehetséges, a dializises
napokon a Damtomycin Hospira-t a dializis befejezését kovetden kell beadni (lasd 5.2 pont).

Mdjkarosodas

Nincs sziikség dozismodositasra, amikor a daptomicint enyhe- vagy kozepes mértékben karosodott
majmiikodésii betegeknek adjak (Child—Pugh B stadium) (lasd 5.2 pont). Stilyosan karosodott
majmiikodésii (Child—Pugh C stadium) betegekrdl nincs adat. Ezért ilyen betegeknél a daptomicint
kortiltekintéssel kell alkalmazni.

1dosek
Az ajanlott dozist kell alkalmazni idoskort betegeknél, kivéve sulyos vesekarosodas esetében (lasd
fent és 4.4 pont).

Gyermekek és serdiilék (1 betoltott 18 évesek)
2. tabldzat Gyermekgyogyaszati betegekre vonatkozo, életkoron és indikéacion alapuld adagolasi

rend
Indikacié
Korcsoport ¢SSTI SAB nélkiil SAB-bal tarsulé ¢SSTI
Adagolasi rend i(ﬁi:(zlel?t(:sa Adagolasi rend i&:‘;ﬁ‘:ﬁfﬁ
5 mg/ttkg, 7 mg/ttkg,
12-betoltott | 24 oranként egyszer, 24 oranként egyszer,
18 év 30 perc alatt 30 perc alatt
infundélva infundalva
7 mg/ttkg, 9 mg/ttkg,
711 év 24 éranként egyszer, 24 6ranként egyszer,
30 perc alatt 30 perc alatt
infundal infundalva
rncava Legfeljebb 14 nap (1)
9 mg/ttkg, 12 mg/ttkg,
2.6 &v 24 éranként egyszer, 24 6ranként egyszer,
60 perc alatt 60 perc alatt
infundalva infundalva
10 mg/ttkg, 12 mg/ttkg,
1-<2 &y 24 éranként egyszer, 24 éranként egyszer,
60 perc alatt 60 perc alatt
infundélva infundalva




Indikacio

Koresoport ¢SSTI SAB nélkiil SAB-bal tarsulé ¢SSTI
L . A kezelés (. A kezelés
Adagolasi rend idétartama Adagolasi rend idétartama

cSSTI = szévédményes bor- és lagyrészfertozések; SAB = S. aureus bacteriaemia;

(1) A gyermekeknél fennalld6 SAB minimalis, Damtomycin Hospira -val torténd kezelési idejének
igazodnia kell az egyes betegeknél valosziniisitheté szovodmények kockazatahoz. A Damtomycin
Hospira -val torténd kezelés idejének lehet, hogy hosszabbnak kell lennie, mint 14 nap, 6sszhangban
az egyes betegeknél megfigyelt szovodmények kockazataval. A paediatriai SAB vizsgalatban az
intravénas Damtomycin Hospira -val torténd kezelés atlagos ideje 12 nap volt, egy 1-t61 44 napig tarto
skalan. A kezelés idOtartamdnak 0sszhangban kell lennie a rendelkezésre 4116 hivatalos ajanlasokkal.

A Daptomycin Hospira-t 0,9%-os natrium klorid oldatos injekcidban, intravénas infizioban
alkalmazzak (1asd 6.6 pont). A Daptomycin Hospira- t nem szabad gyakrabban alkalmazni, mint
naponta egyszer.

A kreatin- foszfokinaz (CPK) szintet a kezelés megkezdésekor, és a kezelés alatt rendszeres
id6kozonkeént (legalabb hetente) mérni kell (1asd 4.4 pont).

Az egy évnél fiatalabb gyermekgydgyaszati betegeknek nem szabad Damtomycin Hospira-t adni az
Ujsziilott kutyaknal megfigyelt, az izomrendszerre, a neuromuscularis rendszerre és/vagy az

idegrendszerre (akar periférias, akar centralis) gyakorolt potencidlis hatasok miatt (lasd 5.3 pont).

Az alkalmazas modja

Felnétteknél a daptomicint 30 perces intravénas infizioban (lasd 6.6 pont) vagy 2 perces intravénas
injekcioban (1asd 6.6 pont) kell beadni.

7 betoltott 18 éves gyermekgyogyaszati betegeknél a Daptomycin Hospira-t intravénas infiizioban,

30 perc alatt adjak be (1asd 6.6 pont). 16 éves gyermekgyodgyaszati betegeknél a Daptomycin Hospira-t
intravénas infuzidban, 60 perc alatt adjak be (lasd 6.6 pont).

A Daptomycin Hospira feloldott oldatanak szine a tiszta sargatol a vilagosbarnaig terjedhet.

A gyogyszer alkalmazas elotti feloldasara és higitasara vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
tulérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Altalénos tudnivalok

Ha a daptomicin-kezelés megkezdése utan mas fert6zo gocot allapitottak meg, mint cSSTI vagy RIE,
megfontolando olyan alternativ antibakterialis kezelés inditasa, amely hatasosnak bizonyult az adott
tipusu fert6zés(ek) kezelésében.

Anaphylaxia/tulérzékenységi reakciok

A daptomicin mellett anaphylaxids/tilérzékenységi reakciokrol szdmoltak be. Ha a daptomicinre
allergias reakcio alakul ki, alkalmazasat abba kell hagyni, és megfelel6 kezelést kell kezdeni.




Pneumonia

Klinikai vizsgalatokban kimutattak, hogy a daptomicin nem hatékony a pneumonia kezelésében. Ezért
a Daptomycin Hospira pneumonia kezelésére nem javallt.

Staphylococcus aureus altal okozott RIE

A klinikai adatok a daptomicin Staphylococcus aureus éltal okozott RIE kezelésére vonatkozoan 19
felnétt betegre korlatozodnak (lasd ,,Klinikai hatdsossag feln6tteknél” az 5.1 pontban). A Daptomycin
Hospira biztonsagossagat és hatasossagat Staphylococcus aureus altal okozott, jobb szivfelet érintd
infektiv endocarditisben (RIE) szenved6 gyermekek és 18 évesnél fiatalabb serdiilok esetében nem
igazoltak.

A daptomicin hatasossaga miibillentyiit érinté fertézés vagy Staphylococcus aureus altal okozott bal
szivfelet érint6 infektiv endocarditises betegek esetében nem bizonyitott.

Mélyen elhelyezkedd fertézések

Mélyen elhelyezkedd fertdzések esetén a sziikséges mutéti beavatkozast (pl. debridement, a protézis
eltavolitésa, billentyticsere) késedelem nélkdil el kell végezni.

Enterococcus-fert6zések

Nincs elegend6 bizonyiték ahhoz, hogy barmilyen kovetkeztetést lehessen levonni a daptomicin
enterococcusok, beleértve az Enterococcus faecalis és az Enterococcus faecium altal okozott
fert6zések elleni lehetséges klinikai hatdsossagat illetden. Azonkiviil a bacteriaemiaval jaré vagy
anélkiili enterococcus fertdzések kezelésére esetleg alkalmas daptomicin adagolasi rendet nem
allapitottak meg. A daptomicin-kezelés sikertelenségét jelentették az olyan enterococcus
fertézésekben, amelyek legtobbszor bacteraemiaval jartak egyiitt. A kezelés sikertelensége néhany
esetben csokkent érzékenységili vagy nyilvanvaldan daptomicin-rezisztens organizmusok
kiszelektalodasaval allt 6sszefiiggésben (lasd 5.1 pont).

Nem érzékeny mikroorganizmusok

Az antibaktérialis szerek alkalmazasa eldsegitheti a nem érzékeny mikroorganizmusok
tulszaporodasat. Ha a kezelés soran feliilfert6zodés kovetkezik be, megfeleld intézkedéseket kell tenni.

Clostridioides difficile-vel 6sszefiiged hasmenés (Clostridioides difficile-associated diarrhoea, CDAD)

A daptomicin mellett CDAD-1dl szamoltak be (14sd 4.8 pont). Ha CDAD-re van gyanu vagy az
beigazolddik, akkor lehet, hogy a daptomicin adasat abba kell hagyni, és ha az klinikailag indokolt,
megfeleld kezelést kell kezdeni.

Kolesonhatasok gydgyszerekkel/laboratoriumi vizsgalatokkal

A prothrombin id6 (PT) hamis megnyulasat és a nemzetkdzi normalizalt arany (INR) emelkedését
észlelték, amikor bizonyos rekombindns thromboplastin reagenseket hasznaltak fel a vizsgalathoz
(lasd 4.5 pont).



Kreatin-foszfokinaz és myopathia

Izomfajdalommal és/vagy izomgyengeséggel tarsuld, emelkedett plazma kreatin-foszfokinaz (CPK;

MM izoenzim) -szintekrdl, valamint myositis, myoglobinaemia €s rhabdomyolysis eseteirdl szamoltak

be daptomicin-terapia soran (lasd 4.5, 4.8 és 5.3 pont). Klinikai vizsgalatokban az izomtiinetekkel nem

tarsul6 szérum CPK-szint kifejezett emelkedése (a normalérték felso hataranak [ULN] az 6tszorose
folé) gyakrabban fordult el6 a daptomicinnel kezelt betegeknél (1,9%) mint azoknal, akik komparator
gyogyszert kaptak (0,5%). Ezért az alabbiak javasoltak:

- A szérum CPK-szint mérése a kezelés megkezdésekor, €s ezt kovetden szabalyos idokdzokben
(legalabb hetente egyszer) a kezelés soran, minden betegnél.

- A CPK-értéket gyakrabban (pl. 2-3 naponta, legalabb a kezelés els6 két hetében) kell ellendrizni
olyan betegeknél, akiknél fokozottan fennall a myopathia kialakulasanak a kockéazata. Példaul
barmely mértékben karosodott vesemiikodéstli betegek (kreatinin-clearance < 80 ml/perc; lasd
még 4.2 pont), beleértve a hemodializalt és CAPD-en 1évoket, és a myopathiaval Gsszefiiggésbe
hozhato egyéb gyogyszereket (pl. HMG-CoA reduktéz inhibitorok, fibratok és ciklosporin)
szedo betegek.

- Nem zarhato ki, hogy azoknal a betegeknél, akiknél a kezelés megkezdésekor a CPK-érték
meghaladta a normalérték felso hataranak 6tszordsét, a daptomicin terapia tovabbi CPK-szint
emelkedés fokozott kockazataval jarhat. A daptomicin terdpia beinditasakor ezt figyelembe kell
venni, és daptomicin alkalmazasa esetén ezeket a betegeket gyakrabban kell ellendrizni, mint
heti egy alkalom.

- A Daptomycin Hospira-t nem szabad olyan betegeknek adni, akik mas, myopathidval
Osszefiiggésbe hozhatd gyogyszert szednek, kivéve akkor, ha a gydgyszerrel elérhetd elonyok
meghaladjak a kockazatokat.

- A kezelés tartama alatt a betegeknél rendszeresen figyelni kell a myopathidra utal6 jelek vagy
tiinetek esetleges kialakulasara.

- Ha egy betegnél varatlan izomfajdalom, nyomasérzékenység, izomgyengeség vagy izomgorcs
alakul ki, CPK-értékét kétnaponként kell ellendrizni. Ismeretlen eredetii izomban fellépd
tiinetek esetén meg kell szakitani a Daptomycin Hospira-kezelést, ha a CPK-szint meghaladja a
normalérték felsé hataranak 6tszorosét.

Periférias neuropathia

Az olyan betegeket, akiknél a daptomicin-kezelés alatt periférias neuropathiara utalo jelek vagy
tiinetek 1épnek fel, ki kell vizsgalni, és meg kell fontolni a daptomicin kezelés felfiiggesztését (1asd
4.8 és 5.3 pont).

Gyermekek és serdiiléok

Az egy évnél fiatalabb gyermekgyodgyaszati betegeknek nem szabad daptomicint adni az
izomrendszerre, a neuromuscularis rendszerre és/vagy az idegrendszerre (akar periférias, akar
centralis) gyakorolt potencialis hatasok miatt, amiket ujsziilott kutyaknal figyeltek meg (14sd 5.3 pont).

Eosinophil pneumonia

A daptomicint kap6 betegeknél eosinophil pneumoniarol szamoltak be (1asd 4.8 pont). A
daptomicinnel Gsszefliggésben jelentett legtobb esetben a betegeknél 1az, hypoxias 1€gzési
elégtelenséggel jarod dyspnoe, valamint diffiz pulmonalis infiltratumok vagy szerviild pneumonia
alakultak ki. Az esetek tobbsége tobb, mint 2 hét daptomicin-kezelés utan tortént, és a daptomicin
leallitasakor és szteroid kezelés elkezdésekor javult. Ismételt expozicidkor az eosinophil pneumonia
visszatérésérdl szamoltak be. Azoknal a betegeknél, akiknél a daptomicin-kezelés alatt ilyen panaszok
¢s tiinetek alakulnak ki, azonnal orvosi vizsgalatot kell végezni, sziikség esetén a bronchoalveolaris
mosast is beleértve, hogy az egyéb okok (pl. bakterialis fert6zés, gombafertozés, parazitak, mas
gyogyszerek) kizarasra keriiljenek. A daptomicin adasat azonnal fel kell fliggeszteni, és szisztémas
szteroidkezelést kell kezdeni, ha az indokolt.



Bort érint6, sulyos mellékhatasok

A daptomicin alkalmazasaval 6sszefliggésben jelentettek bort érintd sulyos mellékhatasokat (severe
cutaneous adverse reactions, SCARSs), beleértve az eosinophiliaval és szisztémas tiinetekkel jaro,
gyogyszer okozta reakciot (drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS),
valamint nyalkahartya érintettséggel tarsult vagy nyalkahartya érintettség nélkiili vesiculobullosus
borkiiitéseket (Stevens-Johnson szindréma (SJS) vagy Toxikus Epidermalis Necrolysis (TEN)),
melyek ¢letveszélyesek vagy haldlos kimeneteliiek is lehetnek (lasd 4.8 pont). Gyogyszerfeliraskor a
betegek figyelmét fel kell hivni a sulyos borreakciok jeleire és tlineteire, €s azokat szoros megfigyelés
alatt kell tartani. Ha ezekre a reakciokra utalo jelek és tiinetek jelentkeznek, a daptomicin alkalmazasat
azonnal le kell allitani, és alternativ kezelési modot kell fontoléra venni. Ha a betegnél bort érint6
sulyos mellékhatas alakult ki a daptomicin alkalmazésa soran, ennél a betegnél a daptomicin-kezelést
tilos Gjrakezdeni.

Tubulointerstitialis nephritis

A daptomicin forgalomba hozatalat kdvetd tapasztalatok alapjan tubulointerstitialis nephritisrdl (TIN)
szamoltak be. Azokat a betegeket, akiknél a daptomicin-kezelés alatt 1az, borkiiités, eosinophilia
¢s/vagy ujonnan fellépd, vagy stilyosbodo vesekarosodas alakul ki, orvosi vizsgalatnak kell alavetni.
Ha TIN gyanuja meriil fel, a daptomicin alkalmazasat azonnal le kell allitani, és megfeleld kezelést
¢és/vagy intézkedéseket kell alkalmazni.

Vesekarosodas

A daptomicin-kezelés alatt vesekdrosodast jelentettek. A stlyos vesekarosodas maga is eldsegitheti a
daptomicin-szintek emelkedését, ami fokozhatja a myopathia kialakulasanak a kockézatat (lasd fenn).

Azoknal a felnétt betegeknél, akiknek a kreatinin-clearance-e < 30 ml/perc, a daptomicin dozis
adagolasi intervallumat modositani kell (lasd 4.2 és 5.2 pont). A dézisintervallum-modositas
biztonsagossagat ¢s hatdsossagat kontrollos klinikai vizsgalatokban nem értékelték még, és az ajanlas
foként farmakokinetikai modellezési adatokon alapul. Ezeknél a betegeknél a daptomicin csak akkor
alkalmazhato, ha a vart klinikai elény6k meghaladjak a lehetséges kockazatokat.

A daptomicint koriiltekintéssel kell alkalmazni olyan betegeknél, akiknél a Daptomycin Hospira-
kezelés elkezdése elott mar fennall bizonyos foku vesekarosodas (kreatinin-clearance < 80 ml/perc).
Javasolt a vesefunkcio rendszeres monitorozasa (lasd 5.2 pont).

Emellett a vesefunkcid rendszeres monitorozasa egy potencialisan nephrotoxikus szer egyidejii
alkalmazasa esetén is javasolt, tekintet nélkiil a beteg vesefunkcidjanak korabbi allapotara (1asd
4.5 pont).

A Daptomycin Hospira adagolasi rendjét karosodott vesemiikddésti gyermekgyodgyaszati betegeknél
nem allapitottak meg.

Tulsulyos betegek

Tulsulyos betegek esetén, akiknek a testtomeg-indexe (BMI) meghaladta a 40 kg/m? értéket, de a
kreatinin-clearance-iik a 70 ml/perc érték felett volt, jelentésen emelkedett a daptomicin AUCo.»
értéke (az atlagos érték 42%-kal magasabb volt) a nem tulstlyos, 6sszeilld kontroll-alanyokhoz
viszonyitva. Nincs elegendd adat a daptomicin biztonsagossagarol és hatékonysagarol jelentésen
tulstlyos betegek kezelésében, és ezért elovigyazatossag sziikséges. Jelenleg azonban nem bizonyitott,
hogy doziscsokkentésre lenne sziikség (lasd 5.2 pont).

Natrium

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
Hhatriummentes”.



4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A daptomicint a citokrom P450 enzimrendszer (CYP450) alig vagy egyaltalan nem metabolizalja.
Nem valoszinii, hogy a daptomicin gatolni vagy serkenteni fogja a P450 rendszer altal metabolizalt
gyogyszerek metabolizmusat.

A daptomicin esetén interakcios vizsgalatokat aztreondmmal, tobramicinnel, warfarinnal és
probeneciddel végeztek. A daptomicinnek nincs hatdsa a warfarin vagy a probenecid
farmakokinetikajara, és ezek a gyogyszerek sem valtoztatjak meg a daptomicin farmakokinetikajat. Az
aztreonam nem modositotta jelentdsen a daptomicin farmakokinetikajat.

Noha egy 30 perces intravénas infizioban adott 2 mg/ttkg-os daoptomicin dozis egyiittes alkalmazasa
alatt kis valtozasokat észleltek a daptomicin és a tobramicin farmakokinetikajaban, ezek a valtozasok
nem voltak statisztikailag szignifikansak. A daptomicin engedélyezett dozisa mellett a daptomicin és a
tobramicin kozti kdlcsonhatas nem ismert. Elovigyazatossag sziikséges, ha a daptomicint
tobramicinnel egyiitt adjak.

A daptomicin ¢és a warfarin egylittes alkalmazasaval szerzett tapasztalat korlatozott. A daptomicint a
warfarinon kiviil mas antikoagulansokkal nem vizsgaltak. A daptomicint és warfarint kapo betegeknél
az antikoagulans aktivitast a Daptomycin Hospira-kezelés megkezdése utan az elsé néhany napban
monitorozni kell.

Kevés tapasztalat van a daptomicin olyan egyéb gyogyszerekkel vald egyiittadasarol, amelyek
myopathiat valthatnak ki (pl. HMG-CoA reduktaz inhibitorok). Néhdny esetben azonban kifejezetten
emelkedett CPK-szinteket ¢s rhabdomyolysist jelentettek olyan feln6tt betegeknél, akik egy ilyen
gyogyszert szedtek a daptomicinnel egyidében. Ezért ha lehetséges, a daptomicin-kezelés alatt javasolt
a myopathiat okozhato egyéb gyogyszerek adagolasanak ideiglenes felfiiggesztése, hacsak az
egyiittadas elonyei nem haladjak meg a kockézatokat. Ha az egyiittadas elkeriilhetetlen, a
CPK-szinteket a heti egy alkalomnal gyakrabban kell ellendrizni, és a beteget szoros megfigyelés alatt
kell tartani a myopathiara utalo jelek vagy tiinetek esetleges kialakulasanak észlelése érdekében

(lasd 4.4, 4.8 és 5.3 pont).

A daptomicin f6leg renalis filtracio utjan iiriil, és ezért plazmaszintjei megemelkedhetnek a renalis
filtraciot csokkentd gyogyszerek (pl. nem-szteroid gyulladdscsokkentdk [NSAID-ok] és COX-2
inhibitorok) egylittadasa esetén. Emellett a farmakodinamikai interakciok lehetsége is felmeriil az
egylittadas ideje alatt, az additiv renalis hatasokbol kovetkezéen. Ezért koriiltekintésre van sziikség a
daptomicin olyan mas gyogyszerrel valo egyiittadasakor, amely ismerten csokkenti a renalis filtraciot.

A forgalomba hozatalt kovetd ellenérzés alatt kolesdonhatasokrol szamoltak be a daptomicin €s
bizonyos, PI/INR (protrombin idé/international normalised ratio) vizsgalatokban alkalmazott
reagensek kozott. Ez a kdlcsonhatas a protrombin id6 fals megnyulasahoz és az INR-szint
emelkedéséhez vezetett. Ha daptomicinnel kezelt betegeknél megmagyarazhatatlan PI/INR
abnormalitast észlelnek, gondolni kell a laboratoriumi vizsgalat soran felléphetd in vitro reakcio
lehet6segére. Csokkentheto a téves eredmények lehetdsége, ha a PI vagy INR vizsgalatokhoz akkor
veszik le a vérmintakat, amikor a daptomicin plazmakoncentracidja a mélyponthoz kozelit (lasd
4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A daptomicinnel kapcsolatban nincsenek terhességekre vonatkozo klinikai adatok. Allatkisérletek nem
igazoltak direkt vagy indirekt karos hatasokat a terhesség, az embrionalis/magzati fejlédés, a sziilés
vagy sziiletés utani fejlodés tekintetében (lasd 5.3 pont).



A Daptomycin Hospira alkalmazasa nem javasolt terhesség alatt, csak nagyon indokolt esetben, pl. ha
a varhato elonyok meghaladjak a kockazatokat.

Szoptatas

Egyetlen humén esettanulmanyban a daptomicint napi 500 mg-os dozisban, 28 napig naponta adtak
intravénasan egy szoptato anyanak, és a beteg anyatejébol 24 oran keresztiil mintakat gytjtottek a

27. napon. Az anyatejben mért legmagasabb daptomicin-koncentracié 0,045 mikrogramm/ml volt, ami
alacsony koncentracid. Kovetkezésképpen tovabbi tapasztalatok megszerzéséig a szoptatast fel kell
fliggeszteni, ha a daptomicint szoptatd néknek adjak.

Készitményenység

Nincsenek klinikai adatok a daptomicin hatasarol a készitményenységre vonatkozoan. Allatkisérletek
nem igazoltak direkt vagy indirekt karos hatasokat a készitményenység tekintetében (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatésait nem vizsgaltak.

A bejelentett nemkivanatos gyogyszerreakciok alapjan nem valoszinii, hogy a daptomicin befolyasolna
a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 0sszefoglaldsa

Klinikai vizsgalatokban 2011 feln6tt személy kapott daptomicint. Ezekben a vizsgalatokban
1221 személy kapott 4 mg/ttkg napi dozist, koziiliik 1108 volt beteg és 113 egészséges dnkéntes,
460 személy kapott 6 mg/ttkg napi dozist, koziiliik 304 volt beteg és 156 egészséges onkéntes.
Pediatriai vizsgalatokban 372 beteg kapott Daptomycin Hospira t, koziiliik 61 en kaptak egyszeri
adagot és 311 en kaptak rendszeres kezelést cSSTI vagy SAB ellen (a napi adagok 4 mg/ttkg és
12 mg/ttkg kozott voltak). Mellékhatasokat (azaz olyan reakciokat, amelyeket a vizsgalatvezetd
esetlegesen, valosziniileg vagy hatarozottan a gydgyszer alkalmazasanak tulajdonitott) azonos
gyakorisaggal jelentettek a daptomicinnel és a komparatorral kezelteknél.

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok (a gyakorisag gyakori [> 1/100 - < 1/10]):

gombas fertdzések, hugyuti fertdzés, candida fert6zés, anaemia, szorongas, insomnia, szédiilés,
fejfajas, hypertonia, hypotonia, gastrointestinalis és hasi fajdalom, hanyinger, hanyas, székrekedés,
hasmenés, flatulentia, puffadas és hasi distensio, koros majfunkcios vizsgalati eredmények (emelkedett
alanin-aminotranszferaz [ALAT], aszpartat-aminotranszferaz [ASAT] vagy alkalikus foszfataz
[ALP]), borkiiités, pruritus, végtagfajdalom, emelkedett szérum kreatin-foszfokinaz (CPK), az infuzid
helyén kialakulé reakciok, laz, gyengeség.

Kevésbé gyakran jelentett, de sulyosabb mellékhatasok koz¢é tartoznak a talérzékenységi reakciok, az
(idénként szerviilé pneumoniaként jelentkezd) eosinophil pneumonia, az eosinophilidval és szisztémas

tiinetekkel jaro, gyogyszer okozta reakcio (DRESS), az angioddéma és a rhabdomyolysis.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa

A kezelések soran ¢és a kovetési idoszakban a leggyakrabban az alabbi nemkivanatos reakciokrol
szamoltak be, a kovetkezd gyakorisag szerint: nagyon gyakori (= 1/10); gyakori (= 1/100 — < 1/10);
nem gyakori (> 1/1000 — < 1/100); ritka (= 1/10 000 — < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000); nem
ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithaté meg):

10



Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek

megadasra.

3. tablazat: Klinikai vizsgalatokban észlelt és a forgalomba hozatalt kovetéen jelentett

mellékhatasok

Szervrendszeri kategoriak Gyakorisag Mellékhatasok

Fert6z6 betegségek és Gyakori: Gombas fertézés, hugyti fertézés, candidafert6zés
parazitafertézések Nem gyakori: Fungaemia

Nem ismert*:

Clostridioides difficile-vel dsszefiiggd diarrhoea **

Vérképzbszervi és
nyirokrendszeri betegségek és
tiinetek

Gyakori: Anaemia

Nem gyakori: Thrombocythaemia, eosinophilia, emelkedett
nemzetkdzi normalizalt ardny (INR), leukocytosis

Ritka: Megnyult prothrombin id6 (PT)

Nem ismert*:

Thrombocytopenia

Immunrendszeri betegségek és
tiinetek

Nem ismert*:

Egyediilallo, spontan jelentések formajaban
manifesztalodo tulérzékenység**, koztiik
angioddéma, pulmonalis eosinophilia,
oropharyngealis duzzanat érzése, anaphylaxia**,
infazios reakcidk, koztiik a kovetkezd tiinetek:
tachycardia, sipold 1égzés, 1az, hidegrazas,
szisztémas borpir, vertigo, ajulas és fémes izérzés

Anyagcsere- és taplalkozasi Nem gyakori: Etvagycsokkenés, hyperglykaemia, elektrolit-
betegségek és tiinetek egyensuly zavar
Pszichiatriai korképek Gyakori: Szorongas, insomnia
Idegrendszeri betegségek és Gyakori: Szédiilés, fejfajas
tiinetek Nem gyakori: Paraesthesia, izérzészavar, tremor, szemirritacid
Nem ismert*: Periférias neuropathia**
A fiil és az egyensuly-érzékel6 | Nem gyakori: Vertigo
szerv betegségei és tiinetei
Szivbetegségek és a szivvel Nem gyakori: Supraventricularis tachycardia, extrasystole
kapcsolatos tiinetek
Erbetegségek és tiinetek Gyakori: Hypertonia, hypotonia
Nem gyakori: Kipirulés

Légzorendszeri, mellkasi és
mediastinalis betegségek és
tiinetek

Nem ismert*:

Eosinophil pneumonia'**, kohogés

Emésztérendszeri betegségek és | Gyakori: Emésztorendszeri és hasi fajdalom, hanyinger,
tiinetek hanyas, székrekedés, hasmenés, flatulencia,
puffadas, hasi distensio
Nem gyakori: Dyspepsia, glossitis
Maj- és epebetegségek, illetve | Gyakori: Koros méjfunkcios vizsgalati eredmények?
tiinetek (emelkedett alanin-aminotranszferaz [ALAT],
aszpartat-aminotranszferaz [ASAT] vagy alkalikus
foszfataz [ALP] szint)
Ritka: Sargasag
A bor és a bor alatti szovet Gyakori: Boérkiiités, pruritus
betegségei ¢s tlinetei Nem gyakori: Urticaria

Nem ismert*:

Akut generalizalt exanthemas pustulosis (AGEP),
eosinophiliaval és szisztémas tiinetekkel jaro,
gyogyszer okozta reakcid (DRESS)**,
vesiculobullosus borkitités nyalkahartya
érintettséggel vagy anélkiil (SJS vagy TEN)**

A csont- és izomrendszer,
valamint a kotészovet

Gyakori:
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Szervrendszeri kategdriak Gyakorisag Mellékhatasok
betegségei ¢s tlinetei Nem gyakori: Myositis, emelkedett myoglobin-szint,
izomgyengeség, izomfajdalom, arthralgia,
emelkedett szérum laktat-dehidrogenaz (LDH)
szint, izomgorcs
Nem ismert*: Rhabdomyolysis® **
Vese- és huigyuti betegségek és | Nem gyakori: Kérosodott vesemiikodés, beleértve a
tiinetek veseelégtelenséget is, emelkedett szérum
kreatininszint
Nem ismert*: Tubulointerstitialis nephritis (TIN)**
A nemi szervekkel és az Nem gyakori: Vaginitis
emldkkel kapcsolatos
betegségek €s tlinetek
Altalanos tiinetek, az Gyakori: Az infuzid helyén kialakul6 reakcid, 14z, gyengeség
alkalmazas helyén fellép6 Nem gyakori: Faradtsag, fajdalom
reakcidok

* Forgalomba hozatalt kdvetd jelentések alapjan. Mivel ezeket a reakcidkat onként jelentettek egy
bizonytalan méretli populaciobol, ezért gyakorisagukat nem lehet megbizhatéan megbecsiilni, igy
ezeket a ,,nem ismert” gyakorisagi kategoriaba soroltak.

** Lasd 4.4 pont.

' Bér a daptomicinnel tarsult eosinophil pneumonia pontos eléfordulasi gyakorisiga nem ismert, a mai
napig a spontan jelentések jelentési gyakorisaga nagyon alacsony (< 1/10 000).

2 Az emelkedett CPK-szinttel és izomtiinetekkel jaré myopathids esetek egy részében a betegeknél
emelkedett transzaminédzszintek is jelentkeztek. Ez a transzaminazszint-emelkedés valoszintileg a
harantcsikolt izmokra gyakorolt hatasokkal fliggdtt 0ssze. A transzaminazszint-emelkedések tobbsége
1-3. foku toxicitas volt, és a kezelés abbahagyasaval megsz{int.

> Amikor a megitéléshez sziikséges, beteggel kapcsolatos klinikai informaciok rendelkezésre alltak, az
esetek megkdzelitdleg 50%-a olyan betegeknél jelentkezett, akiknek vesekarosodasuk volt, vagy
olyanoknal, akik egyidejiileg olyan gyogyszereket kaptak, amelyekrdl ismert, hogy rhabdomyolysist
okoznak.

A daptomicin 2 perces intravénas injekcioban torténd alkalmazasanak biztonsagossagi adatai két,
egészséges felnott onkénteseken végzett farmakokinetikai vizsgalatbol szarmaznak. Ezeknek a
vizsgélatoknak az eredményei alapjén a daptomicin mindkét alkalmazasi modja, a 2 perces intravénas
injekcio és a 30 perces intravanas infzid, hasonld biztonsagossagi €s toleralhatosagi profilt mutatott.
Nem volt 1ényeges kiilonbség a lokalis toleralhatosag vagy a mellékhatasok gyakorisagaban ¢s
természetében.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsé¢k be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolas esetén szupportiv terapia javasolt. A daptomicin hemodializissel (a beadott d6zis kb.
15%-a tavozik 4 ora alatt) vagy peritonealis dializissel (a beadott dozis kb. 11%-a tdvozik 48 ora alatt)
lassan tavozik a szervezetbdl.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Antibiotikumok szisztémas hasznalatra, Egyéb antibiotikumok, ATC kéd:
JO1XX09
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Hatasmechanizmus

A daptomicin egy természetes ciklikus lipopeptid készitmény, amely csak Gram-pozitiv baktériumok
ellen hat.

A névekvo és stacionarius fazisban levo baktériumok sejtmembranjaihoz kotédve (kalcium ionok
jelenlétében) fejti ki hatasat, depolarizacio, illetve gyors protein-, DNS- és RNS-szintézis gatlas

eléidézésével. Ennek kovetkeztében a baktériumsejt elhal, elhanyagolhaté mértéki sejtlizis mellett.

Farmakokinetikai/farmakodindmids Osszefliggések

A daptomicin gyors, koncentracio-fliggd baktericid hatassal van a Gram-pozitiv organizmusokra

in vitro és in vivo allatmodelleken. Allatmodelleken az AUC/MIC és Cinax/MIC korrelal a
hatékonysaggal és eldrejelzett baktérium-pusztitod hatassal in vivo, a naponta egyszeri 4 mg/ttkg, illetve
6 mg/ttkg felnétt human dozisnak megfelel6 egyszeri dozisoknal.

Rezisztencia-mechanizmusok

A daptomicinre csokkent érzékenységli torzseket jelentettek kiillondsen nehezen kezelhetd
fertézésekben szenvedod betegeknél és/vagy hosszabb idén at torténd alkalmazast kdvetden.
Nevezetesen, a kezelés sikertelenségét jelentették Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis vagy
Enterococcus faecium fertdzésben szenvedd betegeknél, beleértve a bacteriaemias betegeket is, amely
csokkent érzékenységili vagy nyilvanvaloan daptomicin-rezisztens organizmusok kiszelektalodasaval
allt osszefiiggésben.

A daptomicin-rezisztencia mechanizmusa(i) nem teljesen ismert(ek).
Hatarértékek

Az EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) a kdvetkezé minimalis
gatlo koncentracid (MIC) hatarértékeket allapitotta meg staphylococcusok és streptococcusok (kivétel:
S. pneumoniae) szamdra: Erzékeny < 1 mg/l és Rezisztens > 1 mg/l.

Erzékenység

Bizonyos fajok rezisztencidjanak prevalencidja foldrajzi teriiletenként és idében valtozik, ezért
ajanlatos helyi rezisztencia-adatokat kikérni, foleg sulyos fertézések kezelésekor. Sziikség szerint ki
kell kérni a szakértok véleményét, ha a helyi rezisztencia prevalenciaja olyan mértékii, ami miatt a
kezelés hasznossaga (legalabbis bizonyos tipusu fert6zések esetén) kérdéses.

4. tablazat A daptomicinre altalaban érzékeny fajok és oroklotten rezisztens
mikroorganizmusok

Altalaban érzékeny fajok

Staphylococcus aureus™

Staphylococcus haemolyticus

Koagulaz-negativ staphylococcusok

Streptococcus agalactiae™®

Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis*

Streptococcus pyogenes™

G csoportba tartozd streptococcusok

Clostridium perfringens

Peptostreptococcus spp.

Oroklbtten rezisztens mikroorganizmusok

Gram-negativ mikroorganizmusok

* olyan fajok, amelyek ellen a szer hatasa kielégiten bebizonyosodott klinikai vizsgalatok soran.
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Klinikai hatasossag felnétteknél

A sz6védményes bor- és lagyrészfertdzések kezelését értékeld két, felndtteken végzett klinikai
vizsgalatban a daptomicinnel kezelt betegek 36%-a felelt meg a szisztémas gyulladasos valasz
szindroma (systemic inflammatory response syndrome — SIRS) kritériumainak. A leggyakrabban
kezelt fert6zés-tipus a sebfertdzés volt (a betegek 38%-a), mig a betegek 21%-4anal jelentds talyogok
alltak fenn. A daptomicin alkalmazasanak eldontésekor figyelembe kell venni a kezelt betegpopulacio
ezen korlatait.

Egy randomizalt, kontrollos, nyilt elrendezést, 235 Staphylococcus aureus bacteriaemias (azaz
legalabb egy Staphylococcus aureus pozitiv hemokultira az els6 dézis alkalmazasa el6tt) felnétt
betegen végzett vizsgalatban 120 daptomicinnel kezelt betegbdl 19 felelt meg a RIE kritériumainak.
Ebbdl a 19 betegbdl 11 volt meticillin-érzékeny és 8 meticillin-rezisztens Staphylococcus aureusszal
fert6zott. A RIE-betegek eredményességi aranyat az alabbi tablazat mutatja.

5. tablazat Eredményességi arany RIE-betegek esetén

Populacio Daptomicin Komparator ereltilrﬁ(é):?::sgégzben
/N (%) n/N (%) Erték (95%-os CI)

ITT (intention to treat = bevalasztas

szerinti) populacio

RIE 8/19 (42,1%) 7/16 (43,8%) —1,6% (34,6, 31,3)

PP (per protocol = a protokoll szerint

kezelt) populécid

RIE 6/12 (50,0%) 4/8 (50,0%) 0,0% (44,7, 44,7)

Perzisztalo vagy kiujulo Staphylococcus aureus fert6zés miatti terapids sikertelenség a daptomicin
esetén 19/120 (15,8%) esetben, a vankomicin esetén 9/53 (16,7%) esetben és a staphylococcus elleni
félszintetikus penicillinnel kezelt betegeknél 2/62 (3,2%) esetben fordult elé. Ezek kozott a sikertelen
esetek kozott volt hat daptomicinnel, illetve egy vankomicinnel kezelt Staphylococcus aureus-szal
fert6zott beteg, akiknél a kezelés folyaman vagy azt kovetden emelkedett daptomicin MIC-értékek
alakultak ki (lasd fentebb: ,,Rezisztencia-mechanizmusok™). A perzisztald vagy kiajuld
Staphylococcus aureus fertézésben sikerteleniil kezelt betegek tobbségének mélyen elhelyezkedd
fert6zése volt, és nem tortént meg naluk a sziikséges sebészi beavatkozas.

Klinikai hatdsossag gyermekgyogyaszati betegeknél

A daptomicin biztonsagossagat és hatasossagat Gram pozitiv korokozok altal okozott szovédményes
bor és lagyrészfertézésekben szenvedd, 1 betoltott 18 éves gyermekgyodgyaszati betegeknél értékelték
(Vizsgalat: DAP PEDS 07 03). A betegek fokozatosan, jol meghatarozott korcsoportokban keriiltek
bevonasra, ¢s az aldbbiak szerint ¢letkorfiiggd dozisokat kaptak, naponta egyszer legfeljebb 14 napig:

1. korcsoport (n=113): 12 betoltott 18 évesek, 5 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a szokasos
modon, komparatorral kezelve (standard-of-care — SOC)
2. korcsoport (n=113): 711 évesek, 7 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a szokasos modon

kezelve

. 3. korcsoport (n=125): 26 évesek, 9 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a szokasos modon
kezelve
4. korcsoport (n=45): 1 <2 évesek, 10 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a szokasos modon
kezelve

A DAP-PEDS-07-03 vizsgalat elsddleges célja a kezelés biztonsagossaganak felmérése volt. A
masodlagos célok k6zé tartozott az intravénas daptomicin életkorfiiggd dozisai hatasossaganak
vizsgalata, a szokasos modon torténd kezeléssel 6sszehasonlitva. A legfontosabb hatasossagi végpont
a szponzor altal meghatarozott klinikai kimenetel a gyogyulas vizsgalatakor (fest-of-cure - TOC), amit
egy, az alkalmazott kezelést nem ismer6 orvos igazgatd allapitott meg.
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A vizsgalatban 6sszesen 389 beteget kezeltek, koztiik 256 olyan beteget, akik daptomicint kaptak, és
133 olyan beteget, akik a szokasos modon voltak kezelve. Az 6sszes populacioban a klinikai siker
aranya hasonlé volt a daptomicint és a szokasos modon végzett kezelést kapo terapias karok esetén,
ami alatdmasztja az ITT populdcidban (intention to treat = bevalasztas szerinti) végzett elsédleges
hatésossagi analizist.

6. tablazat A szponzor altal meghatarozott klinikai kimenetelek dsszefoglalasa gyégyulas

vizsgalatakor (TOC)
Klinikai siker pediatriai cSSTI-nél
Daptomicin Komparéator
n/N (%) n/N (%) %-os Kiilonbség

Intent-to-treat 227/257 (88,3%) 114/132 (86,4%) 2,0
Modositott intent-to-treat 186/210 (88,6%) 92/105 (87,6%) 0,9
Klinikailag értékelhetd 204/207 (98,6%) 99/99 (100%) -1,5
Mikrobiologiailag értékelheté (ME)  164/167 (98,2%) 78/78 (100%) -1,8

A teljes terapias valaszadasi arany szintén hasonld volt a daptomicin és a szokasos modon végzett
kezelést kapo terapias karokon az MRSA, MSSA ¢és Streptococcus pyogenes altal okozott fertézések
esetén (lasd az alabbi tablazatot, ME populacid). A valaszadasi arany mindkét terapias kar esetén
egyarant > 94% volt, ezekre a gyakori korokozokra vonatkozoan.

7. tablazat A teljes terapias valasz o6sszefoglalasa, a kiindulasi korokozo tipusa szerint (ME

populicid)
Teljes sikerarany * pediatriai ¢SSTI-nél
Korokozé n/N (%)
Daptomicin Komparator
Meticillin-érzékeny Staphylococcus aureus (MSSA) 68/69 (99%) 28/29 (97%)
Meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA) 63/66 (96%) 34/34 (100%)
Streptococcus pyogenes 17/18 (94%) 5/5 (100%)

* A klinikai sikert (,,gyogyulas” vagy ,,javult” klinikai valaszreakcio) és a mikrobiologiai sikert
(,.,eradikalt” vagy ,,feltehetden eradikalt” patogénszint valaszreakcio) elérd betegeket teljes terapias
sikerként osztalyoztak.

A daptomicin biztonsagossagat és hatasossagat Staphylococcus aureus altal okozott bacteraemiaban
szenvedo, 1 — betoltott 18 éves gyermekgyogyaszatikor betegeknél értékelték (Vizsgalat: DAP-
PEDBAC-11-02 vizsgalat). A betegek 2:1 ardnyban az alabbi korcsoportok szerint kertiltek
randomizalasra, és naponta egyszer, legfeljebb 42 napig életkorfiiggd dézisokat kaptak az alabbiak
szerint,

. 1. korcsoport (n=21): 12 betoltott 18 évesek, 7 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a
szokasos modon, komparatorral kezelve (standard-of-care — SOC)

. 2. korcsoport (n=28): 711 évesek, 9 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a szokasos
modon kezelve

. 3. korcsoport (n=32): 16 évesek, 12 mg/ttkg os daptomicin adaggal vagy a szokéasos
modon kezelve

A DAP-PEDBAC-11-02 vizsgalat els6dleges célja az intravénasan adott daptomicin
biztonsagossaganak értékelése volt a szokasos modon (SOC) adott antibiotikumokkal 6sszehasonlitva.
A masodlagos célok kdzé tartozott: az alkalmazott kezelést nem ismer6 értékeld altal megallapitott
klinikai véalaszon (sikeres [gyogyult, allapota javult], sikertelen vagy nem értékelhetd) alapuld klinikai
kimenetel a TOC vizitnél, valamint a kiindulasi korokoz6 értékelése alapjan megéllapitott
mikrobioldgiai valasz (sikeres, sikertelen vagy nem értékelhetd) a TOC vizitnél.
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A vizsgalatban 6sszesen 81 beteget kezeltek, koztiik 55 olyan beteget, akik daptomicint kaptak, és
26 olyan beteget, akik a szokdsos modon voltak kezelve. 1 <2 éves betegeket nem vontak be a
vizsgalatba. Az dsszes populacioban a klinikai siker aranya hasonl6 volt a daptomicint és a szokasos
modon végzett kezelést kapo terapias kar esetén.

8. tablazat Az alkalmazott kezelést nem ismer6 értékeld altal meghatarozott klinikai
kimenetelek Osszefoglalasa a gyogyulas vizsgalatakor (TOC)

Klinikai siker pediatriai SAB-nal

Daptomicin Komparator
n/N (%) n/N (%) %-os kiilonbség
Modositott intent-to-treat (MITT) 46/52 (88,5%) 19/24 (79,2%) 9,3%
Mikrobiologiailag médositott
intent-to-treat (mMITT) 45/51 (88,2%) 17/22 (77,3%) 11,0%
Klinikailag értékelhetd (CE) 36/40 (90,0%) 9/12 (75,0%) 15,0%

9. tablazat A mikrobiolégiai kimenetel a gyogyulas vizsgalatakor a daptomicin és a szokasos
modon kezelt kezelési karokon MRSA és MSSA altal okozott fert6zések esetén
(mikrobiologiailag médositott intent to treat populacid)

Mikrobiolégiai sikerarany pediatriai
Kérokozé SAB-nil
n/N (%)
Daptomicin Komparator
Meticillin-érzékeny Staphylococcus aureus (MSSA) 43/44 (97,7%) 19/19 (100,0%)
Meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA) 6/7 (85,7%) 3/3 (100,0%)

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Egészséges felnott onkéntesekben napi egyszeri 4-12 mg/ttkg-os adag, 14 napon keresztiil, 30 perces
intravénas infuzidban torténd alkalmazasa mellett a daptomicin farmakokinetikdja altalaban lineéris és
1d6tol fuggetlen. Az egyensulyi gyogyszerszint (steady state) a harmadik napi dozissal alakul ki.

A daptomicin 2 perces intravénas injekcidban térténd alkalmazasa szintén dozisaranyos
farmakokinetikat mutatott a jovahagyott 4-6 mg/ttkg terapids dézistartomanyban. Osszehasonlithato
expoziciot (AUC és Cmax) mutattak ki egészséges felnétt alanyokban a daptomicin 30 perces
intravénas inflizioban vagy 2 perces intravanas injekcioban torténd alkalmazasat kdvetden.

Allatokkal végzett vizsgalatokban kimutattak, hogy a per os adott daptomicin nem szivodik fel
jelentés mértékben.

Eloszlas

Dinamikus egyensulyi allapotban a daptomicin eloszlasi térfogata egészséges felndtt egyéneknél
koriilbeliil 0,1 l/ttkg volt, és a dozistol fliggetlen. A patkanyokkal végzett, szveti eloszlast értékeld
vizsgalatok azt mutattak, hogy a daptomicin egyszeri és tobbszori dozisokat kovetden csak minimalis
mértékben hatol at a vér-agy gaton, illetve a placentaris barrieren.

A daptomicin reverzibilisen kotédik a human plazmafehérjékhez, a koncentraciotdl fiiggetleniil.

Daptomicinnel kezelt egészséges felndtt onkéntesekben és felnott betegekben az atlagos fehérje-
ko6todés 90% koriil volt, vesekarosodas fennallasakor is.
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Biotranszformaci6

In vitro vizsgalatokban a daptomicint a human maj mikroszémak nem matabolizaltak. Human
hepatocytakkal végzett in vitro vizsgalatok azt mutatjak, hogy a daptomicin nem gatolja vagy nem
indukalja az alabbi human citokrom P450 izoenzimek aktivitasat: 1A2, 2A6, 2C9, 2C19, 2D6, 2EI és
3A4. Nem val6szinii, hogy a daptomicin gatolni vagy serkenteni fogja a P450 rendszer altal
metabolizalt gyogyszerek metabolizmusat.

C-daptomicin egészséges felndtteknek adott infuzidja utan a plazma radioaktivitas a mikrobioldgiai
assay-vel meghatarozott koncentraciéhoz hasonld volt. A vizeletben inaktiv metabolitokat mutattak ki,
az 0sszes radioaktiv koncentracio és a mikrobiologiailag aktiv koncentracio kiilonbsége altal
meghatarozott mennyiségben. Egy kiilonalld vizsgalatban nem észleltek metabolitokat a plazmaban,
valamint kis mennyiségben harom oxidativ metabolitot és egy, nem azonositott vegyiiletet mutattak ki
a vizeletben. A metabolizmus helyét nem hataroztak meg.

Eliminacio

A daptomicin foleg a veséken at iiriil. A probenecid és daptomicin egyiittes alkalmazasa nincs hatassal
a daptomicin farmakokinetik4jara az emberben, ami arra enged kdvetkeztetni, hogy a daptomicinnek
csak nagyon kis mértékben vagy egyaltalan nincs aktiv tubularis szekrécioja.

Intravénas alkalmazast kdvetden a daptomicin plazma clearance-e koriilbeliil 7-9 ml/ora/ttkg, vese
clearence-e pedig 4-7 ml/ora/ttkg.

Egy radioaktivan jelolt gyogyszerrel végzett tomegegyensulyi vizsgalatban a beadott d6zis 78%-at
mutattak ki a vizeletben a teljes radioaktivitas alapjan, mig a vizeletben kimutatott valtozatlan
daptomicin a beadott dozis mintegy 50%-at tette ki. A radioaktivan jeldlt gyogyszer 5%-a {iriilt a
sz€kletben.

Specialis populacidok

Iddsek

Id6s betegeknél (= 75 éves) egyszeri, 4 mg/ttkg-os adag daptomicin 30 perc alatt torténd intravénas
adasa utan a daptomicin atlagos teljes clearance-e¢ megkozelitdleg 35%-kal alacsonyabb volt, és az
atlagos AUCo.., mintegy 58%-kal magasabb volt az egészséges, fiatal (18-30 éves) alanyoknal
¢észlelthez képest. A Crax-ban nem volt kiilonbség. Az a legvalosziniibb, hogy az észlelt kiilonbség a
vesemiikodés geriatriai populacioban megfigyelhetd normalis csokkenésének a kovetkezménye.

Onmagéban az életkor nem indokolja a dézismodositast. A beteg vesefunkcidjat azonban ki kell
értékelni, és sulyos vesekarosodas bizonyitott fennallasakor a dézist csdkkenteni kell.

Gyermekek ¢és serdiil6k (1 — betoltott 18 évesek)
A daptomicin farmakokinetikajat gyermekgyogyaszati alanyokban 3, egyszeri adagolast alkalmazo
farmakokinetikai vizsgalatban értékelték. Egyszeri 4 mg/ttkg Daptomycin Hospira dozis addsa utan a
Gram pozitiv fert6zésben szenvedd (12 — betdltott 18 éves) serdiiloknél a testtomeg €s a daptomicin
eliminécios felezési ideje altal normalizalt teljes clearance hasonl6 volt a felndtteknél megfigyelthez.
Egyszeri 4 mg/ttkg Daptomycin Hospira dozis adasa utan a Gram pozitiv fertézésben szenvedé (7 —
11 éves) gyermekeknél a daptomicin teljes clearance e a serdiiloknél megfigyeltnél magasabb, mig az
eliminécios felezési id6 rovidebb volt. Egyszeri 4, 8 vagy 10 mg/ttkg Daptomycin Hospira dézis adasa
utan a daptomicin teljes clearance e €s eliminacios felezési ideje 2-6 éves gyermekeknél a kiilonb6z6
dozisok mellett hasonl6 volt, a teljes clearance a serdiiloknél megfigyeltnél magasabb, az eliminacios
felezési 1d6 pedig rovidebb volt. Egyszeri 6 mg/ttkg Daptomycin Hospira d6zis adésa utan a
daptomicin clearance e és eliminacios felezési ideje 13-24 honapos gyermekeknél hasonlo volt a
2-6 éves, egyszeri 4-10 mg/ttkg dozist kapo gyermekeknél megfigyelthez. E vizsgalatok eredményei
azt mutatjak, hogy a gyermekgyogyaszati betegeknél az 6sszes dozis mellett megfigyelt expoziciok
(AUC) altalaban alacsonyabbak az ugyanazt a dozist kapo felndtteknél megfigyeltekhez képest.
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cSSTI ben szenvedd gyermekgyogydszati betegek

Egy Fazis 4 vizsgalatot (DAP-PEDS-07-03) folytattak a daptomicin biztonsdgossaganak,
hatasossaganak és farmakokinetikajanak értékelésére (1-betoltott 18 éves kort betoltott)
gyermekgyodgyaszati, Gram pozitiv korokozo altal okozott cSSTI ben szenvedd betegekben. A
daptomicin e vizsgalat betegeinél megfigyelt farmakokinetikéjat a 10. tablazat mutatja. A tobbszori
dozisok adasa utan a daptomicin expozicié hasonl6 volt a kiilonb6zd korcsoportokban a testtdmeg ¢€s
korfiiggd dozismodositast kovetden. Az e dozisok mellett elért plazma expoziciok konzisztensek
voltak a felndtt cSSTI vizsgalatban (felnétteknek napi egyszer 4 mg/ttkg adasat kovetden) elértekkel.

10. tablazat A daptomicin farmakokinetikajara vonatkozoé atlagoks (standard deviacié) ¢SSTI
ben szenvedé (1-18 éves kort betoltott) gyermekgyogyaszati betegeknél a DAP
PEDS 07 03 vizsgalatban

Korcsoport 1128 'ése(flli‘gt)t 7-11 év (N=2)* 2.66v(N=T) | 1-<2é&v (N=30)°
Dozis 5 mg/ttkg 7 mg/ttkg 9 mg/ttkg 10 mg/ttkg
Inflzio6 ideje 30 perc 30 perc 60 perc 60 perc
AUCo.24n
(nexh/ml) 387 (81) 438 439 (102) 466
Conax (ug/ml) 62,4 (10,4) 64,9, 74,4 81,9 (21,6) 79,2
Latszolagos ti
(6ra) 5,3(1,6) 4,6 3,8(0,3) 5,04
CL/ttkg
(ml/oralttkg) 13,3(2,9) 16,0 21,4 (5,0) 21,5

Nemkompartmentes analizis alapjan becsiilt farmakokinetikai paraméter értékek

a Egyedi értékek keriiltek jelentésre, mivel e korcsoportban csak két betegtdl vettek farmakokinetikai mintat a
farmakokinetikai analizis elvégzéséhez; az AUC, a latszolagos ti/2 és a CL/ttkg értékeket a két betegbdl csak az egyiknél
lehetett meghatarozni

b A betegeknél az egyes idépontokban megfigyelt atlagos koncentraciokra vonatkozd dsszesitett farmakokinetikai profil
alapjan végzett farmakokinetikai analizis

SAB ban szenvedd gyermekgyogyadszatik betegek

Egy Fézis 4 vizsgalatot (DAP-PEDBAC-11-02) folytattak a daptomicin biztonsagossaganak,
hatasossaganak és farmakokinetikajanak értékelésére (1-betoltott 18 éves kort betoltott)
gyermekgyogyaszati, SAB ban szenvedd betegekben. A daptomicin e vizsgalat betegeinél megfigyelt
farmakokinetikajat a 11. tdblazat mutatja. A tobbszdri dozisok adasa utan a daptomicin expozicid
hasonlé volt a kiilonb6z6 korcsoportokban a testtomeg és korfliggd dozismddositast kovetéen. Az e
dozisok mellett elért plazma expoziciok konzisztensek voltak a felnétt SAB vizsgalatban (felnétteknek
napi egyszer 6 mg/ttkg adasat kovetden) elértekkel.

11. tablazat A daptomicin farmakokinetikajara vonatkozé atlagoks (standard deviicié) SAB ban
szenved6 (1 18 éves kort betoltott) gyermekgyogyaszati betegeknél a DAP PEDBAC
11 02 vizsgalatban

Korcsoport 12- bg\;’flo; 18 ev 7-11 év (N=19) 1-6 év (N=19)*
Dozis 7 mg/ttkg 9 mg/ttkg 12 mg/ttkg
Inflizi6 ideje 30 perc 30 perc 60 perc
AUCo.24n
(nexéra/ml) 656 (334) 579 (116) 620 (109)
Cax (pg/ml) 104 (35,5) 104 (14,5) 106 (12,8)
Latszolagos ti
(6ra) 7,5(2,3) 6,0 (0,8) 5,1(0,6)
CL/ttkg
(ml/éra/ttke) 12,4 (3,9) 15,9 (2,8) 19,9 (3,4)

A vizsgalatban részt vevo betegektol vett kisszamu farmakokinetikai minta alapjan, modell alapti megkdzelités alkalmazasa
mellett becsiilt farmakokinetikai paraméter értékek
* Az atlagokat (standard devidcid) a 2-6 éves betegekre szamoltak, mivel 1 - <2 éves betegeket nem vontak be a vizsgalatba.
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Egy populacios farmakokinetikai modellt felhasznal6 szimulacio azt mutatta, hogy a naponta egyszer 12 mg/ttkg daptomicint
kapo 1 - <2 éves gyermekgyogyaszati betegek AUCss-értéke (a koncentracio-idé gorbe alatti teriilet egyensulyi allapotban)
hasonl6 a naponta egyszer 6 mg/ttkg-ot kap6 felnétt betegekéhez.

Tulsulyos betegek

Nem tulsulyos betegekhez viszonyitva a daptomicin szisztémas expozicidja (AUC) 28%-kal magasabb
volt a mérsékelten tilstlyos betegekben (testtomegindex: 25-40 kg/m?) és 42%-kal magasabb a
rendkiviil tilsulyos betegekben (testtdmegindex: > 40 kg/m?). Onmagaban az obesitds azonban nem
indokolja a dézismodositast.

Nem
A daptomicin farmakokinetikdja nem mutatott klinikailag jelentds, a betegek nemével 6sszefliggd
kiilonbségeket.

Rassz
A daptomicin farmakokinetikaja nem mutatott klinikailag jelent0s kiilonbségeket a feketeborii vagy
japan vizsgéalati alanyoknal a kaukazusi alanyokhoz képest.

Vesekarosodas

Egy 4 mg/ttkg vagy 6 mg/ttkg egyszeri intravénas daptomicin dozis kiilonbdz6 mértékben karosodott
vesemiikodésii feln6tt betegeknek 30 perc alatt tortént beadasa utan a daptomicin teljes clearance-¢
(CL) csokkent, és a szisztémas expozicido (AUC) nétt, mivel a vesefunkcié (kreatinin-clearance)
csokkent.

Farmakokinetikai adatok és modellezések alapjan a daptomicin AUC az els6 napon kétszer magasabb
volt a hemodializalt vagy CAPD-en 1¢évo felnétt betegeknél 6 mg/ttkg adag alkalmazasa utan, mint
amit az ugyanolyan adagot kapott, normalis vesefunkcioju felndtt betegeknél megfigyeltek. A masodik
napon a daptomicin AUC hozzavetdleg 1,3-szor magasabb volt a hemodializalt vagy CAPD-en 1évo
felnétt betegeknél 6 mg/ttkg adag alkalmazéasa utan, mint amit az ugyanolyan adagot kapott, normalis
vesefunkcioju felndtt betegeknél megfigyeltek. Ennek alapjan ajanlott, hogy a hemodializalt vagy
CAPD-en 1év6 feln6tt betegek 48 oranként kapjanak daptomocint, a kezelt fert6zés tipusara ajanlott
adagban (lasd 4.2 pont).

A Daptomycin Hospira adagolasi rendjét karosodott gyermekgyogyaszati betegeknél nem allapitottak
meg.

Madjkarosodas

A daptomicin farmakokinetikdja nem mutatott valtozast a kozepes mértékben karosodott
majmiitkodésii betegeknél (Child—Pugh B stadium) az azonos nemt, kort és sulyu egészséges
onkéntesekhez viszonyitva, egyszeri 4 mg/ttkg dozis alkalmazasa utan. Kozepes mértékben karosodott
majmiikodésii betegeknél nincs sziikség a daptomicin dozis modositasara. A daptomicin
farmakokinetikajat sulyosan karosodott majmiikodésii betegeknél (Child—Pugh C stadium) nem
értékelték.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Daptomicin alkalmazasa minimalistol enyhéig terjedd degenerativ/regenerativ vazizom-
elvaltozasokkal tarsult patkanyokban és kutyakban. A vazizomzat mikroszkopos elvaltozasai
minimalis mértékiiek voltak (az izomrostok megkozelitéleg 0,05%-a volt érintett), és csupan a
magasabb dozisok tarsultak CPK emelkedéssel. Fibrosist vagy rhabdomyolysist nem figyeltek meg. A
vizsgalat tartamatol fliggden, minden izomhatés, ideértve a mikroszkopikus elvaltozasokat is, teljes
egészében reverzibilis volt az adagolas felfliggesztését kovetd 1-3 honapon beliil. A simaizmokban
vagy szivizmokban nem észleltek funkcionalis vagy patologiai elvaltozasokat.

Patkanyokban és kutyakban a legkisebb megfigyelheté myopathias hatast okozo szint (lowest

observable effect level — LOEL) a normal vesefunkcioji betegek 6 mg/ttkg-os (30 perces intravénas
infuzidban adott) terapias adagjainak 0,8-2,3-szoros expozicids szintjeinél jelentkezett. Minthogy a két
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alkalmazas farmakokinetikdja 6sszehasonlithato (lasd 5.2 pont), a biztonsagossagi hatarértékek is
nagyon hasonloak.

Egy kutyakon végzett vizsgalat kimutatta, hogy a vazizomzat myopathiaja ugyanannak a napi
Osszdozisnak a részletekben torténd adasahoz képest napi egyszeri adagolas mellett csokkent, jelezve,
hogy allatokban a myopathias hatas elsodlegesen a dozisok kozotti idotol fligg.

Periférias idegekre gyakorolt hatdsokat felnott patkanyokban és kutyakban a vazizom-hatasokat
kivalto dozisoknal magasabb dozisszinteken észleltek, és ezek elsdsorban a plazma Crax-értékkel
alltak osszefiiggésben. A periférias idegek elvaltozasait minimalistol enyhéig terjedd axondegeneracio
jellemezte, és gyakran funkcionalis elvaltozasok kisérték dket. A mikroszkopikus és funkcionalis
hatasok teljes reverziot mutattak a dozis felfiiggesztését kovetd 6 honapon beliil. A megfigyelhetd
hatast nem okozé szint (NOEL) melletti Cax-€rték, valamint az egészséges vesefunkcioju betegeknek
adott napi egyszeri, 30 perces intravénas infuzidban adott 6 mg/ttkg adag melletti Crmax-érték
Osszehasonlitasa alapjan a periférias idegre gyakorolt hatas biztonsdgi hatarértékei patkdnyokban
6-szorosak, kutydkban 8-szorosak.

A daptomicin vazizom-toxicitast okozé mechanizmusanak tanulmanyozésara tervezett in vitro és
néhany in vivo vizsgalat eredményei azt mutatjak, hogy a differencidlt, spontan 6sszehuzodo6 vazizom
sejtek plazmamembranja a toxicitas elsddleges célpontja. A kdzvetleniil célzott specifikus sejtfeliileti
alkotorészeket nem azonositottak. Mitokondrium-vesztést/-karosodast ugyancsak megfigyeltek,
azonban ennek szerepe ¢s jelentdsége a vazizom-toxicits kialakulasanak koroktandban ismeretlen. A
talalt eredmények és az izom-0sszehtizodasra gyakorolt hatas kdzott nem talaltak osszefiiggést.

A felnétt kutyakkal ellentétben, a fiatal kutydk érzékenyebbek voltak a periférids idegek
elvaltozasaira, mint a vdzizom myopathiara. Fiatal kutydknal a periférias és gerincveldi ideg
elvaltozasok a vazizom-toxicitast kivaltd dozisszinteknél alacsonyabb doézisoknal kovetkeztek be.

Az 0jszilott kutyaknal a daptomicin izomrangésokkal, a végtagi izmok rigiditasaval és a végtagok
csokkent alkalmazasaval jaro klinikai tiineteket okozott, amelyek > 50 mg/ttkg/nap dézisokban
csokkent testtomeget és 0sszességében a fizikalis kondicio csokkenését eredményezték, és ezekben a
doziscsoportokban a kezelés id6 el6tti befejezését tettek sziikségessé. Alacsonyabb dozisszintek
mellett (napi 25 mg/ttkg) az izomrangasok enyhe, reverzibilis klinikai tiineteit és egy esetben
izomrigiditast figyeltek meg, a testtomegre gyakorolt barmilyen hatas nélkiil. Semmilyen do6zisszint
mellett nem volt korszovettani kovetkezmeény a periférids és a kdzponti idegrendszeri szovetekben
vagy a vazizomzatban, és ezért a klinikai mellékhatasok mechanizmusa ¢és klinikai jelentdsége nem
ismert.

A reproduktiv toxicitasi vizsgalatok nem mutattak, hogy hatasa lenne a fertilitasra, az embrio/magzat
fejlddésére vagy a postnatalis fejlodésre. A daptomicin azonban vemhes patkanyokban athatol a
placentan (lasd 5.2 pont). A daptomicinnek a szoptaté allatok tejébe torténd kivalasztodasat nem
vizsgaltak.

Ragcsalokban nem vizsgaltak hosszu tavon a készitmény rakkelt6 hatasat. Egy in vivo és in vitro
vizsgélat-sorozatban a daptomicin nem mutatott mutagen vagy clastogen hatast.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Natrium-hidroxid (a pH beallitasara)
Citromsav (szolubilizalé/stabilizalo)

6.2 Inkompatibilitasok

A Daptomycin Hospira sem fizikailag, sem kémiailag nem kompatibilis a gliikdz-tartalmi oldatokkal.
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Ez a gyogyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel keverheto.
6.3 Felhasznalhatésagi idotartam
2¢év

Feloldas utan: kimutattak, hogy az elkészitett oldat kémiai és fizikai stabilitasa az injekcios iivegben
25 °C-on 12 6ran at, 2 °C és 8 °C kozott pedig maximum 48 ordn at marad fenn. Az infizios
zsdkokban levo felhigitott oldat kémiai és fizikai stabilitasa 25 °C-on 12 6ran at, illetve 2 °C és 8 °C
kozott 24 6ran at marad fenn.

A 30 perces intravénas infiizidra vonatkozdan az Gsszesitett tarolasi ido (az injekcids iivegben 1évo
elkészitett oldaté és az infizios zsakban 1€vo higitott oldaté; lasd 6.6 pont) 25 °C-on nem haladhatja
meg a 12 orat (illetve 2 °C és 8 °C kdzott a 24 orat)

A 2 perces intravénas injekciora vonatkozoan, az injekcios iivegben 1évo elkészitett oldat (1asd
6.6 pont) tarolasi ideje 25 °C-on nem haladhatja meg a 12 orat (illetve 2 °C és 8 °C kozott a 48 orat).

Mikrobiologiai szempontbol azonban a készitményt azonnal fel kell hasznalni. A készitmény nem
tartalmaz konzervaloszert vagy bakteriosztatikus anyagot. Ha nem hasznaljak fel azonnal, a
felhasznal¢ felels az elkészitett oldat felhasznalas eldtti tarolds idtartamaért és koriilményeiért, ami
2 °C és 8 °C kozott altalaban nem haladhatja meg a 24 orat, kivéve akkor, ha a feloldas/felhigitas
ellendrzott és validalt aszeptikus koriilmények kozott tortént.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Legfeljebb 30 °C-on tarolando.

A gyodgyszer feloldas vagy feloldas és higitas utani tarolasara vonatkozo eldirasokat lasd a
6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Egyszerhasznalatos 15 ml-es I. tipusu, atlatszo, iivegbol késziilt injekcids liveg, sziirke gumidugoval és
aluminium zarégytriivel.

1 vagy 5 injekcios iiveg csomagolasonként.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Felnotteknél a daptomicint intravénasan lehet alkalmazni vagy 30 perces vagy 60 perces infuizioként
vagy 2 perces injekcioként (1asd 4.2 és 5.2 pont). A daptomicint gyermekgyogyaszati betegeknek nem
szabad 2 perces injekcioként beadni. A 7 betoltott 18 éves gyermekgyogyaszati betegeknek a
daptomicint 30 perces infuzidoban kell beadni. Hét évesnél fiatalabb, 9 12 mg/ttkg dozist kapo
gyermekgyodgyaszati betegeknek a daptomicint 60 perces infizioban kell beadni (lasd 4.2 és 5.2 pont).
Az infuzidhoz torténd oldatkészités egy tovabbi, az alabbiakban részletezett higitasi 1épést igényel.

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infazidhoz

30 perces vagy 60 perces intravénas infuzioban adott Daptomycin Hospira

crcr

9 mg/ml-es (0,9%-o0s) natrium-klorid oldatos injekcidval kell feloldani.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcios iiveg szélei koriil lehet néhany apr6 buborék vagy
hab.
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A Daptomycin Hospira intravénds infazio elkészitéséhez kérjiik, hogy pontosan tartsa be a kovetkezd
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténd csokkentése érdekében a feloldas alatt és azt kovetden KERULNI KELL
az injekciods liveg erdteljes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugo6 kdzponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazé torlével tordljiik le a gumidugo
tetejét, és hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcids liveggel is). A tisztitas utan ne érintsilk meg a gumidugdt, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 7 ml 9 mg/ml-es (0,9%-o0s), injekcidhoz valod
natrium-klorid oldatot egy fecskenddbe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb atmérdji
steril attolto tat, vagy timentes eszkozt, majd a gumidugod kozepén keresztiil LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugdjan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattyt kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, miel6tt eltavolitanank a fecskendét az injekcids tivegbdl.

3. Fogjuk meg az injekcios liveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkorosen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4, Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldddasarol és hasznalat el6tt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartoméanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmér6ji steril tiit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot
(50 mg daptomicin/ml) az injekcios tivegbdl.

6. Forditsuk lefelé az injekciods iiveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy 1) fecskend6t
hasznalva szurjuk a tiit a lefelé forditott injekcios livegbe. Az injekcids liveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tii hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitanank a tiit az injekcios iivegbol, a dugattyut teljesen huzzuk vissza a
fecskendOben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcios tivegbol.

7. Az intravénas infiizié beadasahoz hasznaljunk vj tiit.

8. Tavolitsuk el a levegdt, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az eldirt
adagnak megfeleld mennyiségli oldat maradjon a fecskendében.

9. Fecskendezziik a feloldott oldatot 9 mg/ml-es (0,9%-os) natrium-klorid oldatot tartalmazo
infuzioés zsakba (szokasos térfogat: 50 ml).

10.  Ezt kovetden az elkészitett és higitott oldatot intravénasan infundaljuk, 30 vagy 60 percen
keresztiil a 4.2 pontban megadott utasitasok szerint.

A kovetkez6 szerek kompatibilisnek bizonyultak a Daptomycin Hospira- tartalmazo oldatos
infuzidkhoz vald hozzaadaskor: aztreonam, ceftazidim, ceftriaxon, gentamicin, flukonazol,
levofloxacin, dopamin, heparin és lidokain.

2 perces intravénas injekcioban adott Daptomycin Hospira (csak felnétt betegeknek)
A Daptomycin Hospira intravénas injekciohoz torténd elkészitéséhez nem szabad vizet hasznalni. A
Daptomycin Hospira csak 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval készithetd el.

cre

(0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval torténd feloldasaval nyerhetd.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcios liveg szélei koriil lehet néhany apro buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas injekcio elkészitéséhez kérjiik, pontosan tartsa be a kovetkezd
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténd csokkentése érdekében feloldas alatt és azt kovetéen KERULNI KELL
az injekcids liveg erdteljes keverését vagy razasat.
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1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugo6 kdzponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazdé torlovel toroljik le a gumidugod
tetejét, és hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcids liveggel is). A tisztitds utan ne €rintsiikk meg a gumidugot, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 7 ml 9 mg/ml-es (0,9%-o0s), injekcidhoz valod
natrium-klorid oldatot egy fecskenddbe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb atmérdji
steril attolto tit, vagy timentes eszkdzt, majd a gumidugd kozepén keresztiill LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugdjan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattyt kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mielbtt eltavolitanank a fecskendét az injekcids tivegbdl.

3. Fogjuk meg az injekciods liveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkordsen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4, Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldodasarol és hasznalat elétt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartoméanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmér6ji steril tiit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot
(50 mg daptomicin/ml) az injekcios iivegbol.

6. Forditsuk lefelé az injekcids tliveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy Gjfecskend6t
hasznalva szurjuk a tiit a lefelé forditott injekcios iivegbe. Az injekcids tiveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tii hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitandnk a tlit az injekcios livegbdl, a dugattytit teljesen htizzuk vissza a
fecskendGben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcios tivegbol.

7. Az intravénas injekcio beadasdhoz hasznaljuk vj tit.

8. Tavolitsuk el a levegdt, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az eldirt
adagnak megfelel6 mennyiségili oldat maradjon a fecskendében.

9. Ezt kovetden az elkészitett oldatot intravénasan injektaljuk, lassan, 2 percen keresztiil, a
4.2 pontban megadott utasitdsoknak megfelelden.

A Daptomycin Hospira injekcios livegek csak egyszer hasznalatosak.
Mikrobiologiai szempontbol a készitményt feloldas utan azonnal fel kell hasznalni (lasd 6.3 pont).

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infaziohoz

30 vagy 60 perces intravends infuzioban adott Daptomycin Hospira

sz

10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-o0s) natrium-klorid oldatos injekcioval kell feloldani.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcios liveg szélei koriil lehet néhany apro buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas infazi6 elkészitéséhez kérjiik, pontosan tartsa be a kdvetkezo
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténé csokkentése érdekében feloldds alatt és azt kdvetéen KERULNI KELL
az injekciods liveg erételjes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugo6 kdzponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazo torldvel toroljiik le a gumidugo
tetejét, és hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcios tiveggel is). A tisztitas utan ne érintsilk meg a gumidugo6t, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s), injekcidhoz
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valo natrium-klorid oldatot egy fecskendobe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb
atmérdju steril attolto tit, vagy tlimentes eszkozt, majd a gumidugo kozepén keresztiill LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugdjan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattyt kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mieldtt eltavolitanank a fecskenddt az injekcios tivegbdl.

3. Fogjuk meg az injekcios liveg nyakat, dontsiik meg az tiveget, €s dvatosan mozgassuk
korkordsen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4. Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldodasarol és hasznalat elétt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartomanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmérdjii steril t{it hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot (50
mg daptomicin/ml) az injekcios iivegbdl.

6. Forditsuk lefelé az injekcios iiveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy 0j fecskend6t
hasznalva szarjuk a tit a lefelé forditott injekcios livegbe. Az injekcids liveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tli hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitandnk a tlit az injekcios livegbdl, a dugattytit teljesen htizzuk vissza a
fecskendGben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcids tivegbol.

7. Az intravénas infuzi6 beadasadhoz hasznaljunk uj tit.

8. Tavolitsuk el a leveg6t, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az el6irt
adagnak megfelel6 mennyiségili oldat maradjon a fecskendében.

9. Fecskendezziik a feloldott oldatot 9 mg/ml-es (0,9%-os) natrium-klorid oldatot
tartalmazoinfuzios zsakba (szokasos térfogat: 50 ml).

10. Ezt kovetOen az elkészitett és higitott oldatot intravénasan infundaljuk, 30 vagy 60 percen
keresztiil a 4.2 pontban megadott utasitasok szerint.

A kovetkez6 szerek kompatibilisnek bizonyultak a Daptomycin Hospira-t tartalmazo oldatos
infuzidkhoz valé hozzaadaskor: aztreonam, ceftazidim, ceftriaxon, gentamicin, flukonazol,
levofloxacin, dopamin, heparin ¢és lidokain.

2 perces intravénas injekcioban adott Daptomycin Hospira (csak felnétt betegeknek)
A Daptomycin Hospira intravénas injekciohoz torténd elkészitéséhez nem szabad vizet haszndlni. A
Daptomycin Hospira csak 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval készithetd el.

crcr

(0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcioval torténd feloldasaval nyerhetd.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcios liveg szélei koriil lehet néhany apro buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas injekcio elkészitéséhez kérjiik, pontosan tartsa be a kdvetkezo
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténé csokkentése érdekében feloldds alatt és azt kdvetéen KERULNI KELL
az injekcios liveg erdteljes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatdva valjon a gumidugoé kdzponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazé torlovel toroljik le a gumidugod
tetejét, €s hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcids liveggel is). A tisztitas utan ne érintsiilk meg a gumidugdt, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s), injekcidhoz
val6 natrium-klorid oldatot egy fecskendobe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb
atmérdju steril attolto tiit, vagy tlimentes eszkozt, majd a gumidugo kozepén keresztiil LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a dugon keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattyu kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mieldtt eltavolitanank a fecskenddt az injekcios tivegbdl.
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3. Fogjuk meg az injekciods liveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkorosen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.

4, Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes
feloldddasarol és hasznalat el6tt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartomanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmérojii steril tiit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot (50
mg daptomicin/ml) az injekcids tivegbol.

6. Forditsuk lefelé az injekcids liveget, hogy az oldat a dugo fel¢ folyjon. Egy tjfecskend6t
hasznalva szurjuk a tiit a lefelé forditott injekcios livegbe. Az injekcids liveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tii hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitanank a tiit az injekcios livegbol, a dugattytt teljesen htizzuk vissza a
fecskenddben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcios livegbol.

7. Az intravénas injekcio beadasahoz hasznaljuk uj tit.

8. Tavolitsuk el a levegdt, a nagyobb buborékokat ¢s a felesleges oldatot, hogy csak az eldirt
adagnak megfeleld mennyiségli oldat maradjon a fecskendében.

9. Ezt kovetden az elkészitett oldatot intravénasan injektaljuk, lassan, 2 percen keresztiil, a 4.2
pontban megadott utasitdsoknak megfelelden.

A Daptomycin Hospira injekcios {ivegek csak egyszer hasznalatosak.

Mikrobiologiai szempontbol a készitményt feloldas utan azonnal fel kell hasznalni (lasd 6.3 pont).
Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/17/1175/001

EU/1/17/1175/002

EU/1/17/1175/003
EU/1/17/1175/004

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2017. marcius 22.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszerligynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYAI}TASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

FELTET,ELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGQS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Pfizer Service Company BV
Hoge Wei 10

1930 Zaventem

Belgium

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

) Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kitelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezo esetekben:

. ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentOs valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyul6) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASQN FELTUNTETENDO ADATOK
DOBOZ 1 DB INJEKCIOS UVEGHEZ
DOBOZ 5 DB INJEKCIOS UVEGHEZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz
daptomicin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

350 mg daptomicin injekcios livegenként.
50 mg daptomicin milliliterenként, 7 ml 9 mg/ml (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval torténd
feloldast kovetden.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Natrium-hidroxid
Citromsav

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos injekcidhoz vagy infaziohoz
1 injekcids liveg
5 injekcios liveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Intravénas alkalmazas.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
A feloldott készitmény felhasznalhatdsagi idGtartamara vonatkozdan olvassa el a betegtajékoztatot.
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30 °C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN KESZITMENYEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A helyi hatosagi kovetelményeknek megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CiME

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/17/1175/001
EU/1/17/1175/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz
daptomicin
iv.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATI IDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

350 mg

6. EGYEBINFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLAS(“)N FELTUNTETENDO ADATOK
DOBOZ 1 DB INJEKCIOS UVEGHEZ
DOBOZ 5 DB INJEKCIOS UVEGHEZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz
daptomicin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

500 mg daptomicin injekcios tivegenként.
50 mg daptomicin milliliterenként, 10 ml 9 mg/ml (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcioval
torténd feloldast kovetden.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Natrium-hidroxid
Citromsav

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos injekcidhoz vagy infaziohoz
1 injekcids iliveg
5 injekcios liveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Intravénas alkalmazas.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
A feloldott készitmény felhasznalhatdsagi idGtartamara vonatkozdan olvassa el a betegtajékoztatot.
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30 °C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN KESZITMENYEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A helyi hatosagi kovetelményeknek megfelelden kell megsemmisiteni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CiIME

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/17/1175/003
EU/1/17/1175/004

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz
daptomicin
iv.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATI IDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

500 mg

6. EGYEBINFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztaté: Informaciok a beteg szamara

Daptomycin Hospira 350 mg por oldatos injekciohoz vagy infiiziohoz
daptomicin

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informacidkra a késdbbiekben is szliksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamdra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Daptomycin Hospira és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnival6k, mieldtt Daptomycin Hospira-t adnak Onnek

Hogyan adjdk be Onnek a Daptomycin Hospira-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Daptomycin Hospira-t tarolni?

A csomagolds tartalma és egyéb informaciok

A e

1. Milyen tipusu gyogyszer a Daptomycin Hospira és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6?

A Daptomycin Hospira por oldatos injekciohoz vagy infizidhoz hatéanyaga a daptomicin. A
daptomicin olyan baktériumellenes szer, amely meg tudja akadalyozni bizonyos baktériumok
szaporodasat. A Daptomycin Hospira-t felnétteknél valamint gyermekeknél és serdiiloknél (1 —
betoltott 18 éves) a bor és a bor alatti szovetrétegek fertézéseinek kezelésére alkalmazzak. A vérben
fellépo fertdzések kezelésére is alkalmazzak, ha azok borfert6zésekkel allnak 6sszefiiggésben.

Daptomycin Hospira-t alkalmazzak tovabba felnétteknél, egy Staphylococcus aureus fajtabaktérium
altal okozott, a sziv belsejét boritd szivbelhartyat (beleértve a szivbillentyliket) érint6 fert6zések
kezelésére. Az ugyanezen baktériumfajta altal okozott, vérben fellép6 fert6zések kezelésére is
alkalmazzak, ha azok a szivet érint6 fert6zéssel allnak 6sszefiiggésben.

Fertézésének/fertdzéseinek tipusatol fliggden orvosa egyéb baktériumellenes szereket is felirhat Onnek
a Daptomycin Hospira-kezelés alatt.

2. Tudnivalék, miel6tt Daptomycin Hospira-t adnak Onnek

Nem kaphat Daptomycin Hospira-t

Ha allergias a daptomicinre vagy a natrium-hidroxidra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére.

Amennyiben ez érvényes Onre, kdzolje a kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzd egészségiigyi

szakemberrel. Ha ugy gondolja, hogy allergias lehet, kérje kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakember tanacsat!
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Figyelmeztetések és 6vintézkedések

A Daptomycin Hospira beadésa eldtt beszéljen kezelGorvosaval vagy a gondozasat végzo

egészségligyi szakemberrel:

- Ha veseproblémai vannak vagy voltak. Lehet, hogy egyes esetekben a kezeldorvosanak
modositania kell a Daptomycin Hospira adagjat (lasd a betegtajékoztato 3. pontjat).

- Esetenként a Daptomycin Hospira-val kezelt betegeknél izomérzékenység, izomfajdalom vagy
izomgyengeség Iéphet fel (részleteket lasd a betegtajékoztatd 4. pontjaban). Ha ez el6fordul,
mondja el a kezeldorvosanak. A kezeldorvosa vérvizsgalatot fog elrendelni, és tanacsot ad
Onnek, hogy kaphatja-e tovdbbra is a Daptomycin Hospira-t vagy sem. A tiinetek a Daptomycin
Hospira-kezelés abbahagyasat koveto par napon beliil altalaban elmulnak.

- Ha sulyos borkiiités vagy bérhamlas, holyagosodas és/vagy szajfekély, vagy sulyos
veseproblémak alakultak ki Onnél a daptomicin szedése utén.

- Ha talsulyos, el6fordulhat, hogy a vérében levé Daptomycin Hospira vérszintje magasabb az
atlagos sulyu személyek vérszintjeinél, és allapotat szoros megfigyelés alatt kell tartani az
esetleges mellékhatasok észlelése érdekében.

Ha ezek barmelyike érvényes Opre, kozolje a kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel, miel6tt beadnak Onnek a Daptomycin Hospira-t.

Azonnal kozolje a kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzé egészségiigyi szakemberrel, ha az

alabbi tiinetek barmelyike jelentkezik:

- A betegeknél sulyos, heveny allergias reakciokat észleltek szinte az 6sszes baktériumellenes
szerrel tortént kezelés utan, beleértve a Daptomycin Hospira-t is. A tiinetek kdzott
szerepelhetnek a sipolo 1égzés, nehézlégzés, az arc, a nyak vagy a garat feldagadasa, borkitités
¢s csalankitités vagy laz.

- Sulyos borelvaltozasokrol szamoltak be a Daptomycin Hospira alkalmazasaval dsszefliggésben.
Az ilyen borelvaltozasok esetén fellépd tiinetek a kovetkezok lehetnek:

- ujonnan kialakul6 vagy stlyosbodo 14z,

- voros szind, kidudorodo vagy folyadékkal telt borelvaltozasok, melyek a honaljaban vagy a
mellkasan vagy az agyéki teriileten kezd6dhetnek, és amelyek a test nagy teriiletén
elterjedhetnek,

- holyagok vagy fekélyek a szajaban vagy a nemi szerveken.

- Sulyos veseproblémarol szamoltak be a Daptomycin Hospira alkalmazasaval dsszefiiggésben. A
tiinetek kozott szerepelhet a 1az és a borkitités.

- A kéz- vagy labfejek szokatlan bizsergése vagy zsibbadasa, érzéskiesés vagy mozgaszavar.
Amennyiben ilyen tiinetei jelentkeznek, kdzdlje a kezel6orvoséval, aki dont a kezelés
folytatasarol.

- Hasmenés, kiilonosen akkor, ha vért vagy nyakot is észlel a székletében, vagy ha a hasmenés
sulyossa vagy tartossa valik.

- Ujonnan kialakul6 vagy sulyosbod6 laz, kohogés vagy nehézlégzés. Ezek az eozinofil
tiildogyulladasnak nevezett ritka, de sulyos tiidébetegség tiinetei lehetnek. Kezeléorvosa
ellendrzi majd a tiideje allapotat, és eldénti, hogy On folytathatja-e a Daptomycin Hospira-
kezelést vagy sem.

A Daptomycin Hospira befolyasolhatja a véralvadast mér6 laboratoriumi vizsgalatokat. Az
eredmények csekély alvadasi képességet mutathatnak, amikor valdjaban nincs semmi gond. Ezért
fontos, hogy az ilyen vizsgalatoknal a kezeldorvosa vegye figyelembe, hogy On Daptomycin Hospira-t
kap. Kérjiik, tajékoztassa kezelorvosat, hogy Daptomycin Hospira-kezelés alatt all.

Az izmok épségének nyomon kovetése érdekében a kezeldorvosa vérvizsgalatokat fog végeztetni a
kezelés megkezdése el6tt és a Daptomycin Hospira-kezelés ideje alatt is rendszeresen.

Gyermekek és serdiilok

Egy évnél fiatalabb gyermekeknek nem szabad Daptomycin Hospira-t adni, mivel az allatokon végzett
kisérletek azt mutattak, hogy ebben a korcsoportban stlyos mellékhatasok lehetnek.
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Alkalmazas idéseknél
A 65 ¢év feletti betegek kezelésére ugyanaz az adag alkalmazhato, mint mas felnétteknél, feltéve, hogy
jO a vesemiikodésiik.

Egyéb gyogyszerek és a Daptomycin Hospira

Feltétlentl tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert a jelenleg

vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Kiilonosen fontos, hogy megemlitse az alabbiakat:

- Sztatinoknak vagy fibratoknak nevezett gyogyszerek (a koleszterinszint csokkentésére), vagy
ciklosporin (transzplantacioban a szervkilokddés megel6zésére vagy mas betegségekben, pl.
reumas iziileti gyulladas [reumatoid artritisz], allergias ekcéma [atopias dermatitis] esetén
alkalmazott gyogyszer). Az izmokat érint6é mellékhatasok fellépésének kockazata magasabb
lehet, amikor a Daptomycin Hospira-kezelés alatt egy ilyen gyogyszert (vagy az izmokra hatd
egyéb gyogyszert) szed. Az orvosa ugy is donthet, hogy nem ad Onnek Daptomycin Hospira-t,
vagy leallitja a masik gyogyszert egy idore.

- A nem szteroid gyulladascsokkentd gyodgyszereknek (NSAID) nevezett fajdalomcsillapitok
vagy COX-2-gatlok (pl. celekoxib). Ezek kdlcsonhatasba 1éphetnek a Daptomycin Hospira
hatéasaival a vesében.

- Széajon at szedhetd antikoaguldnsok (pl. warfarin), amelyek olyan gyogyszerek, amelyek
megakadalyozzak a véralvadast. Sziikség lehet arra, hogy kezeléorvosa ellendrizze az On
véralvadasi idejét.

Terhesség és szoptatas

A Daptomycin Hospira-t rendszerint nem alkalmazzak terhes ndknél. Ha On terhes vagy szoptat,
illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetésége vagy gyermeket szeretne, a gyogyszer beadasa elétt
beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

Ha Daptomycin Hospira-t kap, nem szabad szoptatnia, mert a gyogyszer atjuthat az anyatejbe, és
hatassal lehet a csecsemore.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Daptomycin Hospira nincs ismert hatdssal a gépjarmiivezetéshez ¢és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre.

A Daptomycin Hospira natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
Hhatriummentes”.

3. Hogyan adjak be Onnek a Daptomycin Hospira-t?
A Daptomycin Hospira-t 4ltaldban orvos vagy 4polé adja majd be Onnek.

Felndttek (18 éves és annal idésebbek)

Az adag a testsulyatol ¢és a kezelendd fertdzés tipusatol fligg. Felndtteknél, borfert6zés esetén a
szokasos adag naponta egyszer 4 mg testtomeg kilogrammonként (ttkg), valamint naponta egyszer

6 mg testtomeg kilogrammonként (ttkg), ha a sziv vagy a vér fertdzése a bor vagy a sziv fertézésével
egylitt jelentkezik. Feln6tt betegeknél ezt az adagot kozvetleniil a vérkeringésébe (egy vénaba) adjak
be, koriilbeliil 30 percig tartd infuzidban vagy 2 percig tarto injekcioban. Ugyanekkora adag
alkalmazasa javasolt 65 évesnél idosebb betegek esetében is, feltéve, hogy jo a vesemitkddésiik.

Ha a veséi nem miikodnek megfelelden, el6fordulhat, hogy ritkabban, pl. masnaponként egyszer kap
Daptomycin Hospira-t. Ha On miivesekezelés (dializis) alatt all, és a Daptomycin Hospira kovetkezé
adagja egy dializis-napon esedékes, a Daptomycin Hospira-t altalaban a dializist kovetden adjak be.

Gyermekek és serdiilok (1 — betoltott 18 éves kor kozott)

Gyermekeknél és serdiiloknél (1 — betoltott 18 éves kor kozott) az adag a beteg életkoratodl és a kezelt
fert6zés tipusatol fligg majd. Ezt az adagot kozvetleniil a vérkeringésbe (egy vénaba) adjak be,
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koriilbeliil 30-60 percig tartd infuzidban.

A kezelés idotartama borfertdzés esetén altalaban 1-2 hét. A vér vagy a sziv fertézései, valamint
borfertdzések soran az orvosa donti el, hogy On meddig kapja a kezelést.

A készitmény felhasznalasara és kezelésére vonatkozo részletes utasitasok a betegtajékoztatd végeén
talalhatoak.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatdsokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A legsulyosabb mellékhatasok leirasa alabb olvashato:

Sulyos mellékhatasok nem ismert gyakorisaggal (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem

allapithat6 meg)

- A daptomicin alkalmazasa alatt néhany esetben egy tulérzékenységi reakciordl szamoltak be
(stlyos allergias reakcid, beleértve az anafilaxiat és az angio6démat is). Ez a stlyos allergias
reakcio azonnali orvosi segitséget igényel. Haladéktalanul k6zolje kezeldorvosaval vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel, ha az alabbi tiinetek barmelyikét észleli:

- mellkasi fajdalom vagy szoritd érzés
- borkiiités vagy csalankiiités
- torok koriili duzzanat

- szapora vagy gyenge pulzus
- sipolo 1égzés

- laz

- hidegrazas vagy remegés

- héhullamok

- szédiilés

- ajulas

- fémes szajiz

- Azonnal k6zolje kezel6orvosaval, ha ismeretlen eredetii izomfajdalmat, izomérzékenységet
vagy izomgyengeséget tapasztal. Az izomproblémak sulyosak lehetnek, és akar izomszéteséshez
(rabdomiolizishez) is vezethetnek, ami vesekarosodast okozhat.

Egyéb sulyos mellékhatasok, amelyekrél a Daptomycin Hospira alkalmazasaval dsszefiiggésben

szamoltak be:

- Egy ritka, de esetleg sulyos tiidébetegségrol, ugynevezett eozinofilias tidégyulladas, amely
legtobbszor tobb mint 2 héttel a kezelés utan jelentkezik. A tiinetek k6zé tartozhatnak a
nehézlégzés, az ujonnan kialakuld vagy sulyosbodd kohogés, vagy az tjonnan kialakulo vagy
sulyosbod¢ laz.

- Sulyos borelvaltozasok. A tiinetek kdzott szerepelhetnek:

- ujonnan kialakul6 vagy sulyosbodo laz,

- voros szint, kidudorodo vagy folyadékkal telt borelvaltozasok, melyek a honaljaban vagy
a mellkasan vagy az agyéki teriileten kezdédhetnek, és amelyek a test nagy teriiletén
elterjedhetnek,

- holyagok vagy fekélyek a szajaban vagy a nemi szerveken.

- Stulyos veseprobléma. A tiinetek kozott szerepelhet a 14z és a bérkiiités.

Ha ezeket a tiineteket tapasztalja, azonnal szoljon a kezeldorvosanak vagy a gondozasat végzo

egészségiigyi szakembernek! Kezeldorvosa tovabbi vizsgalatokat fog végezni a diagndzis

felallitasahoz.

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok az alabbiakban keriilnek leirasra:
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Gyakori: 10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet

- gombas fertdzések, mint példaul a szajpenész

- hugyuti fert6zés

- csokkent vorosvértestszam (vérszegénység)

- szédiilés, szorongas, alvaszavar

- fejfajas

- laz, gyengeség (aszténia)

- magas vagy alacsony vérnyomas

- székrekedés, hasi fajdalom

- hasmenés, hanyinger vagy hanyas

- sz¢élgdres

- haspuffadas vagy felfivodas

- borkiiités vagy borviszketés

- az infuzid helyén jelentkez6 fajdalom, viszketés vagy boérpir
- a karok vagy a labak f4jdalma

- a majenzimek vagy a kreatin-foszfokinaz (CPK) emelkedett szintjét mutatod vérvizsgalatok

A daptomicin-kezelés utan esetleg jelentkezd egyéb mellékhatasok az alabbiakban keriilnek leirasra:

Nem gyakori: 100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet

- vérképeltérések (pl. a vérlemezkék [a vér egyik alkotoeleme] szamanak emelkedése, ami
novelheti a vér alvadasi készségét vagy a fehérvérsejtek egyes tipusainak emelkedése)

- étvagycsokkenés

- a kezek vagy labfejek bizsergése vagy zsibbadasa, izlelési zavarok

- remeges

- pulzusszam-valtozasok, kipirulas

- emésztési zavarok (diszpepszia), a nyelv gyulladasa

- viszket6 borkiiités

- izomféjdalom, izomgores vagy izomgyengeség, izomgyulladas (miozitisz), iziileti f4jdalom

- vese-rendellenességek

- hiivelygyulladas és -irritacio

- altalanos fajdalom vagy gyengeség, faradtsag (kimeriiltség)

- a vérvizsgalatok emelkedett vércukor, szérum kreatinin, mioglobin vagy tejsav-dehidrogenaz
(LDH) szintet, a véralvadasi id6 megnyulasat vagy a sohaztartas felbomlasat mutatjak,

- szemviszketés.

Ritka: 1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet
- a bor és a szemek besargulasa
- megnyult protrombin id6

A gyakorisag nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésekre allo adatokbol nem allapithatéo meg
Antibakterialis szer altal okozott vastagbélgyulladas, beleértve az alhartyas vastagbélgyulladast is
(sulyos vagy tartos, vért és/vagy nyakot tartalmaz6 hasmenés, ami hasi f4jdalommal vagy 14zzal jar)
konnyen kialakulo véralafutas, foginy- vagy orrvérzés

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlentil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhat6 elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan Kkell a Daptomycin Hospira-t tarolni?

- A gyodgyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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- A dobozon ¢és a cimkén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.
- Legfeljebb 30 °C-on tarolando.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Daptomycin Hospira?

- A készitmény hatéanyaga a daptomicin. A port tartalmazoé injekcios iiveg 350 mg daptomicint
tartalmaz.

- Egyéb 0sszetevok a natrium-hidroxid és a citromsav.

Milyen a Daptomycin Hospira kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Daptomycin Hospira por oldatos injekcidhoz vagy inflizidhoz vilagossarga-vilagosbarna liofilizalt
pogacsaként vagy porként, injekcios iivegben keriil forgalomba. Beadas eldtt oldoszerrel dsszekeverve
feloldjak.

A Daptomycin Hospira 1 injekcios iiveget vagy 5 injekcios tiveget tartalmaz6 kiszerelésben kertil
forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgium

Gyarté

Pfizer Service Company BV
Hoge Wei 10

1930 Zaventem

Belgium

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: + 370 5 251 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJIL, Knon benrapus Pfizer Kft.

Ten.: + 3592970 4333 Tel.: +36 1488 37 00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.o. Drugsales Ltd

Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21419070/1/2
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf: + 45442011 00 Tel: + 31 (0)800 63 34 636
Deutschland Norge

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

Tel: + 49 (0)30 550055-51000 TIf: + 47 67 52 61 00
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Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EArLGoa
Pfizer EAAGG A E.
TnA.: +30 210 6785800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: + 33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: + 385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland

Tel: + 1800 633 363 (toll free)
Tel: +44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Pharmaceutical Trading Co Ltd
TnA: + 357 24656165

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel: +371 670 35 775

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o0.0.
Tel.: + 48 22 335 61 00

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romaénia
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija
Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja

farmacevtske dejavnosti, Ljubljana
Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika

Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka

Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: + 44 (0) 1304 616161

A betegtajékoztaté legutdobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.




Az alabbi informacidk kizarolag egészségiigyi szakembereknek szolnak
Fontos: A gyogyszer felirasa elott kérjiik, olvassa el az alkalmazasi el6irasat.

A készitmény felhasznalasara és kezelésére vonatkozd utmutatasok

350 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz:

A Daptomycin Hospira-t intravénasan lehet alkalmazni 30 perces infuzioként vagy 2 perces
injekcioként (lasd 4.2 és 5.2 pont). A feln6tt adagolastol eltérden, a daptomicint gyermek betegeknek
nem szabad 2 perces injekcioként beadni. A 7 betoltott 18 éves gyermekeknek és sediiloknek a
daptomicint 30 perces infuzidoban kell beadni. Hét évesnél fiatalabb, 912 mg/ttkg dozissal kezelt
gyermekgyogyaszati betegeknek a daptomicint 60 perces infuzidoban kell beadni Az infuzidhoz térténd
oldatkészités egy tovabbi, az alabbiakban részletezett higitasi 1épést igényel.

30 vagy 60 perces intravénas infiizioban adott Daptomycin Hospira

9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcioval kell feloldani.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcids liveg szélei koriil lehet néhany apro buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas infuzi6 elkészitéséhez kérjiik, hogy pontosan tartsa be a kdvetkezo
utasitasokat: A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat vagy higitasat mindvégig aszeptikus
technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténd csokkentése érdekében feloldds alatt és azt kovetéen KERULNI KELL
az injekcids liveg erételjes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugo kézponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazé torlovel toréljiik le a gumidugo
tetejét, €s hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcids liveggel is). A tisztitds utan ne érintsiikk meg a gumidugot, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 7 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s), injekcidohoz vald
natrium-klorid oldatot egy fecskenddbe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb atmérdji
steril attolto tit, vagy timentes eszkdzt, majd a gumidugd kdzepén keresztiill LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugdjan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattyt kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mieldtt eltavolitanank a fecskenddt az injekcios tivegbal.

3. Fogjuk meg az injekcios iiveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkordsen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4. Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldodasarol és hasznalat elétt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartomanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmér6jii steril tiit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot
(50 mg daptomicin/ml) az injekcios tivegbdl.

6. Forditsuk lefelé az injekcios iiveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy 0j fecskendot
hasznalva szuarjuk a tit a lefelé forditott injekciods livegbe. Az injekcios liveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tli hegyét az oldat legaljara mik6zben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitandnk a tiit az injekcios tivegbdl, a dugattytit teljesen hlizzuk vissza a
fecskendOben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcios livegbol.

7. Az intravénas infuzi6 beadasdhoz hasznaljunk uj tit.
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8. Tavolitsuk el a levegdt, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az eldirt
adagnak megfeleld mennyiségii oldat maradjon a fecskendében.

9. Fecskendezziik a feloldott oldatot 9 mg/ml-es (0,9%-os) natrium-klorid oldatot tartalmazo
infuzids zsakba (szokasos térfogat: 50 ml).

10.  Ezt kovetden az elkészitett és higitott oldatot intravénasan infundaljuk, 30 percen vagy 60
keresztiil.

A Daptomycin Hospira sem fizikailag, sem kémiailag nem kompatibilis gliikoz-tartalmua oldatokkal. A
kovetkez0 szerek kompatibilisnek bizonyultak a Daptomycin Hospira-t tartalmazo oldatos infuzidkhoz
vald hozzaadaskor: aztreonam, ceftazidim, ceftriaxon, gentamicin, flukonazol, levofloxacin, dopamin,
heparin ¢és lidokain.

A teljes tarolasi id6 (az elkészitett oldaté az injekcids livegben és a higitott oldaté az infuzids zsakban)
25 °C-on nem haladhatja meg a 12 6rat (hlitdszekrényben tarolva a 24 orat).

Az infizi6s zsdkokban levd felhigitott oldat stabilitdsa 25 °C-on 12 6réan at, illetve hiitészekrényben
tarolva, 2 °C — 8 °C kozott 24 6ran at marad fenn.

2 perces intravénas injekciéban adott Daptomycin Hospira (kizarolag felnott betegek)

A Daptomycin Hospira intravénas injekcidhoz torténd elkészitéséhez nem szabad vizet hasznalni. A
Daptomycin Hospira csak 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval készithetd el.

cre

(0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcioval torténd feloldasaval nyerheto.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcios liveg szélei koriil lehet néhany apré buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas injekcio elkészitéséhez kérjiik, pontosan tartsa be a kdvetkezo
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténd csékkentése érdekében feloldas alatt és azt kdvetden KERULNI KELL
az injekcids liveg erételjes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugo6 kdzponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazo torldvel tordljiik le a gumidugo
tetejét, és hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcios iiveggel is). A tisztitds utan ne érintsiik meg a gumidugot, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 7 ml 9 mg/ml-es (0,9%-o0s), injekcidhoz vald
natrium-klorid oldatot egy fecskenddbe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb atmérdji
steril attoltod tit, vagy timentes eszkdzt, majd a gumidugd kozepén keresztiil LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugojan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattyu kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mieldtt eltavolitanank a fecskenddt az injekcios tivegbdl.

3. Fogjuk meg az injekcids liveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkordsen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4, Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldodasarol és hasznalat eltt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartomanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmérdji steril tlit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot
(50 mg daptomicin/ml) az injekcios tivegbol.

6. Forditsuk lefelé az injekcids tliveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy Gjfecskend6t
hasznalva szurjuk a tiit a lefelé forditott injekcios tivegbe. Az injekcids iliveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tii hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitanank a tlt az injekcios tivegbO0l, a dugattyut teljesen hiizzuk vissza a
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fecskenddben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcids tivegbdl.

7. Az intravénas injekcié beadasahoz hasznaljuk uj tiit.

8. Tavolitsuk el a leveg6t, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az eldirt
adagnak megfeleld mennyiségli oldat maradjon a fecskendében.

9. Ezt kdvetden az elkészitett oldatot intravénasan injektaljuk, lassan, 2 percen keresztiil.

Kimutattak, hogy az elkészitett oldat kémiai és fizikai stabilitasa az injekcios tivegben 25 °C-on
12 6ran at, hiitdszekrényben (2 °C — 8 °C) tarolva pedig maximum 48 o0rdn at marad fenn.

Mikrobiologiai szempontbol a készitményt feloldas utan azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznaljak
fel azonnal, a felhasznald felelds az elkészitett oldat felhasznalas elGtti tarolas idétartamaért és
koriilményeiért, ami 2 °C és 8 °C kozott altalaban nem haladhatja meg a 24 6rat, kivéve akkor, ha a
feloldas/felhigitas ellenérzott és validalt aszeptikus koriilmények kozott tortént.

Ez a gydgyszer nem elegyithetd semmilyen mas gyogyszerrel, a fentiek kivételével.

A Daptomycin Hospira injekcios iivegek csak egyszer hasznalatosak. Az injekcids livegben maradt el
nem hasznalt részt ki kell dobni.
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Betegtajékoztaté: Informaciok a beteg szamara

Daptomycin Hospira 500 mg por oldatos injekciohoz vagy infuiziohoz
daptomicin

Miel6tt elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Daptomycin Hospira és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnival6k, mieldtt Daptomycin Hospira-t adnak Onnek

Hogyan adjak be Onnek a Daptomycin Hospira-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Daptomycin Hospira-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

ANl o e

1. Milyen tipusu gyogyszer a Daptomycin Hospira és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6?

A Daptomycin Hospira por oldatos injekciohoz vagy infliziohoz hatébanyaga a daptomicin. A
daptomicin olyan baktériumellenes szer, amely meg tudja akadalyozni bizonyos baktériumok
szaporodasat. A Daptomycin Hospira-t felnétteknél valamint gyermekeknél és serdiiloknél (1 —
betdltott 18 éves) a bor €s a bor alatti szovetrétegek fertozéseinek kezelésére alkalmazzak. A vérben
fellépo fertdzések kezelésére is alkalmazzak, ha azok borfert6zésekkel allnak osszefiiggésben.

Daptomycin Hospira-t alkalmazzék tovabba feln6tteknél, a Staphylococcus aureus nevii baktérium
altal okozott, a sziv belsejét boritd szivbelhartyat (beleértve a szivbillentyliket) érint6 fertézések
kezelésére. Az ugyanezen baktériumfajta altal okozott, vérben fellépd fertézések kezelésére is
alkalmazzak, ha azok a szivet érintd fert6zéssel allnak 6sszefiiggésben.

Fertézésének/fertdzéseinek tipusatol fiiggden orvosa egyéb baktériumellenes szereket is felirhat Onnek
a Daptomycin Hospira-kezelés alatt.

2. Tudnivalék, miel6tt Daptomycin Hospira-t adnak Onnek

On nem kaphat Daptomycin Hospira-t
Ha allergias a daptomicinre vagy a natrium-hidroxidra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére.

Amennyiben ez érvényes Onre, kozolje kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzd egészségiigyi
szakemberrel. Ha ugy gondolja, hogy allergias lehet, kérje kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakember tandcsat!

Figyelmeztetések és 6vintézkedések

A Daptomycin Hospira beadésa eldtt beszéljen kezelGorvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberrel:
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- Ha veseproblémai vannak vagy voltak. Lehet, hogy egyes esetekben a kezeldorvosanak
modositania kell a Daptomycin Hospira adagjat (lasd a betegtajékoztato 3. pontjat).

- Esetenként a Daptomycin Hospira-val kezelt betegeknél izomérzékenység, izomfajdalom vagy
izomgyengeség Iéphet fel (részleteket lasd a betegtajékoztato 4. pontjaban). Ha ez el6fordul,
mondja el a kezeldorvosanak. A kezeldorvosa vérvizsgalatot fog elrendelni, és tanacsot ad
Onnek, hogy kaphatja-e tovabbra is a Daptomycin Hospira-t vagy sem. A tiinetek a Daptomycin
Hospira-kezelés abbahagyasat koveto par napon beliil altalaban elmulnak.

- Ha sulyos borkiiités vagy borhamlés, holyagosodas és/vagy szajfekély, vagy sulyos
veseproblémak alakultak ki Onnél a daptomicin szedése utan.

- Ha On talsulyos, eléfordulhat, hogy a vérében levdé Daptomycin Hospira vérszintje magasabb az
atlagos sulyu személyek vérszintjeinél, és allapotat szoros megfigyelés alatt kell tartani az
esetleges mellékhatasok észlelése érdekében.

Ha ezek barmelyike érvényes Onre, kozdlje a kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzd egészségiigyi

szakemberrel, miel6tt beadndk Onnek a Daptomycin Hospira-t.

Azonnal kozolje a kezeloorvosaval vagy a gondozasat végzé egészségiigyi szakemberrel, ha az

alabbi tiinetek barmelyike jelentkezik:

- A betegeknél sulyos, heveny allergias reakciokat észleltek szinte az 6sszes baktériumellenes
szerrel tortént kezelés utan, beleértve a Daptomycin Hospira-t is. A tlinetek kozott
szerepelhetnek a sipolo 1égzés, nehézlégzés, az arc, a nyak vagy a torok feldagadasa, borkitités
¢s csalankitités vagy laz.

- Sulyos borelvaltozasokrol szamoltak be a Daptomycin Hospira alkalmazasaval dsszefliggésben.
Az ilyen borelvaltozasok esetén fellépd tiinetek a kovetkezok lehetnek:

- ujonnan kialakul6 vagy stlyosbodo 14z,

- voros szint, kidudorodo vagy folyadékkal telt borelvaltozasok, melyek a honaljaban vagy a
mellkasan vagy az agy¢ki teriileten kezdddhetnek, és amelyek a test nagy teriiletén
elterjedhetnek,

- hélyagok vagy fekélyek a szajaban vagy a nemi szerveken.

- Sulyos veseproblémarol szamoltak be a Daptomycin Hospira alkalmazasaval dsszefiiggésben. A
tiinetek kozott szerepelhet a 1az és a borkitités.

- A kéz- vagy labfejek szokatlan bizsergése vagy zsibbadasa, érzéskiesés vagy mozgaszavar.
Amennyiben ilyen tiinetei jelentkeznek, kdzolje a kezel6orvosaval, aki dont a kezelés
folytatasarol.

- Hasmenés, kiilonosen akkor, ha vért vagy nyakot is észlel a székletében, vagy ha a hasmenés
sulyossa vagy tartossa valik.

- Ujonnan kialakulo vagy stlyosbodo laz, kohogés vagy nehézlégzés. Ezek az eozinofil
tiildogyulladasnak nevezett ritka, de sulyos tiidébetegség tiinetei lehetnek. Kezeldorvosa
ellenérzi majd a tiideje allapotat, és eldonti, hogy On folytathatja-e a Daptomycin Hospira-
kezelést vagy sem.

A Daptomycin Hospira befolyasolhatja a véralvadast mér6 laboratoriumi vizsgalatokat. Az
eredmények csekély alvadasi képességet mutathatnak, amikor valdjdban nincs semmi gond. Ezért
fontos, hogy az ilyen vizsgalatoknal kezeldorvosa vegye figyelembe, hogy On Daptomycin Hospira-t
kap. Kérjiik, tajékoztassa a kezeldorvosat, hogy Daptomycin Hospira-kezelés alatt all.

Az izmok épségének nyomon kovetése érdekében a kezeldorvosa vérvizsgalatokat fog végeztetni a
kezelés megkezdése el6tt és a Daptomycin Hospira-kezelés ideje alatt is rendszeresen.

Gyermekek és serdiilok
Egy évnél fiatalabb gyermekeknek nem szabad Daptomycin Hospira-t adni, mivel az allatokon végzett
kisérletek azt mutattak, hogy ebben a korcsoportban sulyos mellékhatasok lehetnek.

Alkalmazas idoseknél

A 65 év feletti betegek kezelésére ugyanaz az adag alkalmazhato, mint mas felnétteknél, feltéve, hogy
jO a vesemiikodésiik.
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Egyéb gyogyszerek és a Daptomycin Hospira

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert a jelenleg

vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Kiilonosen fontos, hogy megemlitse az alabbiakat:

- Sztatinoknak vagy fibratoknak nevezett gyogyszerek (a koleszterinszint csokkentésére), vagy
ciklosporin (transzplantacioban a szervkilokodés megeldzésére vagy mas betegségekben, pl.
reumas iziileti gyulladas [reumatoid artritisz], allergias ekcéma [atdpias dermatitis] esetén
alkalmazott gyogyszer). Az izmokat érint6 mellékhatasok fellépésének kockazata magasabb
lehet, amikor a Daptomycin Hospira-kezelés alatt egy ilyen gyogyszert (vagy az izmokra hato
egyéb gyogyszert) szed. Az orvosa ugy is donthet, hogy nem ad Onnek Daptomycin Hospira-t,
vagy leallitja a masik gyogyszert egy idore.

- A nem szteroid gyulladascsokkentd gyogyszereknek (NSAID) nevezett fajdalomesillapitok
vagy COX-2-gatlok (pl. celekoxib). Ezek kdlcsonhatasba 1éphetnek a Daptomycin Hospira
hatasaival a vesében.

- Széjon at szedhetd antikoaguldnsok (pl. warfarin), amelyek olyan gyogyszerek, amelyek
megakadalyozzdk a véralvadast. Sziikség lehet arra, hogy kezeldorvosa ellendrizze az On
véralvadasi idejét.

Terhesség és szoptatas

A Daptomycin Hospira-t rendszerint nem alkalmazzak terhes ndknél. Ha On terhes vagy szoptat,
illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a gyogyszer beadasa el6tt
beszéljen kezelborvosaval vagy gyogyszerészével.

Ha Daptomycin Hospira-t kap, nem szabad szoptatnia, mert a gydgyszer atjuthat az anyatejbe, és
hatassal lehet a csecsemore.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Daptomycin Hospira nincs ismert hatassal a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre.

A Daptomycin Hospira natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan adjak be Onnek a Daptomycin Hospira-t?
A Daptomycin Hospira-t altaldban orvos vagy dpolé adja majd be Onnek.

Felndttek (18 éves és annal idésebbek)

Az adag a testsulyatdl és a kezelend6 fert6zés tipusatdl fiigg. Felnotteknél borfertdzés esetén a
szokasos adag naponta egyszer 4 mg testtomeg kilogrammonként (ttkg), valamint naponta egyszer

6 mg testtomeg kilogrammonként (ttkg), ha a sziv vagy a vér fert6zése a bor vagy a sziv fertdzéseével
egyiitt jelentkezik. Feln6tt betegeknél ezt az adagot kozvetleniil a vérkeringésébe (egy vénaba) adjak
be, koriilbeliil 30 percig tartd infuzidban vagy 2 percig tarto injekcioban. Ugyanekkora adag
alkalmazasa javasolt 65 évesnél idosebb betegek esetében is, feltéve, hogy jo a vesemiikddésiik.

Ha a veséi nem miikodnek megfelel8en, eléfordulhat, hogy ritkabban, pl. masnaponként egyszer kap
Daptomycin Hospira-t. Ha On miivesekezelés (dializis) alatt all, és a Daptomycin Hospira kovetkezo
adagja egy dializis-napon esedékes, a Daptomycin Hospira-t altalaban a dializist kovetéen adjak be.

Gyermekek és serdiilok (1 — betoltott 18 éves kor kozott)

Gyermekeknél és serdiiloknél (1 — betoltott 18 éves kor kozott) az adag a beteg ¢letkoratol és a kezelt
fert6zés tipusatol fligg majd. Ezt az adagot kozvetleniil a vérkeringésbe (egy vénaba) adjak be,
koriilbeliil 30-60 percig tartd inftzidban.
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A kezelés idotartama borfertdzés esetén altalaban 1-2 hét. A vér vagy a sziv fertézései, valamint
borfert6zések soran az orvosa donti el, hogy On meddig kapja a kezelést.

A készitmény felhasznalasara és kezelésére vonatkozoé részletes utasitasok a betegtajékoztatd végén
talalhatoak.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyodgyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A legsulyosabb mellé¢khatasok leirasa alabb olvashato:

Sulyos mellékhatasok nem ismert gyakorisaggal (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem

allapithato meg)

- A daptomicin alkalmazasa alatt néhany esetben egy tulérzékenységi reakciorol szamoltak be
(stlyos allergias reakcio, beleértve az anafilaxiat és az angioddémat is). Ez a sulyos allergias
reakcié azonnali orvosi segitséget igényel. Haladé¢ktalanul kézolje kezeldorvosaval vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberrel, ha az alabbi tiinetek barmelyikét észleli:

- mellkasi fajdalom vagy szoritd érzés
- borkiiités vagy csalankiiités
- torok koriili duzzanat

- szapora vagy gyenge pulzus
- sipolo légzés

- laz

- hidegrazas vagy remegés

- héhullamok

- szédiilés

- ajulas

- fémes szajiz

- Azonnal k6zolje a kezeldorvosaval, ha ismeretlen eredetli izomfajdalmat, izomérzékenységet
vagy izomgyengeséget tapasztal. Az izomproblémak stlyosak lehetnek, és akar izomszéteséshez
(rabdomiolizishez) is vezethetnek, ami vesekarosodast okozhat.

Egy¢b sulyos mellékhatasok, amelyekrdl a Daptomycin Hospira alkalmazasaval dsszefiiggésben

szamoltak be:

- Egy ritka, de esetleg sulyos tiidébetegségrol, ugynevezett eozinofilias tiidogyulladasrol, amely
legtobbszor tobb mint 2 héttel a kezelés utan jelentkezik. A tiinetek kozé tartozhatnak a
nehézlégzés, az Gjonnan kialakulo vagy stlyosbodo kohogés, vagy az ujonnan kialakuld vagy
sulyosbodo laz.

- Sulyos borelvaltozasok. A tiinetek kozott szerepelhetnek:

- ujonnan kialakulo vagy sulyosbodo laz,

- voros szind, kidudorodo vagy folyadékkal telt bérelvaltozasok, melyek a honaljaban vagy
a mellkasan vagy az agyé¢ki teriileten kezd6dhetnek, és amelyek a test nagy tertiletén
elterjedhetnek,

- hélyagok vagy fekélyek a szajaban vagy a nemi szerveken.

- Stlyos veseprobléma. A tlinetek kozott szerepelhet a 14z és a borkiiités.

Ha ezeket a tiineteket tapasztalja, azonnal széljon a kezeldorvosanak vagy a gondozasat végzo

egészségligyi szakembernek! Kezeldorvosa tovabbi vizsgalatokat fog végezni a diagndzis

felallitasahoz.

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok az alabbiakban keriilnek leirasra:
Gyakori: (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet
- gombas fertézések, mint példaul a szajpenész

- hugyuti fert6zés
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- csokkent vorosvértestszam (vérszegénység)

- szédiilés, szorongas, alvaszavar

- fejfajas

- laz, gyengeség (aszténia)

- magas vagy alacsony vérnyomas

- székrekedés, hasi fajdalom

- hasmenés, hanyinger vagy hanyas

- sz¢lgdres

- haspuffadas vagy felfivodas

- borkiiités vagy bérviszketés

- az infuzid helyén jelentkez6 fajdalom, viszketés vagy borpir
- a karok vagy a labak fajdalma

- a majenzimek vagy a kreatin-foszfokinaz (CPK) emelkedett szintjét mutatod vérvizsgalatok

A daptomicin-kezelés utan esetleg jelentkezd egyéb mellékhatasok az alabbiakban keriilnek leirasra:

Nem gyakori: 100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet

- vérképeltérések (pl. a vérlemezkék [a vér egyik alkotoeleme] szamanak emelkedése, ami
novelheti a vér alvadasi készségét vagy a fehérvérsejtek egyes tipusainak emelkedése)

- étvagycsokkenés

- a kezek vagy labfejek bizsergése vagy zsibbadasa, izlelési zavarok

- remeges

- pulzusszam-valtozasok, kipirulas

- emésztési zavarok (diszpepszia), a nyelv gyulladasa

- viszketo borkitités

- izomféjdalom, izomgores vagy izomgyengeség, izomgyulladas (miozitisz), iziileti f4jdalom

- vese-rendellenességek

- hiivelygyulladas és -irritacio

- altalanos fajdalom vagy gyengeség, faradtsag (kimeriiltség)

- a vérvizsgalatok emelkedett vércukor, szérum kreatinin, mioglobin vagy tejsav-dehidrogendz
(LDH) szintet, a véralvadasi id6 megnyulasat vagy a sohaztartas felbomlasat mutatjak,

- szemviszketés.

Ritka: 1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet
- a bor és a szemek besargulasa
- megnyult protrombin idé

A gyakorisag nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésekre allo adatokbol nem allapithatdo meg
Baktériumellenes szer altal okozott vastagbélgyulladas, beleértve az alhartyas vastagbélgyulladast is
(stlyos vagy tartds, vért és/vagy nyakot tartalmazo hasmenés, ami hasi fajdalommal vagy lazzal jar),
konnyen kialakulo véralafutas, foginy- vagy orrvérzés

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhat6 elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Daptomycin Hospira-t tarolni?

- A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

- A dobozon és a cimkén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsd napjara vonatkozik.

Legfeljebb 30 °C-on tarolando.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Daptomycin Hospira?

- A készitmény hatéanyaga a daptomicin. A port tartalmazo injekcios iiveg 500 mg daptomicint
tartalmaz.

- Egyéb 0sszetevok a natrium-hidroxid és a citromsav.

Milyen a Daptomycin Hospira kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Daptomycin Hospira por oldatos injekcidohoz vagy infizidhoz vilagossarga-vilagosbarna liofilizalt
pogacsaként vagy porként, injekcios iivegben keriil forgalomba. Beadas eldtt az olddszerrel
Osszekeverve feloldjak.

A Daptomycin Hospira 1 injekcios iiveget vagy 5 injekcios tiveget tartalmazo kiszerelésben kertil
forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgium

Gyarté

Pfizer Service Company BV
Hoge Wei 10

1930 Zaventem

Belgium

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 5 251 4000

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJIL, Knon benrapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2970 4333 Tel.: +36 1488 3700

Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.o. Drugsales Ltd

Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21419070/1/2

Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf: + 45442011 00 Tel: + 31 (0)800 63 34 636
Deutschland Norge

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

Tel: + 49 (0)30 550055-51000 TIf: + 47 67 52 61 00

Eesti Osterreich

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: + 372 666 7500 Tel: +43 (0)1 521 15-0
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EXpGoa
Pfizer EAAGG A E.
TnA.: +30 210 6785800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: + 385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland

Tel: + 1800 633 363 (toll free)
Tel: + 44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Pharmaceutical Trading Co Ltd
TnA: + 357 24656165

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija

Tel: +371 670 35 775

Polska
Pfizer Polska Sp. z o0.0.
Tel.: + 48 22 33561 00

Portugal
Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podro¢ja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: + 421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: + 46 (0)8 550 520 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: + 44 (0) 1304 616161

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Az alabbi informaciék kizarolag egészségiigyi szakembereknek szolnak
Fontos: A gyogyszer felirasa el6tt kérjiik, olvassa el az alkalmazasi el6irasat.

A készitmény felhasznalasara és kezelésére vonatkozd utmutatasok

500 mg por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz:

Felnotteknél a Daptomycin Hospira-t intravénasan lehet alkalmazni 30 perces infuzidként vagy

2 perces injekcioként (lasd 4.2 és 5.2 pont). A feln6tt adagolastol eltéréen, a daptomicint gyermekkora
betegeknek nem szabad 2 perces injekcioként beadni. A 7 betoltott 18 éves gyermekeknek és
serdiiloknek a daptomicint 30 perces infuzioban kell beadni. Hét évesnél fiatalabb, 912 mg/ttkg
dozissal kezelt gyermekgyogyaszati betegeknek a daptomicint 60 perces infuzioban kell beadniAz
infiziohoz torténd oldatkészités egy tovabbi, az alabbiakban részletezett higitasi 1épést igényel.

30 perces vagy 60 perces intravénas infuziéban adott Daptomycin Hospira

10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-o0s) natrium-klorid oldatos injekcioval kell feloldani.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcids liveg szélei koriil lehet néhany apré buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas infizio elkészitéséhez kérjiik, hogy pontosan tartsa be a kovetkezo
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténé csokkentése érdekében feloldds alatt és azt kovetéen KERULNI KELL
az injekciods liveg erbteljes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugo6 kdzponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazé torlovel toroljik le a gumidugod
tetejét, €s hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcids liveggel is). A tisztitas utan ne érintsiik meg a gumidugot, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzaérjen! Szivjunk fel 10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s), injekcidhoz
vald natrium-klorid oldatot egy fecskenddébe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb
atmérdju steril attoltd tit, vagy tlimentes eszkozt, majd a gumidugd kdzepén keresztiil LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugdjan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattya kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mieldtt eltavolitanank a fecskenddt az injekcios iivegbdl.

3. Fogjuk meg az injekcids liveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkordsen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4. Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldodasarol és hasznalat el6tt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartomanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmérdjii steril tlit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot
(50 mg daptomicin/ml) az injekcios iivegbol.

6. Forditsuk lefelé az injekcios iiveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy 0j fecskendot
hasznalva szurjuk a tiit a lefelé forditott injekcios livegbe. Az injekcios liveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tli hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitanank a tlit az injekcios livegbdl, a dugattytt teljesen hiizzuk vissza a
fecskendGben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcios livegbol.

7. Az intravénas infuzi6 beadasadhoz hasznaljunk uj tit.
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8. Tavolitsuk el a levegdt, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az eldirt
adagnak megfeleld mennyiségli oldat maradjon a fecskendében.

9. Fecskendezziik a feloldott oldatot 9 mg/ml-es (0,9%-os) natrium-klorid oldatos infaziot
tartalmazo zsakba (szokasos térfogat: 50 ml).

10.  Ezt kovetden az elkészitett és higitott oldatot intravénasan infundaljuk, 30 vagy 60 percen
keresztiil.

A Daptomycin Hospira sem fizikailag, sem kémiailag nem kompatibilis gliikoz-tartalmu oldatokkal. A
kovetkezd szerek kompatibilisnek bizonyultak a Daptomycin Hospira-t tartalmaz6 oldatos infuzidkhoz
vald hozzaadaskor: aztreonam, ceftazidim, ceftriaxon, gentamicin, flukonazol, levofloxacin, dopamin,
heparin ¢és lidokain.

A teljes tarolasi id6 (az elkészitett oldaté az injekcids livegben ¢€s a higitott oldaté az infzids zsakban)
25 °C-on nem haladhatja meg a 12 6rat (hiitészekrényben tarolva a 24 orat).

Az infuzios zsakokban levo felhigitott oldat stabilitasa 25 °C-on 12 6ran at, illetve hiitdszekrényben
tarolva, 2 °C — 8 °C kozott 24 6ran 4t marad fenn.

2 perces intravénas injekciéban adott Daptomycin Hospira (kizarolag felnott betegek)

A Daptomycin Hospira intravénas injekcidhoz torténd elkészitéséhez nem szabad vizet hasznalni. A
Daptomycin Hospira csak 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcidval készithetd el.

cre

(0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcioval torténd feloldasaval nyerhetd.

A teljesen feloldodott készitmény tiszta, az injekcios liveg sz€lei koriil lehet néhany apré buborék vagy
hab.

A Daptomycin Hospira intravénas injekcio elkészitéséhez kérjiik, pontosan tartsa be a kdvetkezo
utasitasokat:

A liofilizalt Daptomycin Hospira feloldasat mindvégig aszeptikus technikaval kell végezni.

A habzas minimalisra torténd csékkentése érdekében feloldas alatt és azt kdvetden KERULNI KELL
az injekcids liveg erdteljes keverését vagy razasat.

1. Tavolitsuk el a lepattinthatd polipropilén kupakot, hogy lathatova valjon a gumidugé kézponti
része. Alkoholos vagy mas, antiszeptikus oldatot tartalmazé torlovel toroljiik le a gumidugod
tetejét, és hagyjuk megszaradni (adott esetben végezziik el a fenti miiveleteket a natrium-klorid
oldatos injekcids liveggel is). A tisztitas utan ne érintsiilk meg a gumidugot, és ne hagyjuk, hogy
barmilyen mas felszinhez hozzéaérjen! Szivjunk fel 10 ml 9 mg/ml-es (0,9%-0s), injekcidhoz
vald natrium-klorid oldatot egy fecskendébe, hasznaljunk ehhez egy 21 G-s vagy kisebb
atmérdju steril attoltd tit, vagy tlimentes eszkozt, majd a gumidugd kdzepén keresztiil LASSAN
fecskendezziik be az injekcios livegbe, kozvetleniil a készitmény dugdjan keresztiil.

2. Engedjiik fel a fecskend6 dugattyujat, és hagyjuk, hogy a dugattya kiegyenlitse a
nyomaskiilonbséget, mieldtt eltavolitanank a fecskenddt az injekcios tivegbol.

3. Fogjuk meg az injekcids liveg nyakat, dontsiik meg az liveget, €s dvatosan mozgassuk
korkordsen, amig a készitmény teljesen fel nem oldodik.
4, Az elkésziilt oldatot gondosan ellendrizni kell: meg kell bizonyosodni a készitmény teljes

feloldodasarol és hasznalat elétt meg kell nézni, hogy az oldat nem tartalmaz-e szemcséket. Az
elkészitett Daptomycin Hospira oldat szine a tiszta sarga — halvanybarna szintartomanyban van.

5. 21 G-s vagy kisebb atmérojii steril tiit hasznalva lassan tavolitsuk el a feloldott folyadékot
(50 mg daptomicin/ml) az injekcios iivegbol.

6. Forditsuk lefelé az injekcids tliveget, hogy az oldat a dugo felé folyjon. Egy tijfecskend6t
hasznalva szurjuk a tiit a lefelé forditott injekcios iivegbe. Az injekcids liveget fejjel lefelé
tartva, iranyitsuk a tii hegyét az oldat legaljara mikdzben az oldatot felszivjuk a fecskenddbe.
Miel6tt eltavolitanank a tlt az injekcios tivegbdl, a dugattytt teljesen htizzuk vissza a
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fecskenddben, annak érdekében, hogy el tudjuk tavolitani a teljes oldatmennyiséget a lefelé
forditott injekcids tivegbol.

7. Az intravénas injekcié beadasahoz hasznaljuk vj tiit.

8. Tavolitsuk el a leveg6t, a nagyobb buborékokat és a felesleges oldatot, hogy csak az el6irt
adagnak megfelel6 mennyiségii oldat maradjon a fecskendében.

9. Ezt kdvetden az elkészitett oldatot intravénasan injektaljuk, lassan, 2 percen keresztiil.

Kimutattak, hogy az elkészitett oldat kémiai és fizikai stabilitasa az injekcios tivegben 25 °C-on
12 6ran at, hiitdszekrényben (2 °C — 8 °C) tarolva pedig maximum 48 ordn at marad fenn.

Mikrobiologiai szempontbol a készitményt feloldas utan azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznaljak
fel azonnal, a felhasznalo felelds az elkészitett oldat felhasznalas el6tti tarolas idétartamaért és
koriilményeiért, ami 2 °C és 8 °C kozott altalaban nem haladhatja meg a 24 6rat, kivéve akkor, ha a
feloldas/felhigitas ellenérzott és validalt aszeptikus koriilmények kozott tortént.

Ez a gydgyszer nem elegyithetd semmilyen mas gyogyszerrel, a fentiek kivételével.

A Daptomycin Hospira injekcios iivegek csak egyszer hasznalatosak. Az injekcids livegben maradt el
nem hasznalt részt ki kell dobni.
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