LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Talld tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetién ilmoittamaan
epdillyisté ladkkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Fetcroja 1 g kuiva-aine vélikonsentraatiksi infuusionestetté varten, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi injektiopullo siséltdd 1 g:aa kefiderokolia vastaavan méarén kefiderokolisulfaattitosilaattia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan

Yksi injektiopullo siséltdd 7,64 mmol natriumia (noin 176 mg).

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Kuiva-aine vilikonsentraatiksi infuusionestetti varten, liuos (kuiva-aine véilikonsentraattia varten).

Valkoinen tai luonnonvalkoinen jauhe.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet

Fetcroja on tarkoitettu aerobisten gramnegatiivisten organismien aiheuttamien infektioiden hoitoon
aikuisille, joiden hoitovaihtoehdot ovat rajalliset (ks. kohdat 4.2, 4.4 ja 5.1).

Bakteerilddkkeiden asianmukaista kayttod koskevat viralliset suositukset on huomioitava.

4.2 Annostus ja antotapa

Fetcroja-hoitoa suositellaan potilaille, joiden hoitovaihtoehdot ovat rajalliset, eikd hoitoa saa aloittaa,
ennen kuin on konsultoitu 144karié, jolla on asianmukaista kokemusta infektiotautien hoidosta.

Annostus

Taulukko 1 Suositeltu Fetcroja'-annostus potilaille, joiden kreatiniinin puhdistuma on

> 90 ml/min?

(kreatiniinin puhdistuma > 120 ml/min)

Munuaisten toiminta Annos Antotiheys Hoidon kesto
Normaali munuaisten toiminta 2g 8 tunnin vélein | Kesto infektion
(kreatiniinin puhdistuma > 90 — < 120 ml/min) stjamnnin
mukaan?
Lisdaantynyt munuaispuhdistuma 2g 6 tunnin vilein | Kesto infektion

sijainnin
mukaan?

! Kéytettédvid yhdessi anaerobisiin ja/tai grampositiivisiin taudinaiheuttajiin tehoavien bakteerilidikkeiden kanssa
silloin, kun tillaisten taudinaiheuttajien tiedetién tai epdilldan mydotivaikuttavan infektioprosessiin.

2 Cockcroft-Gaultin kaavalla laskettuna.




3 Komplisoituneissa virtsatieinfektioissa mukaan lukien pyelonefTiitissi ja komplisoituneissa vatsansisiisisséd
infektioissa suositeltu hoidon kesto on 5-10 vuorokautta. Sairaalakeuhkokuumeessa mukaan lukien
respiraattorihoitoon liittyvéssd keuhkokuumeessa suositeltu hoidon kesto on 7—14 vuorokautta. Hoitoa saattaa
olla tarpeen jatkaa enintdén 21 vuorokauteen asti.

Erityisryhmét
Munuaisten vajaatoiminta

Taulukko 2 Suositeltu Fetcroja-annostus potilaille, joiden kreatiniinin puhdistuma on
<90 ml/min’

Munuaisten toiminta Annos Antotiheys

Lievd munuaisten vajaatoiminta 2g 8 tunnin vélein

(kreatiniinin puhdistuma > 60 — < 90 ml/min)

Keskivaikea munuaisten vajaatoiminta 1,5¢g 8 tunnin vélein

(kreatiniinin puhdistuma > 30 — < 60 ml/min)

Vaikea munuaisten vajaatoiminta lg 8 tunnin vélein

(kreatiniinin puhdistuma > 15 — < 30 ml/min)

Loppuvaiheen munuaissairaus 0,75 g 12 tunnin vélein

(kreatiniinin puhdistuma < 15 ml/min)

Jaksoittaista hemodialyysia saavat potilaat? 0,75 g 12 tunnin vélein

! Cockeroft-Gaultin kaavalla laskettuna.
2 Koska kefiderokoli poistuu hemodialyysissa, se tulee antaa mahdollisimman pian hemodialyysin péittymisen
jilkeen hemodialyysipéivina.

Maksan vajaatoiminta
Annosta ei tarvitse muuttaa maksan vajaatoimintaa sairastaville potilaille (ks. kohta 5.2).

Ldkkdcdt potilaat
Annosta ei tarvitse muuttaa (ks. kohta 5.2).

Pediatriset potilaat
Fetcroja-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 18 vuoden ikéisten lasten ja nuorten hoidossa ei ole
vield varmistettu. Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa

Laskimoon.
Fetcroja annetaan laskimoon 3 tunnin kestoisena infuusiona.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet lddkevalmisteen saattamisesta kdyttokuntoon ja laimentamisesta ennen
ladkkeen antoa.

Jos hoitoa toisen ldékevalmisteen ja Fetcroja-valmisteen yhdistelmaélla ei voida valttad, valmisteita ei
saa antaa samalla ruiskulla tai samassa infuusioliuoksessa. Laskimoyhteydet on suositeltavaa
huuhdella asianmukaisesti eri lddkevalmisteiden annon vélilla.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.



Yliherkkyys mille tahansa kefalosporiinia sisdltdvélle bakteerilddkevalmisteelle.

Vaikea yliherkkyys (esim. anafylaktinen reaktio, vaikea ihoreaktio) muun tyyppiselle
beetalaktaamirakenteiselle bakteerilddkkeelle (esim. penisilliineille, monobaktaameille tai
karbapeneemeille).

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Yliherkkyysreaktiot

Yliherkkyyttd on raportoitu kefiderokolin kiyton yhteydessa (ks. kohdat 4.3 ja 4.8).

Potilaat, joilla on esiintynyt yliherkkyyttd karbapeneemeille, penisilliineille tai muille
beetalaktaamirakenteisille bakteerilddkkeille, saattavat myos olla yliherkkid kefiderokolille. Ennen
Fetcroja-hoidon aloittamista on huolellisesti selvitettdvd, onko potilaalla esiintynyt aiempia
yliherkkyysreaktioita beetalaktaamiantibiooteille (ks. kohta 4.3).

Vaikean allergisen reaktion tapauksessa Fetcroja-hoito on lopetettava heti ja potilaalle annettava
asianmukaista ensihoitoa.

Clostridium difficilen aiheuttama ripuli

Clostridium difficilen aiheuttamaa ripulia on raportoitu kefiderokolin kéyton yhteydessa (ks.

kohta 4.8). Sairaus voi vaikeudeltaan vaihdella lievasta ripulista kuolemaan johtavaan koliittiin ja sen
mahdollisuus on huomioitava, jos potilaalla esiintyy ripulia kefiderokolin annon aikana tai sen jélkeen.
Kefiderokolihoidon lopettamista ja elintoimintoja tukevaa hoitoa yhdistettyné spesifiseen Clostridium
difficile -infektion hoitoon on talloin harkittava. Peristaltiikkaa estdvid lddkevalmisteita ei saa antaa.

Kouristuskohtaukset

Kefalosporiinien on todettu laukaisevan kouristuskohtauksia. Kouristustauteja sairastavien potilaiden
tulee jatkaa kouristusladkitystd. Potilaille, joille kehittyy fokaalisia vapina-, myoklonus- tai
kouristusoireita, on tehtdva neurologinen arviointi seka aloitettava kouristuslaékitys, ellei sité ole jo
aloitettu. Kefiderokoliannosta on tarvittaessa séddettdvd munuaisten toiminnan mukaan (ks. kohta 4.2).
Vaihtoehtoisesti kefiderokolihoito on lopetettava.

Kliinisten tietojen rajallisuus

Kliinisissa tutkimuksissa kefiderokolia on kéytetty ainoastaan seuraavien infektiotyyppien hoitoon:
komplisoituneet virstatieinfektiot (cUTI), sairaalakeuhkokuume (HAP), respiraattorihoitoon liittyva
keuhkokuume (VAP), terveydenhuoltoon liittyva keuhkokuume (HCAP); sepsis ja bakteremia (osalla
potilaista ensisijaista infektiopesékettd ei pystytty selvittdméan).

Kefiderokolin kéyttd gramnegatiivisten aerobisten taudinaiheuttajien aiheuttamien infektioiden
hoitoon potilaille, joiden hoitovaihtoehdot ovat rajalliset, perustuu kefiderokolin farmakokineettis-
farmakodynaamisiin analyyseihin sekd niukkoihin kliinisiin tietoihin satunnaistetusta kliinisesté
tutkimuksesta, jossa 80 potilasta sai hoitoa Fetcroja-valmisteella ja 38 potilasta parhaalla saatavilla
olevalla lddkitykselld karbapeneemiresistenttien organismien aiheuttamiin infektioihin.

Syysti riippumaton kuolleisuus potilailla, joilla on karbapeneemiresistenttien gramnegatiivisten
bakteerien aiheuttamia infektioita

Syysté riippumaton kuolleisuus oli suurempi kefiderokolihoitoa saavilla potilailla verrattuna parasta
saatavilla olevaa hoitoa (BAT) saaviin potilaisiin satunnaistetussa avoimessa tutkimuksessa kriittisesti
sairailla infektiopotilailla, joiden infektion tiedettiin tai epdiltiin olevan karbapeneemiresistentin
gramnegatiivisen bakteerin aiheuttama. Suurempi syysté riippumaton kuolleisuus
kefiderokoliryhmaéssd 28 vuorokauden kohdalla koski potilaita, joita hoidettiin



sairaalakeuhkokuumeen, bakteremian ja/tai sepsiksen takia (25/101 [24,8 %] kefiderokoliryhméssi vs.
9/49 [18.,4 %] BAT-ryhmaissi; hoitoero 6,4 %, 95 %:n luottamusvili -8,6, 19,2). Suurempi syysti
riippumaton kuolleisuus siilyi kefiderokoliryhmaéssé tutkimuksen loppuun saakka (34/101 [33,7 %]
kefiderokoliryhmaéssa vs. 9/49 [18,4 %] BAT-ryhmaéssi; hoitoero 15,3 %, 95 %:n

luottamusvili -0,2, 28,6). Syyté kuolleisuuden lisddntymiseen ei ole varmistettu.
Kefiderokoliryhmissé kuolleisuudella havaittiin olevan yhteys Acinefobacter spp. -bakteerien
aiheuttamiin infektioihin, jotka muodostivat padosan fermentoimattomien bakteerien aiheuttamista
infektioista. Muiden fermentoimattomien bakteerien aiheuttamissa infektioissa kuolleisuus ei sen
sijaan ollut suurempi kefiderokoliryhméssd BAT-ryhméén verrattuna.

Kefiderokolin vaikutuskirjo

Kefiderokoli tehoaa heikosti tai ei ollenkaan useimpiin grampositiivisiin ja anaerobisiin organismeihin
(ks. kohta 5.1). Myds muita bakteerilddkevalmisteita on kiytettdva silloin, kun tillaisten
taudinaiheuttajien tiedetéén tai epdilliéin mydotavaikuttavan infektioprosessiin.

Resistentit organismit

Kefiderokolin kéyttd saattaa johtaa resistenttien organismien liikakasvuun, miké voi vaatia hoidon
keskeyttdmisti tai muita asiaankuuluvia toimenpiteité.

Munuaisten toiminnan seuranta

Munuaisten toimintaa on seurattava sdannollisesti, silld annoksen muuttaminen hoidon aikana saattaa
olla tarpeen.

Vaikutukset laboratoriokokeiden tuloksiin

Kefiderokoli saattaa aiheuttaa vdirid positiivisia tuloksia virtsan liuskatesteissé (virtsan proteiini,
ketonit tai okkultti veri). Kliinisten laboratorioiden tulee vahvistaa positiiviset tulokset vaihtoehtoisilla
testausmenetelmilla.

Serokonversio antiglobuliinitestissid (Coombsin koe)

Suoran tai epdsuoran Coombsin kokeen tulos saattaa muuttua positiiviseksi kefiderokolihoidon aikana.

Vihisuolainen ruokavalio

Yksi 1 g:n injektiopullo siséltdd 7,64 mmol natriumia (noin 176 mg).

Yksi 2 g:n annos kefiderokolia, joka on saatettu kdyttokuntoon 100 ml:1la 0,9-prosenttista
natriumkloridi-injektionestettd, sisdltdd 30,67 mmol (705 mg) natriumia, joka vastaa 35 %:a WHO:n
suosittelemasta natriumin péivittdisestd enimmaéissaannista aikuisille. Kefiderokolin
kokonaisvuorokausiannoksen (2 g kolme kertaa pdivéssd) sisdltiméa natriumin maérd, 2,1 g, on hieman
suurempi kuin WHO:n suosittelema natriumin 2 g:n péivittdinen enimmaissaanti aikuisille.

Yksi 2 g:n annos kefiderokolia, joka on saatettu kéyttokuntoon 100 ml:1la S-prosenttista dekstroosi-
injektionestettd, sisiltdd 15,28 mmol (352 mg) natriumia. Kefiderokolin kokonaisvuorokausiannoksen
(2 g kolme kertaa pdivassd) sisdltima natriumin méira, kun kayttokuntoon saattaminen tehdain
S-prosenttisella dekstroosi-injektionesteelld, on 1,056 mg, joka vastaa 53 %:a WHO:n suosittelemasta
natriumin 2 g:n paivittdisestd enimmaéissaannista aikuisille.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidfikevalmisteiden kanssa sekid muut yhteisvaikutukset
In vitro -tutkimusten ja kahden faasin 1 kliinisten tutkimusten perusteella kefiderokolin seké

sytokromi P450 (CYP) -entsyymien substraattien, estédjien tai induktorienvaililla ei odoteta olevan
merkittédvid yhteisvaikutuksia (ks. kohta 5.2).



4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa tietoja tai on vain vihén tietoja (alle 300 raskauden lopputulosta)
kefiderokolinatriumin kéytosta raskaana oleville naisille. Eldinkokeissa ei ole havaittu suoria tai

epésuoria lisddntymistoksisia vaikutuksia (ks. kohta 5.3). Varmuuden vuoksi Fetcroja-valmisteen
kayttdd on suositeltavaa vilttda raskauden aikana.

Imetys

Ei tiedeté, erittyvitkod Fetcroja/metaboliitit ihmisen rintamaitoon. On péétettéva, lopetetaanko
rintaruokinta vai lopetetaanko Fetcroja-hoito ottaen huomioon rintaruokinnasta aiheutuvat hyodyt
lapselle ja hoidosta koituvat hyodyt &idille.

Hedelmillisyys

Kefiderokolin vaikutusta ihmisen hedelmallisyyteen ei ole tutkittu. Perustuen prekliinisiin tietoihin
tutkimuksesta, jossa altistus oli kliinista altistusta vahdisempad, ei ole ndyttoa siitd, ettd Fetcroja
vaikuttaa miesten tai naisten hedelméllisyyteen (ks. kohta 5.3).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn

Fetcroja-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkéyttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Yleisimmat haittavaikutukset olivat ripuli (8,2 %), oksentelu (3,6 %), pahoinvointi (3,3 %) ja yska
(2 %).

Haittavaikutusten taulukkomuotoinen luettelo

Seuraavia haittavaikutuksia on raportoitu kliinisissa tutkimuksissa kefiderokolin kéyton yhteydessa
(taulukko 3). Haittavaikutukset on luokiteltu yleisyyden ja elinjarjestelmaluokan (SOC) mukaan.
Yleisyysluokat ovat: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100, < 1/10), melko harvinainen (= 1/1 000,
< 1/100), harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinainen (< 1/10 000), tuntematon (koska
saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin). Haittavaikutukset on kussakin
elinjarjestelmiluokassa esitetty vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessa.



Taulukko 3

Haittavaikutusten taulukkomuotoinen luettelo

oksentelu

Elinj éirjels(telméiluok Yleinen Melko harvinainen Tuntematon
? (=1/100,<1/10) (=1/1 000, <1/100)
Infektiot Kandidiaasi mukaan
lukien suun kandidiaasi,
ulkosynnyttimien ja
emittimen kandidiaasi,
kandiduria ja candida-
infektio,
Clostridium difficile -
koliitti mukaan lukien
pseudomembranoottine
n koliitti ja Clostridium
difficile -infektio
Veri ja imukudos Neutropenia
Immuunijdrjestelmd Yliherkkyys mukaan
lukien ihoreaktiot ja
kutina
Hengityselimet, Yska
rintakehd ja
vilikarsina
Ruoansulatuselimisto | Ripuli, pahoinvointi,

Tho ja ihonalainen
kudos

Thottuma mukaan
lukien makulaarinen
ihottuma, makulo-
papulaarinen ihottuma,
punoittava ihottuma ja
ladkeaineihottuma

Yleisoireet ja
antopaikassa
todettavat haitat

Infuusiokohdan reaktio
mukaan lukien
infuusiokohdan kipu,
pistoskohdan kipu,
infuusiokohdan
punoitus ja
pistoskohdan
laskimotulehdus

Tutkimukset

Kohonnut
alaniiniaminotransferaa
siarvo, kohonnut
gammaglutamyylitransf
eraasiarvo, kohonnut
aspartaattiaminotransfer
aasiarvo, poikkeava
maksan toiminta
mukaan lukien
kohonneet arvot
maksan
toimintakokeessa,
kohonneet
maksaentsyymiarvot,
kohonneet
transaminaasiarvot ja
poikkeavat arvot
maksan
toimintakokeessa,

Kohonnut veren
ureapitoisuus




kohonnut veren
kreatiniinipitoisuus

Epadillyisté haittavaikutuksista ilmoittaminen

On téirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jalkeisistad ladkevalmisteen epdillyisti
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdén ilmoittamaan kaikista epaillyisti haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelméan kautta.

4.9 Yliannostus
Ei ole olemassa tietoja kefiderokoliyliannostukseen yhdistetyisté kliinisistd merkeist4 ja oireista.

Yliannostustapauksessa potilasta on seurattava, hoito lopetettava ja yleistd, elintoimintoja tukevaa
hoitoa harkittava.

Noin 60 % kefiderokolista poistuu 3—4 tunnin kestoisessa hemodialyysissa.
5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmai: Systeemiset bakteerilddkkeet. ATC-koodi: JO1DI04

Vaikutusmekanismi

Kefiderokoli on sideroforikefalosporiini. Ulkokalvon poriinikanavien ldpi tapahtuvan passiivisen
diffuusion liséksi kefiderokoli kykenee sitoutumaan solunulkoiseen vapaaseen rautaan
sideroforisivuketjunsa avulla, mikd mahdollistaa aktiivisen kuljetuksen gramnegatiivisten bakteerien
periplasmiseen tilaan sideroforisoluunottojérjestelmien kautta. Tdmén seurauksena kefiderokoli
sitoutuu penisilliinié sitoviin proteiineihin (PBP) ja estdd bakteerin peptidoglykaanisoluseinédn
synteesid, mikd johtaa solun hajoamiseen ja kuolemaan.

Resistenssi

Bakteeriresistenssimekanismeja, jotka saattavat johtaa resistenssiin kefiderokolille, ovat mutantit tai
hankitut PBP-proteiinit, kefiderokolia hydrolysoimaan kykenevit beetalaktamaasientsyymit,
bakteerien raudanoton sdételyyn vaikuttavat mutaatiot, sideroforia kuljettavien proteiinien mutaatiot ja
bakteerien natiivien sideroforien yli-ilmentyminen.

In vitro useimmat beetalaktamaasit, mukaan lukien metalloentsyymit, eivét vaikuta kefiderokolin
antibakteeriseen vaikutukseen normaalisti herkkii lajeja vastaan. Sideroforivilitteisen
soluunkulkeutumistavan vuoksi poriinien hévidmiselld tai effluksivélitteiselld resistenssillé on yleisesti
ottaen vahdisempi vaikutus kefiderokolin aktiivisuuteen in vitro verrattuna moniin muihin
beetalaktaameihin.

Kefiderokoli tehoaa grampositiivisiin ja anaerobisiin bakteereihin heikosti tai ei ollenkaan luontaisen
resistenssin vuoksi.

Antibakteerinen vaikutus vhdistelmakiytossd muiden bakteerilddkkeiden kanssa

In vitro -tutkimuksissa ei havaittu antagonismia kefiderokolin ja seuraavien antibioottien valilla:
amikasiini, keftatsidiimi/avibaktaami, keftolotsaani/tatsobaktaami, siprofloksasiini, klindamysiini,
kolistiini, daptomysiini, linetsolidi, meropeneemi, metronidatsoli, tigesykliini ja vankomysiini.


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

Herkkyysmaédritysten rajat

EUCAST:in méérittdmat herkkyysrajat pienimmélle bakteerien kasvun estévélle
kefiderokolipitoisuudelle (MIC) ovat seuraavat:

Pienimmit bakteerien kasvua estiviit pitoisuudet (mg/l)

Organismit Herkki Resistentti
Enterobacterales <2 >2
Pseudomonas aeruginosa <2 >2

Farmakokineettinen/farmakodynaaminen suhde

Ajanjakson, jonka plasman vapaan kefiderokolipitoisuus ylittdd pienimmain infektionaiheuttajan
kasvua estidvén pitoisuuden (%fT>wmic), on osoitettu korreloivan parhaiten tehon kanssa.

Antibakteerinen vaikutus spesifisid taudinaiheuttajia vastaan

In vitro -tutkimukset viittaavat siihen, ettd seuraavat taudinaiheuttajat ovat hankinnaisten
resistenssimekanismien puuttuessa herkkid kefiderokolille:

Aerobiset gramnegatiiviset organismit
Achromobacter spp.
Acinetobacter baumannii complex
Burkholderia cepacia complex
Citrobacter freundii complex
Citrobacter koseri
Escherichia coli
Enterobacter cloacae complex
Klebsiella (Enterobacter) aerogenes
Klebsiella pneumoniae
Klebsiella oxytoca
Morganella morganii
Proteus mirabilis
Proteus vulgaris
Providencia rettgeri
Serratia spp.
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens
Stenotrophomonas maltophilia

In vitro -tutkimusten mukaan seuraavat lajit eivit ole herkkid kefiderokolille:

Aerobiset grampositiiviset organismit
Anaerobiset organismit

Pediatriset potilaat

Euroopan ladkevirasto on myontényt lykkdyksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset Fetcroja-
valmisteen kéytdstd aerobisten gramnegatiivisten bakteerien aiheuttamien infektioiden hoidossa
kaikissa pediatrisissa potilasryhmissé (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kéytostéd pediatristen potilaiden
hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Toistuvat, 8 tunnin vilein annetut kefiderokoliannokset eivit johtaneet kumuloitumiseen terveilla
aikuisilla tutkittavilla, joiden munuaisten toiminta oli normaali.



Jakautuminen

Kefiderokolin sitoutuminen plasman proteiineihin, padasiassa albumiiniin, on 40—60-prosenttista.
Eliminaatiovaiheen jakautumistilavuuden geometrinen keskiarvo (CV%) terveille aikuisille
tutkittaville (n = 43) annetun laskimonsiséisen 2 g:n kefiderokolikerta-annoksen jilkeen oli 18,0 1
(18,1 %) eli samankaltainen kuin solunulkoinen nestetilavuus.

Biotransformaatio

Kun ['*C]-merkittyi kefiderokolia annettiin 1 g:n kerta-annos 1 tunnin kestoisena infuusiona,
kefiderokolin osuus plasman kokonaisradioaktiivisuuden AUC-arvosta oli 92,3 %. Pddmetaboliitti
pyrrolidiiniklooribentsamidin (joka on kefiderokolin hajoamistuote) osuus plasman
kokonaisradioaktiivisuuden AUC-arvosta oli 4,7 %. Muiden, vihdisempien metaboliittien osuus
plasman kokonaisradioaktiivisuuden AUC-arvosta oli < 2 % metaboliittia kohden.

Yhteisvaikutukset muiden lddkevalmisteiden kanssa

Kefiderokolin samanaikainen anto 2 g:n annoksina 8 tunnin vélein ei vaikuttanut midatsolaamin
(CYP3A:n substraatti), furosemidin (OAT1:n ja OAT3:n substraatti) eikd metformiinin (OCT1:n,
OCT2:n ja MATE2-K:n substraatti) farmakokinetiikkaan. Kefiderokolin samanaikainen anto 2 g:n
annoksina 8 tunnin vilein suurensi rosuvastatiinin (OATP1B3:n substraatti) AUC-arvoa 21 %, miti ei
pidetty kliinisesti merkityksellisena.

Eliminaatio

Eliminaation puoliintumisaika terveilld aikuisilla tutkittavilla oli 2-3 tuntia. Kefiderokolin
puhdistuman geometrisen keskiarvon (%CV) arvioitiin olevan terveilld tutkittavilla noin

5,18 (17,2 %) I/h. Kefiderokoli eliminoituu padasiassa munuaisten kautta. Kun ['*C]-merkittyd
kefiderokolia annettiin 1 g:n kerta-annos 1 tunnin kestoisena infuusiona, 98,6 % annoksen
kokonaisradioaktiivisuudesta erittyi virtsaan ja 2,8 % ulosteeseen. Annetusta kefiderokoliannoksesta
90,6 % erittyi muuttumattomana virtsaan.

Lineaarisuus/ei-lineaarisuus

Kefiderokolin farmakokinetiikka on lineaarista annosalueella 100—4 000 mg.

Erityisryhmét

Populaatiofarmakokineettisessi analyysissa idn, sukupuolen ja rodun ei havaittu vaikuttavan
kefiderokolin farmakokinetiikkaan kliinisesti merkityksellisella tavalla.

Pediatriset potilaat
Kefiderokolin farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu alle 18-vuotiailla lapsilla ja nuorilla (ks. kohta 4.2).

Munuaisten vajaatoiminta

Kefiderokolin farmakokinetiikkaa 1 g:n kerta-annoksen jélkeen arvioitiin lievdd munuaisten
vajaatoimintaa sairastavilla tutkittavilla (n = 8, glomerulusten suodatusnopeus [eGFR]

60 - < 90 ml/min/1,73 m?), keskivaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla tutkittavilla (n = 7,
eGFR 30 — < 60 ml/min/1,73 m?), vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla tutkittavilla (n = 6,
eGFR alle 30 ml/min/1,73 m?), hemodialyysihoitoa vaativaa loppuvaiheen munuaissairautta
sairastavilla tutkittavilla (n = 8) ja terveilla tutkittavilla, joiden munuaisten toiminta oli normaali

(n =8, arvioitu kreatiniinin puhdistuma véhintdén 90 ml/min). Kefiderokolin AUC-arvojen
geometristen keskiarvojen suhde ja 90 %:n luottamusvali olivat lievdssd munuaisten vajaatoiminnassa
1,0 (0,8, 1,3), keskivaikeassa munuaisten vajaatoiminnassa 1,5 (1,2, 1,9), vaikeassa munuaisten
vajaatoiminnassa tai loppuvaiheen munuaissairaudessa ilman hemodialyysia 2,5 (2,0, 3,3) ja
normaalissa munuaisten toiminnassa 4,1 (3,3 5,2). Noin 60 % Fetcroja-valmisteesta poistui 3—4 tunnin
kestoisessa hemodialyysissa.
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Noudatettaessa suositeltuja annosmuutoksia eriasteista munuaisten vajaatoimintaa sairastaville
potilaille altistuksen odotetaan vastaavan munuaistoiminnaltaan normaalien tai lievdd munuaisten
vajaatoimintaa sairastavien tutkittavien altistusta (ks. kohta 4.2).

Lisddntynyt munuaispuhdistuma

Populaatiofarmakokineettiseen malliin perustuvat simulaatiot osoittivat altistuksen Fetcroja-
valmisteelle, mukaan lukien %fT>MIC-arvon, olevan samankaltainen potilailla, joiden
munuaispuhdistuma on lisdéntynyt ja joiden annosta muutetaan suositellulla tavalla, kuin potilailla,
joiden munuaisten toiminta on normaali.

Maksan vajaatoiminta

Maksan vajaatoiminnan ei odoteta muuttavan Fetcroja-valmisteen eliminoitumista, koska
metaboloituminen maksassa / erittyminen maksan kautta eivit ole Fetcroja-valmisteen piédasiallinen
eliminaatioreitti.

5.3 PreKkliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta ja genotoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset
eivit viittaa erityiseen vaaraan ihmisille. Kefiderokolilla ei ole tehty karsinogeenisuustutkimuksia.
Kefiderokoli ei ollut mutageeninen bakteereilla tehdyssé takaisinmutaatiotestissa in vitro eikd HPRT-
geenimutaatiotestissd ihmisen soluilla in vitro. Positiivisia 10ydoksid havaittiin
kromosomipoikkeavuustestissa viljellyillda TK6-soluilla in vitro ja hiiren lymfoomatestissda (MLA) in
vitro. Genotoksisuudesta in vivo ei havaittu ndyttod (rotan mikrotumatesti ja rotilla tehty comet-testi).

Kefiderokoli ei vaikuttanut haitallisesti hedelméllisyyteen ja varhaiseen alkion kehitykseen rotilla,
jotka saivat kefiderokolia laskimoon enintdén 1 000 mg/kg/vrk, joka vastaa 0,8-kertaista kliinista
altistusta. Teratogeenisuudesta tai toksisuudesta alkioille ei havaittu ndyttda rotilla, jotka saivat

1 000 mg/kg/vrk (0,9-kertainen kliininen altistus), tai hiirill4, jotka saivat 2 000 mg/kg/vrk
(1,3-kertainen kliininen altistus).

Kefiderokoli ei vaikuttanut haitallisesti kasvuun ja kehitykseen, mukaan lukien neurobehavioraalisiin
toimintoihin, nuorilla rotilla, jotka saivat 1 000 mg/kg/vrk ihon alle syntyménjilkeisind péivind 7-27
tai 600 mg/kg/vrk laskimoon syntymaénjélkeisind paivind 28—48.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Sakkaroosi

Natriumkloridi

Natriumhydroksidi (pH:n séétoa varten)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Tatd lddkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden ladkevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta niitd, jotka
mainitaan kohdassa 6.6.

Jos hoitoa toisen ldékevalmisteen ja Fetcroja-valmisteen yhdistelmaéllé ei voida valttid, valmisteita ei
saa antaa samalla ruiskulla tai samassa infuusioliuoksessa. Laskimoyhteydet on suositeltavaa
huuhdella asianmukaisesti eri 1aékevalmisteiden annon valill4.

6.3 Kestoaika

Kuiva-aine

3 vuotta.
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Injektiopullossa olevan kdyttokuntoon saatetun liuoksen siilyvyys

Kayttokuntoon saattamisen jalkeisen kayttod edeltdvan kemiallisen ja fysikaalisen sdilyvyyden on
osoitettu olevan 1 tunti 25 °C:n lampétilassa.

Mikrobiologisesta ndakokulmasta kéyttokuntoon saatettu valmiste tulee kayttad valittomasti, ellei
avaamiseen ja kdyttokuntoon saattamiseen kéytettdvd menetelmé poissulje mikrobiologisen
kontaminaation riskid. Mikili valmistetta ei kiytetd heti, sdilytysajat ja -olosuhteet ennen kayttda ovat
kayttdjan vastuulla eivétkd ne saa ylittdd 1 tuntia 25 °C:n lampotilassa.

Infuusiopussissa olevan laimennetun liuoksen sdilyvyys

Laimentamisen jilkeisen kayttod edeltdvan kemiallisen, mikrobiologisen ja fysikaalisen sdilyvyyden
on osoitettu olevan 6 tuntia 25 °C:n lampoétilassa sekd 24 tuntia 2—8 °C:n lampdétilassa valolta
suojattuna ja sen jilkeen 6 tuntia 25 °C:n ldmpdtilassa.

Mikrobiologisesta nikokulmasta laimennetut valmisteet tulee kayttiad valittomasti. Mikali valmistetta
ei kéytetd heti, sdilytysajat ja -olosuhteet ennen kéyttod ovat kayttdjan vastuulla eivitkd ne normaalisti
saa ylittda 6 tuntia 25 °C:n lampdtilassa tai 24 tuntia 2—8 °C:n lampotilassa valolta suojattuna ja sen
jalkeen 6 tuntia 25 °C:n lampdtilassa, ellei laimentamista ole tehty kontrolloiduissa ja validoiduissa
aseptisissa olosuhteissa. Kuuden tunnin ajanjaksoon 25 °C:n lampdtilassa on laskettava mukaan myos
valmisteen 3 tunnin antoaika (ks. kohta 4.2). Jos infuusioliuosta séilytetéén jadkaapissa, infuusiopussi
on poistettava jadkaapista ja annettava lammetd huoneenldmpdiseksi ennen kéyttoa.

Liuoksen valmistelu antoa varten, ks. kohta 6.6.

6.4 Siilytys

Sailyta jadkaapissa (2 °C — 8 °C).

Sdilytd alkuperdisessd rasiassa. Herkké valolle.

Kayttokuntoon saatetun ja laimennetun lddkevalmisteen séilytys, ks. kohta 6.3.
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

14 ml:n injektiopullo (tyyppi I, kirkasta lasia), jossa on klooributyylielastomeeritulppa, alumiinisinetti
ja muovista valmistettu flip-off-korkki. Injektiopullot on pakattu pahvirasiaan.

Pakkauskoko: 10 injektiopulloa.
6.6 Erityiset varotoimet hiivittimiselle ja muut kisittelyohjeet
Injektiopullot ovat kertakayttoisia.

Kuiva-aine saatetaan kdyttokuntoon joko 10 ml:lla 0,9-prosenttista (9 mg/ml) natriumkloridi-
injektionestettd tai 10 ml:lla S-prosenttista dekstroosi-injektionestettd. Injektioneste otetaan 100 ml:n
infuusiopusseista, joita kdytetddn lopullisen infuusioliuoksen valmistamiseen. Kuiva-aine liuotetaan
varovasti ravistamalla. Injektiopullon/injektiopullojen annetaan tdman jilkeen seistd, kunnes pinnalle
muodostunut vaahto on hiavinnyt (yleensd 2 minuutin kuluessa). Injektiopullossa olevan kayttokuntoon
saatetun liuoksen lopullinen tilavuus on noin 11,2 ml (varoitus: kiyttokuntoon saatettua liuosta ei saa
pistdd suoraan).

Tarvittavan annoksen valmistelu aloitetaan vetdmalla injektiopullosta asianmukainen maara

kayttokuntoon saatettua liuosta taulukon 4 mukaisesti. Tdmén jalkeen vedetty liuos lisdtdén
infuusiopussiin, joka sisdltdd jaljelld olevan maardan 100 ml:sta 0,9-prosenttista (9 mg/ml)
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natriumkloridi-injektionestettd tai 5-prosenttista dekstroosi-injektionestettd. Infuusiopussissa oleva
laimennettu lddkevalmiste tulee lopuksi tarkastaa silmaméérdisesti hiukkasten ja poikkeavan vérin
varalta. Liuosta, jossa nékyy hiukkasia tai jonka viéri on poikkeava, ei saa kayttaa.

Taulukko 4  Kefiderokoliannosten valmistelu
Kefiderok | Kiyttokuntoon Kiyttokuntoon saatetu(i)sta | Kokonaisméari
oliannos saatettavien 1 g:n | injektiopullo(i)sta vedettiivi kefiderokoliliuosta
kefiderokoli- mairi laimennettavaksi vihintain
injektiopullojen 100 ml:1la 0,9-prosenttista
miira natriumkloridi-
injektionestetti tai
5-prosenttista dekstroosi-
injektionestetti
2g 2 injektiopulloa 11,2 ml (koko sisiltd) 22,4 ml
kummastakin injektiopullosta
I,5¢g 2 injektiopulloa 11,2 ml (koko siséltd) 16,8 ml
ensimmadisesté injektiopullosta
JA 5,6 ml toisesta
injektiopullosta
lg 1 injektiopullo 11,2 ml (koko sisdlto) 11,2 ml
0,75 g 1 injektiopullo 8,4 ml 8,4 ml

Liuoksen valmistuksessa ja annossa on kdytettdva normaalia aseptista tekniikkaa.

Kéyttiméaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Shionogi B.V.

Herengracht 464,
1017CA Amsterdam

Alankomaat

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1434/001

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivamadra: 23 huhtikuu 2020

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisdtietoa téstd ladkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivulla
http://www.ema.europa.eu.
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LIITE II
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT
TAI RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

ACS Dobfar S.P.A.

Nucleo Industriale S. Atto
Localita S. Nicolo a Tordino
64100

Teramo

ITALIA

Shionogi B.V.
Herengracht 464,
1017CA Amsterdam
Alankomaat

Ladkevalmisteen painetussa pakkausselosteessa on ilmoitettava kyseisen erdn vapauttamisesta
vastaavan valmistusluvan haltijan nimi ja osoite.
B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptildédke, jonka madrddmiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
) Maiiraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamén lddkevalmisteen osalta velvoitteet madardaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maédritelty Euroopan unionin viitepdivimaérat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltdvéssa
luettelossa, josta on sdddetty Direktiivin 2001/83/EC 107 ¢ artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa luettelon
myohemmissi paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan lddkeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

. Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut 1adketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekéd mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman myShempien péivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa
e Euroopan ladkeviraston pyynndsta
e kun riskienhallintajérjestelmid muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa
johtaa hyoty-riskiprofiilin merkittdvaan muutokseen, tai kun on saavutettu tirked tavoite
(ladketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE 111

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

RASIA

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Fetcroja 1 g kuiva-aine vélikonsentraatiksi infuusionestetté varten, liuos
kefiderokoli

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi injektiopullo siséltdéd 1 g:aa kefiderokolia vastaavan méérin kefiderokolisulfaattitosilaattia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltaa sakkaroosia, natriumkloridia ja natriumhydroksidia.

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Kuiva-aine vélikonsentraatiksi infuusionestetta varten, liuos
10 injektiopulloa

S. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kaytto.
Laskimoon
Laimennettava ennen kayttoa

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eika nikyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyta jadkaapissa

Sdilyta alkuperdisessd rasiassa. Herkké valolle.

18



10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Shionogi B.V.
Herengracht 464
1017CA Amsterdam
Alankomaat

12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/20/1434/001

13. ERANUMERO

Lot

‘ 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.

17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka siséltdd yksilollisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

INJEKTIOPULLON ETIKETTI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Fetcroja 1 g kuiva-aine vilikonsentraattia varten
kefiderokoli
V.

| 2. ANTOTAPA

| 3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

4. ERANUMERO

Lot

5.  SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

lg

6. MUUTA
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Fetcroja 1 g kuiva-aine vilikonsentraatiksi infuusionestetti varten, liuos
kefiderokoli

vTéihéin ladkevalmisteeseen kohdistuu lisdseuranta. Talla tavalla voidaan havaita nopeasti
turvallisuutta koskevaa uutta tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue timi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timén lifikkeen kiyttimisen, silli se

sisiltad sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailyti tima pakkausseloste. Voit tarvita sitdi myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttidvad, kddnny lddkérin tai sairaanhoitajan puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkérille tai sairaanhoitajalle. Tdiméa koskee my0s
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssi pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Tissa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mité Fetcroja on ja mihin sitd kdytetddn

Mita sinun on tiedettdva, ennen kuin sinulle annetaan Fetcroja-valmistetta
Miten Fetcroja-valmistetta kédytetdan

Mahdolliset haittavaikutukset

Fetcroja-valmisteen séilyttdminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

AN S

1. Miti Fetcroja on ja mihin sitd kiytetiin

Fetcroja-valmisteen sisdltdma vaikuttava aine on kefiderokoli. Se on antibiootti, joka kuuluu
kefalosporiineiksi kutsuttujen antibioottien ryhmééin. Antibiootit auttavat tuhoamaan infektioita
aiheuttavia bakteereja.

Fetcroja-valmistetta kdytetddn aikuisille tietyntyyppisten bakteerien aiheuttamien infektioiden hoitoon
silloin, kun muita antibiootteja ei voida kayttaa.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin sinulle annetaan Fetcroja-valmistetta

Ali kiiyti Fetcroja-valmistetta

o jos olet allerginen kefiderokolille tai timin lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

o jos olet allerginen muille antibiooteille, jotka kuuluvat kefalosporiineihin

o jos olet saanut vaikean allergisen reaktion tietyistd antibiooteista kuten penisilliineista tai

karbapeneemeisté. Téllaisen reaktion oireita voivat olla vaikea ihon kesiminen, kdsien,
kasvojen, jalkaterien, kielen tai nielun turvotus tai nielemis- tai hengitysvaikeudet.
=  Kerro ldikKirille, jos jokin ndistd koskee sinua.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkérin tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin sinulle annetaan Fetcroja-valmistetta:

. jos olet joskus saanut allergisen reaktion muille antibiooteille. Katso myo6s edelld oleva kohta
”Ali kiiytid Fetcroja-valmistetta”.

. jos sinulla on munuaisongelmia. Ladkéri muuttaa silloin annostasi, jotta et saa liikaa tai liian
viahin ladketta.

. jos sinulla esiintyy ripulia hoidon aikana

. jos noudatat vihisuolaista ruokavaliota
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o jos sinulla on joskus ollut kouristuskohtauksia.
=  Keskustele ldikirin tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin sinulle annetaan Fetcroja-
valmistetta.

Uusi infektio

Vaikka Fetcroja kykenee tuhoamaan tiettyja bakteereja, on mahdollista, etti saat jonkin toisen elién
aiheuttaman infektion hoidon aikana tai sen jélkeen. Ladkéri seuraa sinua huolellisesti uusien
infektioiden varalta ja antaa sinulle tarvittaessa toista hoitoa.

Veri-/laboratoriokokeet

Jos sinulle ollaan tekemassa verikokeita tai muita laboratoriokokeita, kerro laakarille, etti saat
Fetcroja-hoitoa. Hoito saattaa vairistdd kokeiden tuloksia. Immuunijarjestelmési reaktio Fetcroja-
valmisteeseen saattaa vaikuttaa nk. Coombsin kokeen tulokseen, jonka avulla havaitaan punasoluja
tuhoavia vasta-aineita. Kefiderokoli saattaa my0s aiheuttaa véiria positiivisia tuloksia virtsan
liuskatesteissd (virtsan proteiini tai diabeteksen merkkiaineet).

Lapset ja nuoret
Fetcroja-valmistetta ei saa antaa alle 18-vuotiaille lapsille ja nuorille. Ei tiedetd, onko ladke turvallinen
niissé ikdryhmissa.

Muut ladikevalmisteet ja Fetcroja
Kerro ladkarille tai sairaanhoitajalle, jos parhaillaan otat, olet dskettdin ottanut tai saatat ottaa muita
ladkkeité.

Raskaus ja imetys
Jos olet raskaana tai imetit, epéilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkériltd neuvoa ennen tdmain ladkkeen kéyttoa.

Ajaminen ja koneiden kiytto
Fetcroja ei vaikuta ajokykyysi tai koneidenkayttokykyysi.

Fetcroja siséltii natriumia

Tama ladkevalmiste sisdltdd 7,64 mmol (176 mg) natriumia per injektiopullo.
Kokonaisvuorokausiannos on 2,1 g, joka on hieman enemmén kuin WHO:n suosittelema natriumin
2 g:n paivittdinen enimmadissaanti aikuisille. Jos noudatat vihasuolaista ruokavaliota, keskustele
ladkérin kanssa ennen kuin sinulle annetaan Fetcroja-valmistetta.

3. Miten Fetcroja-valmistetta kiytetiin

Laakari tai sairaanhoitaja antaa tata 1adkettd sinulle 3 tunnin kestoisena infuusiona (tiputuksena)
laskimoon kolme kertaa pdivédssa. Suositeltu annos on tavallisesti 2 g.

Fetcroja-hoidon kesto vuorokausina riippuu infektiosi tyypisti ja siitd, kuinka hyvin infektio paranee.
Jos sinulla esiintyy kipua Fetcroja-infuusion antokohdassa, kerro siitd 144karille tai sairaanhoitajalle.
Henkilét, joilla on munuaisongelmia

Jos sinulla on munuaisongelmia, keskustele ladkérin kanssa ennen kuin sinulle annetaan Fetcroja-
valmistetta. Ladkari muuttaa Fetcroja-annostasi.

Jos sinulle annetaan enemmén Fetcroja-valmistetta kuin pitiisi

Fetcroja-valmisteen antaa sinulle 14ékéri tai sairaanhoitaja, joten on epdtodennékoistd, ettd sinulle

annetaan véird annos. Kerro kuitenkin heti laékaérille tai sairaanhoitajalle, jos epdilet, ettd sinulle on
annettu enemmén Fetcroja-valmistetta kuin pitéisi.
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Jos Fetcroja-annos jai viliin
Jos et ole mielestési saanut Fetroja-annosta, kerro siitd heti lddkérille tai sairaanhoitajalle.

Jos sinulla on kysymyksia timén ladkkeen kaytostd, kddnny ladkarin tai sairaanhoitajan puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki lddkkeet, timékin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niitéd saa.

Vakavat haittavaikutukset

Kerro heti ladkérille, jos havaitset seuraavia haittavaikutuksia, silld saatat tarvita kiireellistd

ladkéarinhoitoa:

o Vaikea allerginen reaktio — sen merkkeja voivat olla dkillinen huulten, kasvojen, nielun tai
kielen turvotus, vaikea ihottuma tai muu vaikea ihoreaktio ja nielemis- tai hengitysvaikeudet.
Reaktio voi olla hengenvaarallinen.

o Ripuli, joka pahenee tai ei parane, tai veri tai lima ulosteessa. Niité oireita voi esiintyd hoidon
aikana tai sen lopettamisen jilkeen. Jos saat tillaisia oireita, 4la ota ladkkeitd, jotka pysdyttivat
suolen toiminnan tai hidastavat sit.

=  Kerro ldikirille vilittomasti, jos havaitset edelld mainittuja vakavia haittavaikutuksia.

Muut haittavaikutukset
Kerro ladkarille tai sairaanhoitajalle, jos havaitset seuraavia haittavaikutuksia.

Yleiset

(saattaa esiintyd enintddn yhdelld henkilolld 10:std)

pahoinvointi tai oksentelu

turvotus, punoitus ja/tai kipu pistokohdassa, jossa lddke annetaan laskimoon
hiivasieni-infektiot, kuten sammas

maksaentsyymiarvojen kohoaminen, joka nikyy verikokeissa

yski

néppyldinen ihottuma

vaikea suoliston infektio (Clostridium difficile -koliitti). Oireita ovat muun muassa vetinen
ripuli, vatsakipu ja kuume

. veren kreatiniinipitoisuuden kohoaminen.

Melko harvinaiset

(saattaa esiintyd enintddn yhdelld henkil6lld 100:sta)
o veren ureapitoisuuden kohoaminen

o allergia Fetcroja-valmisteelle.

Tuntemattomat
(koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin)
o tiettyjen veren valkosolujen (neutrofiilisten granulosyyttien) médirén vdheneminen.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkaérille tai sairaanhoitajalle. Tdéméa koskee myo0s sellaisia
mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssa pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myos suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.
[Imoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa timén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Fetcroja-valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eiki nikyville.

24


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

AlA kéyti tita 14dkettd etiketissd mainitun viimeisen kiyttopaivimadrin jilkeen. Viimeinen
kayttopdivimadra tarkoittaa kuukauden viimeista pdivaa.

Sadilytid avaamattomat injektiopullot jadkaapissa (2 °C — 8 °C).
Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

Ladkkeitd ei pida heittdd viemdariin eikd havittia talousjitteiden mukana. Kysy kayttdmattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti Fetcroja siséiltii
- Vaikuttava aine on kefiderokolisulfaattitosilaatti, jonka mééra vastaa 1 g:aa kefiderokolia.
- Muut aineet ovat sakkaroosi, natriumkloridi ja natriumhydroksidi.

Lidkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)
Fetcroja on valkoinen tai luonnonvalkoinen injektiopulloon pakattu kuiva-aine vilikonsentraatiksi
infuusionestettd varten. Saatavana 10 injektiopullon pakkauksissa.

Myyntiluvan haltija
Shionogi B.V.
Herengracht 464
1017CA Amsterdam
Alankomaat

Valmistaja

ACS DOBFAR S.P.A
Nucleo Industriale S. Atto
(loc. S. Nicolo’ a Tordino)
64100 Teramo (TE)

Shionogi B.V.
Herengracht 464
1017CA Amsterdam
Alankomaat

Lisétietoja tastd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

AT, BE, BG, CY, CZ, DK, EE, EL, FI, HR,  Deutschland
HU, IE, IS, LT, LU, LV, MT, NL, NO, PL, Shionogi GmbH

PT, RO, SE, SI, SK Tel: +49 (0)30 2062980 66
Shionogi B.V. Tel/Tel./ Ten./ Tlf/ Tél/ Puh/ kontakt@shionogi.eu
Simi/ TnA:

+31204917439

contact@shionogi.eu

Espaiia Italia

Shionogi SLU Shionogi Srl

Tel: +34 911 239 258 Tel: +39 06 94 805 118
contacta@shionogi.eu contattaci@shionogi.eu
UK (NI France

Shionogi B.V Shionogi SAS

Tel: + 44 (0) 2891248945 Tel: +33 (0) 186655806
contact@shionogi.eu contactfrance@shionogi.cu
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Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi.
Muut tiedonliihteet

Liséatietoa téstd ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivulla
http://www.ema.europa.eu

Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain terveydenhuollon ammattilaisille:
Injektiopullot ovat kertakdyttdisia.

Kuiva-aine saatetaan kédyttokuntoon joko 10 ml:lla 0,9-prosenttista (9 mg/ml) natriumkloridi-
injektionestettd tai 10 ml:1la S-prosenttista dekstroosi-injektionestettd. Injektioneste otetaan 100 ml:n
infuusiopusseista, joita kdytetdén lopullisen infuusioliuoksen valmistamiseen. Kuiva-aine liuotetaan
varovasti ravistamalla. Injektiopullon/injektiopullojen annetaan tdmain jilkeen seistd, kunnes pinnalle
muodostunut vaahto on hivinnyt (yleensd 2 minuutin kuluessa). Injektiopullossa olevan kéyttokuntoon
saatetun liuoksen lopullinen tilavuus on noin 11,2 ml (varoitus: kiyttokuntoon saatettua liuosta ei saa
pistdd suoraan).

Tarvittavan annoksen valmistelu aloitetaan vetdmalld injektiopullosta asianmukainen maara
kayttokuntoon saatettua liuosta alla olevan taulukon mukaisesti. Tdmén jélkeen vedetty liuos lisdtéédn
infuusiopussiin, joka sisdltdd jaljelld olevan madrdn 100 ml:sta 0,9-prosenttista (9 mg/ml)
natriumkloridi-injektionestettd tai 5-prosenttista dekstroosi-injektionestettd. Infuusiopussissa oleva
laimennettu 1ddkevalmiste tulee lopuksi tarkastaa silmédméaériisesti hiukkasten ja poikkeavan vérin
varalta. Liuosta, jossa ndkyy hiukkasia tai jonka véri on poikkeava, ei saa kayttaa.

Kefiderokoliannosten valmistelu

Kefiderokoli | Kiyttokuntoon Kayttokuntoon saatetu(i)sta Kokonaisméaari
annos saatettavien 1 g:n | injektiopullo(i)sta vedettiva kefiderokoliliuosta
kefiderokoli- maiira laimennettavaksi
injektiopullojen vihintiin 100 ml:lla
miira 0,9-prosenttista
natriumkloridi-

injektionestetti tai
5-prosenttista

dekstroosi-
injektionestetti
2g 2 injektiopulloa 11,2 ml (koko sisiltd) 22,4 ml
kummastakin injektiopullosta
1,5¢g 2 injektiopulloa 11,2 ml (koko sisaltd) 16,8 ml
ensimmaisesté injektiopullosta JA
5,6 ml toisesta injektiopullosta
lg 1 injektiopullo 11,2 ml (koko sisiltd) 11,2 ml
0,75 g 1 injektiopullo 8,4 ml 8,4 ml

Liuoksen valmistuksessa ja annossa on kéytettdvd normaalia aseptista tekniikkaa.

Tatd lddkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden ladkevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta niitd, jotka
mainitaan edelld tissd kohdassa. Jos hoitoa toisen lddkevalmisteen ja Fetcroja-valmisteen
yhdistelmalla ei voida vélttad, valmisteita ei saa antaa samalla ruiskulla tai samassa infuusioliuoksessa.
Laskimoyhteydet on suositeltavaa huuhdella asianmukaisesti eri lddkevalmisteiden annon valilla.
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Kéyttiméaton ladkevalmiste tai jite on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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