I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1.  AGYOGYSZER NEVE

CANCIDAS 50 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz
CANCIDAS 70 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

CANCIDAS 50 mg por oldatos infuziohoz vald koncentratumhoz
Egy injekcids tiveg 50 mg kaszpofungint tartalmaz (acetat formajaban).

CANCIDAS 70 mg por oldatos infuziohoz vald koncentratumhoz
Egy injekcids tiveg 70 mg kaszpofungint tartalmaz (acetat formajaban).

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Por oldatos infuziéhoz vald koncentratumhoz.
Feloldas el6tt a por fehér, csaknem fehér, tomoritett por.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

o Invasiv candidiasis kezelése feln6tt vagy gyermekgyogyaszati betegekben.

. Invasiv aspergillosis kezelése amfotericin B-re, amfotericin B lipidformulacioira és/vagy
itrakonazolra nem reagald vagy intolerans felnétt, illetve gyermekgyogyaszati betegekben. A
»hem reagald” beteg az, akinél legaldbb 7 napos, hatékony terapids dozisokkal torténd korabbi
gombaellenes kezelés utan a fert6zés sulyosbodott vagy nem kdvetkezett be javulas.

o Feltételezett gombas fertdzések (pl. Candida vagy Aspergillus) empirikus kezelése l1azas,
neutropenids felnétt vagy gyermekgyogyaszati betegekben.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A kaszpofungin-kezelést az invaziv gombas fert6zések kezelésében jaratos orvosnak kell
megkezdenie.

Adagolas

Felnott betegek

Az 1. napon egyetlen 70 mg-os telitd dozist kell adni, majd ezt kdvetden naponta 50 mg-ot. 80 ttkg-nal
nagyobb testsulyu betegek esetében a kezdeti 70 mg-os telité dozis utan naponta 70 mg kaszpofungin
adasa javasolt (lasd 5.2 pont). Nincs sziikség dozismodositasra a nem vagy rassz fiiggvényében (lasd
5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok (12 honapos — 17 éves betegek)
Gyermekeknél és serdiiloknél (12 honapostdl 17 éves korig) az adagolast a beteg testfelszinének
tertilete alapjan kell megallapitani (I1asd a gyermekekre vonatkozo hasznalati utasitasban talalhatd

Mosteller! képletet). Az 6sszes javallat esetében (a tényleges 70 mg-os adagot nem meghalado)
egyszeri, 70 mg/m? telitd dozist kell alkalmazni az 1. napon, majd ezt kovetden (a tényleges, napi
70 mg-os adagot nem meghaladd) napi 50 mg/m? adagot. Amennyiben az 50 mg/m? napi adag jol

' Mosteller RD: a testfelszin teriileténck egyszertsitett kiszamitasa. N Engl J Med 1987. okt. 22;317(17):1098 (levél)
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toleralt, de nem valt ki megfeleld klinikai valaszt, a napi adag (a tényleges, napi 70 mg-os adagot nem
meghaladd) napi 70 mg/m>-re emelhetd.

A kaszpofungin biztonsagossagat és hatasossagat Ujszilottekkel €s 12 honapos kor alatti csecsemokkel
végzett klinikai vizsgalatok soran nem vizsgaltak kielégité mértékben. E korcsoport kezelése soran
ovatosan kell eljarni. Korlatozott adatok arra utalnak, hogy napi 25 mg/m? kaszpofunginnal lehet
szdmolni Gjsziildttek és csecsemdk (3 honaposnal fiatalabb kor) esetén, illetve napi 50 mg/m?>-rel
kisgyermekek (3-11 honapos kor) esetén (lasd 5.2 pont).

A kezelés idtartama

Az empirikus terapia id6tartamat a beteg klinikai valasza alapjan kell meghatarozni. A kezelést a
neutropenia megsziinése (ANSZ>500) utdn legfeljebb 72 6ran at folytatni kell. Azon betegek esetében,
akiknél gombas fert6zést talaltak, a kezelést legalabb 14 napon keresztiil kell végezni, és a kezelést
mind a neutropenia mind pedig a klinikai tiinetek megsziinését kdvetden még 7 napig folytatni kell.

Invasiv candidiasisban a kezelés id6tartamat a beteg klinikai allapota, valamint a mikrobiologiai
valasz alapjan kell meghatarozni. Az invasiv candidiasis jeleinek és tiineteinek javulasat kovetoen,
valamint miutan a tenyésztés eredménye negativva valt, megfontolando a per os gombaellenes
terapiara torténd attérés. Altalanossagban az antifungalis kezelést az utolso pozitiv tenyésztési
eredményt kdvetéen még legalabb 14 napon at folytatni kell.

Invasiv aspergillosisban a kezelés id6tartamat minden esetben kiilon kell meghatarozni a beteg
alapbetegségének sulyossdga, az immunszuppresszidobdl valo felgydgyulds és a klinikai valasz alapjan.
Altalaban a kezelést a tiinetek megsziinése utan még legalabb 7 napon at folytatni kell.

A 4 hetesnél hosszabb id6tartamu kezelés biztonsagossagat illetden korlatozott informacié all
rendelkezésre. A rendelkezésre 4116 adatok azonban arra utalnak, hogy a kaszpofungin hosszabb
iddtartamu kezelés (felnott betegeknél legfeljebb 162 nap, gyermekeknél legfeljebb 87 nap) soran is
jol toleralhaté marad.

Kiilonleges betegcsoportok

ldoskoru betegek

1dds (65 éves vagy idOsebb) betegekben a gorbe alatti teriilet (AUC) koriilbeliil 30%-kal nd. Ennek
ellenére nincs sziikség az adagolas szisztematikus modositasara. 65 éves és annal idésebb betegek
esetében csak korlatozott kezelési tapasztalat all rendelkezésre (lasd 5.2 pont).

Vesekarosoddas
Vesekarosodas alapjan nincs sziikség az adagolas modositasara (lasd 5.2 pont).

Majkarosodas

Enyhe majkarosodasban (Child-Pugh pontszam: 5-6) szenvedé felnétt betegek esetén nincs sziikség az
adagolas modositasara. Kozépsulyos majkarosodasban (Child-Pugh pontszam: 7-9) szenvedd felnott
betegeknek napi 35 mg kaszpofungin adasa javasolt a farmakokinetikai adatok alapjan. A kezdeti

70 mg-os telitd dozist az 1. napon be kell adni. Sulyos majkarosodasban (Child-Pugh

pontszam: 9 felett) szenvedod felndtt betegeknél és barmilyen foku majkarosodasban szenvedd
gyermekgydgyaszati betegeknél a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban nincs klinikai tapasztalat
(lasd 4.4 pont).

Egyiittes alkalmazas metabolikus enzimek induktoraival

Korlatozott szamu adat arra utal, hogy a 70 mg-os telitd dozis utan a kaszpofungin napi dozisanak
70 mg-ra emelését meg kell fontolni, ha a kaszpofungint felnétt betegeknél metabolikus enzimek
bizonyos induktoraival egyiitt alkalmazzak (lasd 4.5 pont). Kaszpofungin és ugyanezen metabolikus
enzimek gyermekgyogyaszati betegeknél (12 honapostdl 17 éves korig) torténd egylittes
alkalmazasakor (lasd 4.5 pont) naponta 70 mg/m? (a tényleges 70 mg napi adagot nem meghalado)
kaszpofungin adaggal kell szamolni.




Az alkalmazas modja

A por feloldasat és higitasat kovetden az oldatot kortilbeliil 1 oran 4t tartd lasst intravénas infuzio
formajaban kell beadni. A feloldasra vonatkozé utmutatast lasd a 6.6 pontban.

Kereskedelmi forgalomban 70 mg-os, valamint 50 mg-os kiszerelés is hozzaférhetd.
A kaszpofungin naponta egyszer, infizi6é formajaban adando be.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

A kaszpofungin adasa soran fellép6 anaphylaxiat jelentettek. Ha ez bekovetkezik, a kaszpofungin
alkalmazasat fel kell fiiggeszteni, és el kell kezdeni a megfeleld kezelést. Feltehetleg
hisztamin-medialt tiineteket — koztlik borkititést, arcduzzanatot, angio-oedemat, pruritust,
melegségérzést vagy bronchospasmust — is jelentettek, melyek a kaszpofungin-kezelés felfiiggesztését
és/vagy a megfeleld kezelés elkezdését tehetik sziikségessé.

Korlatozott adatok arra utalnak, hogy a kevésbé gyakran eléforduld, nem-Candida élesztégombakra,
valamint nem-Aspergillus penészgombakra nem terjed ki a kaszpofungin védelme. A kaszpofungin
hatdsossaga ezen gomba-patogének ellen még nem megallapitott.

A kaszpofungin ciklosporinnal valo egyiittadasat egészséges felnott onkéntesek, illetve feln6tt betegek
bevonasaval vizsgaltak. Néhany egészséges feln6tt onkéntesnél, akik a kaszpofunginnal egyiitt két

3 mg/ttkg-os dozisban ciklosporint kaptak, az alanin-transzamindz (ALAT/SGPT) és az aszpartat-
transzaminaz (ASAT/SGOT) szint atmenetileg a normalis érték felsé hataranak haromszorosara vagy
kevesebb, mint haromszorosara emelkedett; a kezelés abbahagyasat kovetden az érték a normalis
szintre csokkent. Egy 40 beteg bevonasaval végzett retrospektiv vizsgalat soran, melyben a
kaszpofungin és a ciklosporin forgalomba hozatalt kovetd alkalmazasat vizsgaltak 1-290 napon
keresztil (kozépérték: 17,5 nap), nem észleltek sulyos hepaticus mellékhatast. Ezt azt sugallja, hogy a
kaszpofungin adhato ciklosporinnal kezelt betegeknek, amennyiben a varhato elony meghaladja a
potencialis kockazatot. A kaszpofungin és ciklosporin egyidejii alkalmazasakor fontolora kell venni a
majenzimek szoros ellenérzését.

Enyhe, ill. kozépstlyos majkarosodasban szenvedo felnétt betegeknél az AUC 20%-kal, illetve
75%-kal megnd. Kozépsulyos majkarosodasban szenvedd felndtteknél a napi dozis 35 mg-ra torténd
csokkentése javasolt. Stlyos majkarosodasban szenvedd felnéttekre vagy barmilyen foka
majkarosodasban szenvedd gyermekgyogyaszati betegekre vonatkozdan nincs klinikai tapasztalat.
Ilyen esetben az expozicié varhatéan nagyobb, mint kézépsulyos majkarosodas esetén, ezért a
kaszpofungint ilyen esetekben dvatosan kell alkalmazni (lasd 4.2 és 5.2 pontok).

A majfunkcids vizsgalatok laboratoriumi eredményeinek eltéréseit figyelték meg kaszpofunginnal
kezelt egészséges onkénteseknél, felndtt és gyermekkora betegeknél. Néhany felnétt €s gyermekkort
betegnél, akiknél sulyos alapbetegség is fennallt, és a kaszpofunginnal egyidejlileg tobb gyogyszert is
kaptak, klinikailag jelentds m&jmtkodési zavar, hepatitis és majelégtelenség eseteit jelentették. A
kaszpofunginnal vald okozati 6sszefliggést nem igazoltak. Azoknal a betegeknél, akiknél a
kaszpofungin-kezelés alatt eltérés jelentkezik a majfunkcios vizsgalatok eredményeiben, ellendrizni
kell a majfunkcié romlasara utald leleteket, és a kaszpofungin-kezelés folytatasanak elény/kockazat
aranyat ujra értékelni kell.

Alkalmazas vesepotld terapia (renal replacement therapy, RRT) sordn

Azoknal a betegeknél, akik folyamatos RRT alatt kaszpofungint kapnak, a poliakril-nitril alapu
membranok alkalmazasa (pl. hemofiltracio vagy hemodiafiltracié soran) a gyégyszer adszorpciojat
eredményezheti, ami csokkentheti a kaszpofungin hatasossagat. A ddzis novelése nem feltétlentil
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akadalyozza meg ezt a hatast, ezért alternativ extracorporalis membran vagy mas gombaellenes szer
alkalmazasa javasolt. A kezelés sikertelenségének kockézata a fertdzés stilyosbodasédhoz vagy akar
halalhoz vezethet.

A kaszpofungin forgalomba hozatalat kovetden Stevens—Johnson szindroma (SJS) és toxicus
epidermalis necrolysis (TEN) eseteket jelentettek. Eldvigyazatossag sziikséges azoknal a betegeknél,
akiknek a kortorténetében allergias borreakcid szerepel (1asd 4.8 pont).

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, azaz
gyakorlatilag gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

In vitro vizsgalatok szerint a kaszpofungin a citokrém P450 (CYP) rendszer egyetlen enzimét sem
gatolja. Klinikai vizsgéalatokban a kaszpofungin nem indukélta mas anyagok CYP3A4
metabolizmusat. A kaszpofungin nem szubsztratja a P-glikoproteinnek és gyenge szubsztratja a
citokrém P450 enzimeknek. Farmakologiai és klinikai vizsgélatokban azonban kimutattdk, hogy a
kaszpofungin kodlcsonhatasba 1ép mas gydgyszerekkel (lasd alabb).

Egészséges felnott 6nkéntesek bevonasaval végzett két klinikai vizsgalatban a ciklosporin A (egy

4 mg/ttkg-os dozis vagy két 3 mg/ttkg-os dozis 12 oras idokozzel adva) mintegy 35%-kal novelte a
kaszpofungin AUC-jét. Ezek az AUC-novekedések valoszintileg annak tulajdonithatok, hogy a mé4j
csokkent mértékben veszi fel a kaszpofungint. A kaszpofungin a ciklosporin plazmaszintjeinek
emelkedését nem eredményezte. A CANCIDAS és a ciklosporin egytittadésa esetén dtmenetileg
emelkedett a maj ALAT/SGPT és ASAT/SGOT a normalis értéktartomany felsé hataranak
haromszorosanal kisebb vagy azzal egyenld szintre; ezek a megemelkedett értékek a gyogyszerek
elhagydsa utan visszatértek a normalis szintre. Egy 40 beteg bevonésaval végzett retrospektiv vizsgélat
soran, melyben a kaszpofungin ¢€s a ciklosporin forgalomba hozatalt kdvetd alkalmazasat vizsgaltak
1-290 napon keresztiil (kozépérték: 17,5 nap), nem észleltek sulyos hepaticus mellékhatast (1asd
4.4 pont). A két gyogyszer egyliittadasakor fontoldra kell venni a majenzimek szoros monitorozasat.

A kaszpofungin egészséges felndtt dnkénteseknél 26%-kal csokkentette a takrolimusz

crcr

vérszintjeinek rutin ellenérzése és adagolasanak megfeleld korrekcidja.

Egészséges felnott onkéntesek bevonasaval végzett klinikai vizsgalatok alapjan a kaszpofungin
farmakokinetikajat az itrakonazol, az amfotericin B, a mikofenolat, a nelfinavir, illetve a takrolimusz
nem befolyasolja klinikailag jelentés mértékben. A kaszpofungin nem befolyasolta az amfotericin B,
az itrakonazol, a rifampicin és a mikofenolat-mofetil farmakokinetikajat. Noha a biztonsagossagi
adatok korlatozottak, ugy tlinik, hogy a kaszpofungin amfotericin B-vel, itrakonazollal, nelfinavirrel és
mikofenolat-mofetillel valé egytittadasakor nincs sziikség kiilonleges ovintézkedésekre.

A rifampicin az egyiittadas elsd napjan 60%-kal novelte a kaszpofungin AUC-jét és 170%-kal novelte
egylittes megkezdése esetén. Ismételt adagolas esetén a kaszpofungin platdszintjei fokozatosan
csokkentek. Kétheti adagolas utan a rifampicin csak korlatozott hatast gyakorolt a kaszpofungin
AUC-jére, de a kaszpofungin platokoncentracioi az ilyen felnétt betegekben 30%-kal alacsonyabbak
voltak, mint azokban, akik a kaszpofungint dnmagaban kaptak. A kolcsonhatas lehetséges
mechanizmusa a transzportfehérjék kezdeti gatlasa, majd azt kovet6 indukcidja. Hasonlo hatas varhato
a metabolikus enzimeket indukal6 egyéb gydgyszerek esetében is. A populacios farmakokinetikai
vizsgalatokbol szarmazo korlatozott mennyiségii adat azt jelzi, hogy a kaszpofunginnak az efavirenz,
nevirapin, rifampicin, dexametazon, fenitoin vagy karbamazepin induktorokkal val6 egyiittadasa a
kaszpofungin AUC-jének csdkkenését eredményezheti. Metabolikus enzimek induktoraival valo
egylittadas esetén felnott betegeknél fontolora kell venni a kaszpofungin napi adagjanak 70 mg-ra valo
emelését a 70 mg-os telitd dozist kovetden (lasd 4.2 pont).



A fent ismertetett, felnétteken végzett gydgyszer-interakcios vizsgalatok mindegyikét napi 50 vagy
70 mg-os kaszpofungin dézissal végezték. A kaszpofungin mas gydgyszerekkel valo kélcsonhatasat
magasabb ddzisok esetén formalisan nem vizsgaltak.

Gyermekgyogyaszati betegeknél a farmakokinetikai adatok regresszios analizisének eredményei azt
sugalljak, hogy dexametazon és kaszpofungin egyiittes alkalmazasa a kaszpofungin
platokoncentracidinak klinikailag jelentds csokkenését eredményezheti. Ez az eredmény azt jelezheti,
hogy gyermekgydgyaszati betegeknél induktorok alkalmazasa mellett a felndtteknél megfigyelthez
hasonlo csokkenés 1ép fel. Kaszpofungin egyiittes alkalmazasakor gydgyszer-clearance induktorokkal,
példaul rifampicinnel, efavirenzzel, nevirapinnal, fenitoinnal, dexametazonnal vagy karbamazepinnel
gyermekgydgyaszati betegeknél (12 honapostdl 17 éves korig), napi 70 mg/m? (a tényleges napi

70 mg-os adagot nem meghalado) kaszpofungin-adaggal kell szamolni.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
A kaszpofungin terhes ndknél torténd alkalmazasa tekintetében nem vagy korlatozott mennyiségi

informaci6 all rendelkezésre. A kaszpofungin alkalmazasa nem javallt terhesség alatt, kivéve, ha az
kifejezetten sziikséges. Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont).
Allatokban végzett vizsgalatokban kimutattak, hogy a kaszpofungin athatol a placentan.

Szoptatas
Nem ismert, hogy a kaszpofungin kivalasztodik-e a humén anyatejbe. A rendelkezésre allo,

allatkisérletek soran nyert farmakodinamiés/toxikologiai adatok a kaszpofungin kivalasztédasat
igazoltak az anyatejbe. A kaszpofungin-kezelésben részesiilo nok nem szoptathatnak.

Termékenység
A kaszpofungin vonatkozasaban him és ndstény patkanyokon végzett vizsgalatokban nem mutatkozott

a termékenységre gyakorolt hatas (lasd 5.3 pont). A kaszpofungin termékenységre gyakorolt hatasanak
felmérésével kapcsolatban nem all rendelkezésre klinikai adat.

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

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasold
hatasait nem vizsgaltak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

Tulérzékenységi reakciokat (anaphylaxiat és feltehetdleg hisztamin-medialt mellékhatasokat)
jelentettek (lasd 4.4 pont).

Invasiv aspergillosisban szenvedd betegeknél ezen kiviil pulmonalis oedemat, felnéttkori respiratios
distress syndromat (ARDS), valamint radiografias besziirddéseket is jelentettek.



Felnott betegek

Klinikai vizsgalatok soran 1865 felndtt betegnek adtak egyszeri vagy ismételt dozisu kaszpofungint:
564 lazas neutropeniaban (empirikus terapias vizsgalat), 382 invasiv candidiasisban, 228 invasiv
aspergillosisban, 297 helyi Candida-fertézésben szenvedd betegnek, valamint 394, 1. fazisu
vizsgalatokba bevont személynek. Az empirikus terapids vizsgalatban a betegek malignus
megbetegedés miatt kemoterapidban részesiiltek, vagy vérképzd Ossejt-transzplantacion (koztiik

39 allogén transzplantacio) estek at. Ezekben, a dokumentalt Candida-fertézésben szenvedd betegek
bevonasaval végzett vizsgalatokban az invasiv Candida-fertézésben szenvedd betegek tobbségénél
egyeb sulyos betegségek (pl. hematoldgiai vagy egyéb malignus megbetegedés, a kézelmultban
végzett nagyobb miitét, HIV) is fennalltak, melyek tobb gyogyszer egyidejii adasat tették sziikségessé.
A nem-6sszehasonlito Aspergillosis-vizsgalatba bevont betegeknél gyakori volt a tobb gyogyszer
egyideju alkalmazasat igényld, stilyos, prediszponalo allapotok (pl. csontveld- vagy periférias

Ossejt-transzplantacio, hematologiai malignus megbetegedés, szolid daganat vagy

szervtranszplantacio) megléte.

Az Osszes betegpopulacio esetében gyakran jelentett, a beadast kovetd helyi reakcid volt a phlebitis.
Egyéb helyi reakciok voltak: erythema, fajdalom/nyomasérzékenység, viszketés, valadékozas és €g6

érzés.

A kaszpofunginnal kezelt felnétteknél jelentett klinikai és laboratoriumi rendellenességek (6sszesen
1780) altalaban enyhék voltak, és csak ritkan tették sziikségessé a kezelés megszakitasat.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az alabbi mellékhatasokat jelentették a klinikai vizsgalatokban és/vagy a forgalomba hozatalt

kovetden:
Szervrendszer Gyakori Nem gyakori (=1/1000 - <1/100) Nem ismert (a
(=1/100 - <1/10) gyakorisdg a
rendelkezésre
dllo adatokbol
nem dllapithato
meg)
Vérképzdszervi csokkent anaemia, thrombocytopenia,
és hemoglobinszint, coagulopathia, leukopenia, emelkedett
nyirokrendszeri csokkent hematokrit, | eosinophilszam, csdkkent
betegségek és csokkent thrombocytaszam, emelkedett
tiinetek fehérvérsejtszam thrombocytaszam, csékkent
lymphocytaszam, emelkedett
fehérvérsejtszam, csokkent
neutrophilszam
Anyagcsere- és hypokalaemia folyadék-tulterhelés,
tapldalkozdsi hypomagnesaemia, anorexia, az
betegségek és elektrolit-haztartas zavara,
tiinetek hyperglykaemia, hypocalcaemia,
metabolikus acidosis
Pszichiatriai szorongas, dezorientacid, insomnia
korképek
Idegrendszeri fejtajas szédiilés, dysgeusia, paraesthesia,
betegségek és almossag, tremor, hypaesthesia
tiinetek
Szembetegségek ocularis icterus, homalyos latas,
és szemészeti szemhéj-oedema, fokozott
tiinetek konnyképzddés




Szervrendszer

Gyakori
=1/100 - <1/10)

Nem gyakori (21/1000 - <1/100)

Nem ismert (a
gyakorisdg a
rendelkezésre
dallo adatokbdl
nem dllapithato

meg)

Szivbetegségek és palpitatio, tachycardia, arrhythmia,

a szivvel pitvarfibrillacié, pangasos

kapcsolatos szivelégtelenség

tiinetek

Erbetegségek és | phlebitis thrombophlebitis, kipirulas,

tiinetek hoéhullamok, hypertensio, hypotensio

Légzorendszeri, dyspnoe orrdugulas, pharyngolaryngealis

mellkasi és fajdalom, tachypnoe, bronchospasmus,

mediastinalis kohogés, paroxysmalis nocturnalis

betegségek és dyspnoe, hypoxia, crepitatio, sipold

tiinetek 1égzés

Emeésztorendszeri | hanyinger, hasmenés, | hasi fajdalom, a has fels6 részén

betegségek és hanyas jelentkezo fajdalom, szajszarazsag,

tiinetek dyspepsia, hasi diszkomfort, a has

felpuffadésa, ascites, constipatio,
dysphagia, flatulentia

Madj- és megemelkedett cholestasis, hepatomegalia,

epebetegségek, majenzimeértékek hyperbilirubinaemia, sargasag,

illetve tiinetek (alanin-amino- majmiikodési zavar, hepatotoxicitas,
transzferaz, majbetegség, emelkedett
aszpartat-amino- gamma-glutamiltranszferaz-szint
transzferaz,

alkalikus-foszfataz,
direkt bilirubin és

Osszbilirubin
vérszint)
A bor és a bor kitités, pruritus, erythema multiforme, macularis toxicus
alatti szovet erythema, kitités, maculo-papularis kiiités, epidermalis
betegségei és hyperhidrosis viszketd kiiités, urticaria, allergias necrolysis €s
tiinetei dermatitis, generalizalt pruritus, Stevens—
erythematosus kiiités, generalizalt Johnson
kiiités, morbilliform kiiités, borlesio szindréma (lasd
4.4 pont)
A csont- és arthralgia hatfajas, végtagfajdalom,
izomrendszer, csontfajdalom, izomgyengeség,
valamint a myalgia
kotdszovet
betegségei és
tiinetei
Vese- és hugyuti veseelégtelenség, akut
betegségek és veseelégtelenség
tiinetek




Szervrendszer Gyakori Nem gyakori (=1/1000 - <1/100) Nem ismert (a
=1/100 - <1/10) gyakorisdg a

rendelkezésre
dllo adatokbol
nem dllapithato
meg)

Altaldnos laz, hidegrazas, fajdalom, fajdalom a kaniil helyén,

tiinetek, az viszketés az infuziod faradtsag, hidegérzés, forrosag érzése,

alkalmazds beadasanak helyén erythema az infuzié beadasanak

helyén fellépo helyén, induratio az infuzid

reakciok beadasanak helyén, fajdalom az

infuzi6 beadasanak helyén, duzzanat
az infuzid beadasanak helyén,
phlebitis az injekcid beadasanak
helyén, peripherias oedema,
érzékenység, mellkasi dyscomfort,
mellkasi fajdalom, facialis oedema,
testhémérséklet-valtozas érzése,
induratio, extravasatio az infuzio
beadasanak helyén, irritaci6 az infuzid
beaddsanak helyén, phlebitis az
infuzi6 beadasanak helyén, kitités az
infuzi6 beadasanak helyén, urticaria az
infuzio beadasanak helyén, erythema
az injekcid helyén, oedema az injekcio
helyén, fajdalom az injekcid helyén,
duzzanat az injekcid helyén, rossz
kozérzet, oedema

Laboratoriumi és
egyéb vizsgdlatok
eredményei

csOkkent kaliumszint
a vérben, csokkent
albuminszint a
vérben

kreatininszint-emelkedés a vérben,
vorosvértestek megjelenése a
vizeletben, csokkent 6sszfehérjeszint,
fehérje jelenléte a vizeletben, a
protrombinidé megnyulasa, a
protrombinidd csokkenése, csokkent
natriumszint a vérben, emelkedett
natriumszint a vérben, csékkent
kalciumszint a vérben, emelkedett
kalciumszint a vérben, cs6kkent
kloridszint a vérben, emelkedett
vércukorszint, cs6kkent
magnéziumszint a vérben, csokkent
foszforszint a vérben, emelkedett
foszforszint a vérben, emelkedett
karbamidszint a vérben, az aktivalt
parcialis tromboplasztinidd
megnyulasa, csokkent bikarbonatszint
a vérben, emelkedett kloridszint a
vérben, emelkedett kaliumszint a
vérben, emelkedett vérnyomas,
csokkent hugysavszint a vérben, vér
jelenléte a vizeletben, koros 1égzési
hangok, csokkent szén-dioxidszint,
emelkedett immunszuppresszans
gyogyszerszint, emelkedett INR, a
vizelet elszinezodése, emelkedett
fehérvérsejtszam a vizeletben és
emelkedett vizelet pH
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A kaszpofungin napi 150 mg-os adagjat (legfeljebb 51 napig) szintén vizsgaltak 100 felndtt betegnél
(lasd 5.1 pont). A vizsgalat soran a napi 50 mg kaszpofungin (az 1. napon alkalmazott 70 mg telito
doézist kovetd) alkalmazasat vetették Gssze a napi 150 mg kaszpofungin alkalmazasaval, invasiv
candidiasis kezelésében. Ebben a betegcsoportban, a magasabb adag kaszpofungin biztonsagossaga
altalanossagban hasonlonak tiint a napi 50 mg kaszpofungin-adagot kapo betegeknél megfigyelthez.
Azon betegek aranya, akiknél stlyos, gyogyszerrel 6sszefiiggd mellékhatas jelentkezett, vagy akiknél
a gyogyszerrel 0sszefliggd mellékhatas miatt fel kellett fliggeszteni a kaszpofungin-terapiat, hasonlo
volt a két csoportban.

Gyermekek és serdiilok

171 gyermekgyogyaszati betegen végzett 5 klinikai vizsgalatbol szarmazé adatok arra utalnak, hogy a
klinikai mellékhatasok Osszesitett el6fordulasi aranya (26,3%; 95% CI -19,9, 33,6) nem rosszabb, mint
a kaszpofunginnal kezelt felnottek korében jelentetteké (43,1%; 95% CI -40,0, 46,2). A
gyermekpopulacid betegeinél azonban a felndtt betegekkel 6sszehasonlitva valosziniileg mas a
mellékhatas-profil. A kaszpofunginnal kezelt gyermekpopulacioban a gydgyszer alkalmazasaval
kapcsolatosan leggyakrabban jelentett klinikai mellékhatdsok a 14z (11,7%), kititések (4,7%) és a
fejfajas (2,9%) voltak.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az alabbi mellékhatasokat jelentették:

Szervrendszer Nagyon gyakori | Gyakori (=1/100 - <1/10)
=1/10)
Vérképzoszervi és az eosinophil sejtek szamanak novekedése
nyirokrendszeri betegségek
és tiinetek
Idegrendszeri betegségek és fejfajas
tiinetek
Szivbetegségek és a szivvel tachycardia
kapcsolatos tiinetek
Erbetegségek és tiinetek kipirulas, hypotonia
Maj- és epebetegségek, illetve emelkedett majenzim-szintek (ASAT/SGOT,
tiinetek ALAT/SGPT)
A bor és a bor alatti szovet kitités, pruritus
betegségei és tiinetei
Altaldnos tiinetek, az laz hidegrazas, fajdalom a katéter helyén
alkalmazas helyén felléepo
reakciok
Laboratoriumi és egyéb csokkent kaliumszint, hypomagnesiaemia,
vizsgdlatok eredményei emelkedett gliikozszint, csokkent foszforszint és
emelkedett foszforszint

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. fiiggelékben talalhaté elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Legfeljebb 400 mg kaszpofungin 1 nap alatt térténd, nem szandékos beadasat jelentették; ezekben az
esetekben nem figyeltek meg klinikailag jelentds mellékhatasokat. A kaszpofungin nem dializalhato.
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapids csoport: szisztémas gombaellenes szerek, ATC kod: J02AX04

Hatdsmechanizmus

A kaszpofungin-acetat egy félszintetikus lipopeptid (echinocandin) vegyiilet, melyet a Glarea
lozoyensis egy fermentacids termékébdl szintetizalnak. A kaszpofungin-acetat gatolja a

béta (1,3)-D-glikan szintézisét, ami szamos fonalas gomba és élesztégomba sejtfalanak
nélkiilozhetetlen alkotdja. A béta (1,3)-D-glikan emlésok sejtjeiben nem fordul eld.

A kaszpofungin fungicid aktivitasat Candida élesztdgombak esetében kimutattak. /n vitro és in vivo
vizsgalatok eredményei szerint az Aspergillus kaszpofungin hatasanak valo kitételekor feloldodnak €s
elpusztulnak a gombafonalak cstcsi végei €s elagazodasi pontjai, ahol a sejtnévekedes €s sejtosztodas
zajlik.

Farmakodinamias hatdsok

A kaszpofungin in vitro aktivitassal rendelkezik az Aspergillus fajok (Aspergillus fumigatus [N = 75],
Aspergillus flavus [N = 111], Aspergillus niger [N = 31), Aspergillus nidulans [N = 8], Aspergillus
terreus [N = 52]) és Aspergillus candidus [N = 3] ellen. Emellett a kaszpofungin in vitro hat4sos a
Candida fajok (Candida albicans [N = 1032], Candida dubliniensis [N = 100], Candida glabrata

[N = 151], Candida guilliermondii [N = 67], Candida kefyr [N = 62], Candida krusei [N = 147],
Candida lipolytica [N = 20], Candida lusitaniae [N = 80], Candida parapsilosis [N = 215],

Candida rugosa [N = 1] és Candida tropicalis [N = 258]) ellen is, beleértve azokat az izolatumokat is,
melyek tobb rezisztencia-transzport mutacioval rendelkeznek, valamint azokat, amelyek szerzett vagy
eredend¢ rezisztenciaval rendelkeznek a flukonazollal, az amfotericin B-vel és az 5-flucitozinnal
szemben. Az érzékenységi vizsgalatokat az el6z6leg Klinikai Laboratériumi Szabvanyok Nemzeti
Bizottsagaként (National Committee for Clinical Laboratory Standards, NCCLS) ismert Klinikai és
Laboratoriumi Szabvanyok Intézete (Clinical and Laboratory Standards Institute, CLSI) M38-A2
modszerének (Aspergillus fajok esetében) és M27-A3 mddszerének (Candida fajok esetében)
modositott valtozata szerint végezték el.

Erzékenységi vizsgalat hatérértékei

A European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) a kaszpofungin
vonatkozasaban megallapitotta az érzékenységi vizsgalathoz a MIC (minimalis gatlé koncentracio)
értelmezési kritériumait, amelyek felsorolasa itt talalhato:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-
breakpoints_en.xlsx

A rezisztencia mechanizmusa

A kezelés soran kis szamu betegben azonositottak a kaszpofunginra kevésbé érzékeny Candida
izolatumokat (>2 mg/l kaszpofungin MIC értékeket (4-30-szoros novekedés a MIC értékekben)
jelentettek a szabvanyos, CLSI altal jovahagyott MIC-vizsgalati technikakat alkalmazva). Az
azonositott rezisztencia mechanizmusa a FKS1 és/vagy a FKS2 (a C. glabrata-ra) génmutaciok.
Ezeket az eseteket kedvezdtlen klinikai kimenetellel hoztak Gsszefiiggésbe.

Az Aspergillus fajok kaszpofunginnal szembeni in vitro rezisztenciajanak kialakulasat észlelték. A
rendelkezésre allo korlatozott klinikai tapasztalatok szerint az invasiv aspergillosisban szenvedd
betegekben kaszpofungin-rezisztenciat figyeltek meg. A rezisztancia mechanizmusat nem allapitottak
meg. Az Aspergillus kiilonféle klinikai izolatumai esetében a kaszpofungin-rezisztencia incidenciaja
ritka. A Candida esetében kaszpofungin-rezisztenciat figyeltek meg, azonban ennek incidencidja
fajonként vagy régionként kiilonbozhet.

Klinikai hatdsossdg és biztonsdgossag
Invasiv candidiasis felnott betegeknél: A kaszpofungin és az amfotericin B invasiv candidiasis

kezelésében torténd Osszehasonlitasat célzo, kezdeti vizsgalatba 239 beteget vontak be. 24 beteg
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neutropeniaban szenvedett. A leggyakoribb diagndzis a véruti fertdzés (candidaemia) (77%, n = 186)
és a Candida peritonitis (8%, n = 19) volt; Candida endocarditisben, osteomyelitisben, vagy
meningitisben szenvedd betegek nem vettek részt a vizsgalatban. A kaszpofungint a 70 mg-os telitd
dozist kdvetden napi egyszeri 50 mg-os adagban adtak, mig az amfotericin B-t a nem-neutropenias
betegek napi 0,6-0,7 mg/kg, illetve a neutropenias betegek napi 0,7-1,0 mg/kg adagban kaptak. Az
intravénds kezelés atlagos iddtartama 11,9 nap volt (szélséértékek: 1-28 nap). A hatast akkor itélték
kedvezonek, ha a Candida-fertdzés tiinetei megsziintek, €s a mikrobiologiai eredmények is negativva
valtak. Az iv. vizsgalati kezelés végén mért hatas primer hatékonysagi analizisébe (MITT analizis)
224 beteget vontak be. Az invasiv candidiasis kezelésében megfigyelt valaszarany hasonlé volt a
kaszpofungin (73% [80/109]) és az amfotericin B (62% [71/115]) esetében [12,7% kiilonbség (95,6%
CI1-0,7, 26,0)]. Candidaemiaban szenvedo betegeknél az iv. vizsgalati kezelés befejezését kvetden
vizsgalt hatasossagi rata a primer hatasossagi analizis alapjan (MITT analizis) hasonlé volt a
kaszpofungin (72% [66/92]) és az amfotericin B (63% [59/94]) esetében [10,0% kiilonbség (95,0% CI
—4.,5, 24,5)]. Korlatozottabb mértékben allnak rendelkezésre adatok olyan betegekre vonatkozdan,
akiknél a fert6zés helye nem a vér volt. Neutropenias betegeknél a kedvez6 valaszok aranya a
kaszpofunginnal kezelt csoportban 7/14 (50%) és az amfotericin B-vel kezelt csoportban 4/10 (40%)
volt. A fenti adatokat az empirikus kezelést tanulmanyozé vizsgalat eredményei tamasztjak ala.

Egy masodik vizsgalat soran invasiv candidiasisban szenvedo betegek vagy (az 1. napon adagolt

70 mg telité dozist kovetd) napi S0 mg kaszpofungint, vagy napi 150 mg kaszpofungint kaptak (lasd
4.8 pont). Ebben a vizsgalatban (a szokasos egy ora alatt torténd adagolas helyett) a kaszpofungin
adagot 2 dra alatt kaptak meg a betegek. A vizsgalatban nem vehettek részt olyan betegek, akiknél
valoszinlsithet6 volt a Candida okozta endocarditis, meningitis vagy osteomyelitis. Mivel ez egy els
vonalbeli terapias vizsgalat volt, kizartak bel6le azokat a betegeket is, akik korabban antifungalis
szerekkel nehezen kezelhetdek voltak. A vizsgalatba bevont neutropenias betegek szama szintén
korlatozott volt (8,0%). A hatasossag masodlagos végpont volt ebben a vizsgalatban. Azok a betegek
vettek részt a hatdsossagi analizisben, akik megfeleltek a vizsgalat bevalogatasi kritériumainak, és egy
vagy tobb kaszpofungin terapias adagban részesiiltek a vizsgalat soran. Osszességében nézve, azon
résztvevok ardnya, akik a kaszpofungin terapia végén kedvezden reagaltak, mindkét csoportban
hasonlé volt: 72% (73/102) az 50 mg, és 78% (74/95) a 150 mg kaszpofungint kapo terapias
csoportnal (kiilonbség 6,3% [95% CI -5,9, 18,4]).

Invasiv aspergillosis felnétt betegeknél: Egy, a kaszpofungin biztonsagossaganak, toleralhatdosaganak
¢és hatasossaganak értékelését célzo nyilt, nem 6sszehasonlito vizsgalatba 69 felndtt (18-80 éves)
beteget vontak be. A betegek mas szabvanyos gombaellenes kezelésre nem reagaltak (a legalabb

7 napon at alkalmazott egyéb gombaellenes kezelés hatasara a betegség sulyosbodott vagy a betegek
allapota nem javult) (a vizsgalatba bevont betegek 84%-a) vagy azt nem toleraltak (a bevont betegek
16%-a). A legtobb betegnél egyéb alapbetegségek alltak fenn (rosszindulatu hematologiai betegség
[N = 24], allogén csontvelo-atiiltetés vagy Ossejt-atiiltetés [N = 18], szervatiiltetés [N = 8], szolid
tumor [N = 3], vagy mas betegség [N = 10]). Az invasiv aspergillosis diagnozisadnak felallitasara és a
kezelésre adott valasz értékelésére a Mycosisok Munkacsoport Kritériumai (Mycoses Study Group
Criteria) alapjan kidolgozott szigoru definiciokat hasznaltak (a ,,.kedvez6 valasz” mindsitéshez a
rontgenleletek, a panaszok és a tlinetek klinikailag szignifikans mértékii javulasara volt sziikség). A
terapia atlagos idotartama 33,7 nap volt (széls6értékek: 1-162 nap). Egy fliggetlen szakértokbaol allo
testiilet megallapitasa szerint a legalabb egy kaszpofungin-dozist kapo betegek 41%-a (26/63) reagalt
kedvezoden a kezelésre. A tobb mint 7 napos kaszpofungin-terapidban részesiil6 betegek 50%-anal
(26/52) mutatkozott kedvez6 valasz. A korabban alkalmazott kezelésekre nem reagalo, ill. azokkal
szemben intolerans betegek esetében a kedvezd valasz aranya 36% (19/53), illetve 70% (7/10) volt.
Noha a kezelésre nem reagalonak mindsitett 5 beteg esetében a korabban alkalmazott gombaellenes
gyogyszer dozisa kisebb volt az invasiv aspergillosis esetében gyakran hasznalatos adagnal, a
kaszpofungin-terapia soran e betegekben a kezelésre adott kedvez6 valasz aranya hasonléan alakult,
mint a kezelésre nem reagald tobbi beteg esetében (2/5, illetve 17/48). A tiidore lokalizalodo és a
tiidon kiviili betegségben szenvedo betegek esetében a valaszarany 47% (21/45), illetve 28% (5/18)
volt. Nem tiidObetegségben szenvedd betegek esetében a kozponti idegrendszer bizonyos, valoszinii
vagy lehetséges érintettségét mutatd 8 beteg koziil 2 reagalt kedvezden a kezelésre.
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Empirikus kezelés lazas, neutropenids felnott betegekben: Egy klinikai vizsgalat soran 6sszesen 1111,
perzisztald lazban és neutropenidban szenvedo beteget vontak be és kezeltek vagy egy 70 mg-os telitd
dozist kovetden napi egyszeri 50 mg kaszpofunginnal, vagy napi 3,0 mg/kg liposzomalis

amfotericin B-vel. Bevonasi kritérium volt a malignus megbetegedés miatt elvégzett kemoterapia vagy
vérképz Ossejt-transzplantacio, valamint a neutropenia jelenléte (<500 sejt/mm? 96 6ran keresztiil) €s
a 96 dran at vagy annal tovabb adott parenteralis antibakterialis kezelésre nem reagald laz (>38,0°C).
A betegek a neutropenia megsziinte utan legfeljebb 72 d6ran at kaptak a kezelést, maximum 28 napig.
A dokumentaltan gombads fertdzésben szenvedd betegek azonban tovabb is kaphattak a terapiat.
Amennyiben a beteg a készitményt jol toleralta, viszont 5 napos kezelést kdvetden a 14z perzisztalt és
romlott a klinikai allapot, a vizsgalati készitmény ddzisat napi 70 mg kaszpofunginra (a kezelt betegek
13,3%-anal), vagy napi 5,0 mg/kg liposzomalis amfotericin B-re (a kezelt betegek 14,3%-anal)
emelhették. Az dsszességében kedvezd hatas primer hatékonysagi analizisébe (MITT-analizis)

1095 beteget vontak be; ennek soran a kaszpofungin (33,9%) ugyanolyan hatékony volt, mint a
liposzomalis amfotericin B (33,7%) [%-os kiilonbség: 0,2 (95,2% CI -5,6, 6,0)]. Egy 0sszességében
kedvez6 vélasz esetén a kovetkezd 5 kritérium mindegyikének meg kellett felelni: (1) a kiindulaskor
fennalld barmilyen gombas fertdzés kezelése sikeres volt (kaszpofungin: 51,9% [14/27], liposzomalis
amfotericin B: 25,9% [7/27]), (2) a vizsgéalati készitmény adasa alatt, valamint a kezelés befejezését
kovetd 7 napon beliil nem 1épett fel gombas fert6zés (kaszpofungin: 94,8% [527/556], liposzomalis
amfotericin B: 95,5% [515/539]), (3) a beteg tulélte a vizsgalati kezelés befejezését kovetd 7 napot
(kaszpofungin: 92,6% [515/556], liposzomalis amfotericin B: 89,2% [481/539]), (4) a beteget nem
kellett kivonni a vizsgalatbol a gyogyszerrel 6sszefliggd toxicitas vagy a hatas hianya miatt
(kaszpofungin: 89,7% [499/556], liposzomalis amfotericin B: 85,5% [461/539]), valamint (5) a
neutropenia idétartama alatt a 1az megsziint (kaszpofungin: 41,2% [229/556], liposzomalis amfotericin
B: 41,4% [223/539]). Az Aspergillus-fajok altal okozott, a kiindulaskor fennallé gombas fert6zéseknél
megfigyelt valszarany a kaszpofungin esetében 41,7% (5/12), a liposzomalis amfotericin B esetében
8,3% (1/12) volt; ugyanez a Candida-fajok altal okozott gombas fertézéseknél a kaszpofungin
esetében 66,7% (8/12), mig a liposzomalis amfotericin B esetében 41,7% (5/12) volt. A
kaszpofunginnal kezelt csoportba tartozo betegeknél felléptek az alabbi ritka éleszto- és
penészgombak altal okozott fertdzések: Trichosporon-fajok (1), Fusarium-fajok (1), Mucor-fajok (1),
és Rhizopus-fajok (1).

Gyermekek és serdiilék

A kaszpofungin biztonsagossagat és hatasossagat 3 honapos és 17 éves kor kozotti
gyermekgydgyaszati betegekben két prospektiv, multicentrikus klinikai vizsgalatban értékelték. A
vizsgalatok felépitésiiket, valamint a diagnosztikai kritériumokat és a hatasossag értékelésének
kritériumait tekintve hasonloak voltak a feln6tt betegeken végzett vonatkozo vizsgalatokhoz

(lasd 5.1 pont).

Az elso vizsgalat, melybe 82, 2 és 17 éves kor kdzotti beteget vontak be, egy randomizalt, kettds-vak
vizsgalat volt, melynek sordn a kaszpofungint (az 1. napon adott [€s a napi 70 mg-ot nem meghaladd]
70 mg/m? telitd dozist kdvetden naponta egyszer 50 mg/m?iv.) liposzomalis amfotericin B-vel
(naponta 3 mg/kg iv.) hasonlitottak 6ssze 2:1 kezelési rend szerint (56 beteg kapott kaszpofungint,

26 liposzomalis amfotericin B-t) perzisztald 1azban és neutropenidban szenved6 gyermekgyogyaszati
betegek empirikus kezelése soran. A kockézati csoportok szerint kiigazitott 6sszesitett siker arany a
MITT-analizis eredményei alapjan a kovetkezod volt: 46,6% (26/56) a kaszpofungin és 32,2% (8/25) a
liposzomalis amfotericin B esetében.

A masodik vizsgalat prospektiv, nyilt cimkés, nem 6sszehasonlitd vizsgalat volt, mely
gyermekgydgyaszati betegeknél (6 honapos és 17 éves kor kozott) értékelte a kaszpofungin
biztonsagossagat és hatdsossagat invasiv candidiasisban, esophagealis candidiasisban és (ment6
terapiaként) invasiv aspergillosisban. Negyvenkilenc beteg vett részt és kapott (az 1. napon adott [és a
napi 70 mg-ot nem meghalado] 70 mg/m? telit dozist kovetden naponta egyszer 50 mg/m?iv.)
kaszpofungint, akik koziil 48-at vontak be a MITT-analizisbe. Ezen betegek koziil 37 szenvedett
invasiv candidiasisban, 10 invasiv aspergillosisban és 1 betegnek volt esophagealis candidiasisa. A
kaszpofunginnal végzett terapia végén az indikacid szerinti kedvezo valaszok ardnya az MITT -analizis
alapjan a kovetkezo volt: 81% (30/37) invasiv candidiasisban, 50% (5/10) invasiv aspergillosisban és
100% (1/1) esophagealis candidiasisban.
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Egy kett6s vak, randomizalt (2:1), komparator-kontrollos vizsgalatban (tenyésztéssel igazolt) invasiv
candidiasisban szenvedd ujsziilotteknél és 3 honapnal fiatalabb csecsemdknél értékelték a
kaszpofungin (2 mg/ttkg/nap intravénasan, 2 dra alatt beadva) biztonsagossagat, toleralhatosagat és
hatasossagat az amfotericin B deoxikolattal (1 mg/ttkg/nap) 6sszehasonlitva. A vizsgalatban részt
vevOk alacsony szdma miatt a vizsgalat id6 el6tt befejezddott, és csak 51 beteget randomizaltak. A
gombabetegségektol mentes tuléld betegek aranya a terapiat koveto 2. héten hasonld volt a
kaszpofungin kezelési csoportban (71,0%) és az amfotericin B deoxikolat csoportban (68,8%). Ezen
vizsgalat alapjan nem adhat6 az adagoléasra vonatkozo ajanlas ujsziilottek és csecsemok esetében.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Eloszlas

A kaszpofungin nagymértékben kotddik az albuminhoz. A kaszpofungin plazmaban levd, nem kotott
frakcidja 3,5% (egészséges onkéntesekben) és 7,6% (invasiv candidiasisban szenveddknél) kozott
valtozik. A kaszpofungin plazmabeli farmakokinetikajaban a megoszlas jatssza a legfontosabb
szerepet, és e 1épés hatarozza meg a folyamat sebességét mind az alfa-, mind a béta-diszpozicid
fazisaban. A szoveti szint a beadas utan 1,5-2 nappal érte el a csticsot, amikor a beadott dozis 92%-a
eloszlott a szovetekben. A szovetek altal felvett kaszpofunginnak valoészintileg csak egy kis frakcidja
keriil vissza kés6bb a plazmaba az anyavegyiilet formajaban. Ezért az eliminacio megoszlasi
egyensuly hidnyaban is megtorténik, és jelenleg lehetetlen pontosan megbecsiilni a kaszpofungin
tényleges eloszlasi térfogatat.

Biotranszformacid

A kaszpofungin spontan lebomlik egy nyilt gytiriis vegyiiletté. Tovabbi metabolizmusa peptid-
hidrolizis és N-acetilez6dés révén zajlik. A kaszpofungin nyilt gytiriis vegyiiletté torténd lebomlasa
soran képzddo két koztes termék kovalens kotési addicios vegyiileteket hoz 1étre a plazmafehérjékkel,
minek eredményeképpen a plazmafehérjékhez vald alacsony szintii irreverzibilis kotédés jon 1étre.

In vitro vizsgalatok eredményei szerint a kaszpofungin nem gatolja az 1A2, 2A6, 2C9, 2C19, 2D6
vagy 3A4 citokrom P450 enzimeket. Klinikai vizsgalatokban a kaszpofungin nem indukalta és nem
gatolta mas gyogyszerek CYP3A4 metabolizmusat. A kaszpofungin nem szubsztratja a
P-glikoproteinnek, és gyenge szubsztratja a citokrom P450 enzimeknek.

Eliminacio

A kaszpofungin lassan eliminalodik a plazmabol, clearance-értéke 10-12 ml/perc. A kaszpofungin
plazmabeli koncentracidja egyetlen 1 oras intravénas infuzidt kovetden polifazisos médon csdkken.
Kozvetleniil az infizié utan egy rovid alfa-fazisra keriil sor, melyet egy béta-fazis kovet 9-11 dras
felezési idovel. Egy tovabbi gamma-fazis is lejatszodik, 45 oras felezési idével. A gyogyszer
plazmabdl valé eltdvozasat befolyasold legfontosabb mechanizmus az eloszlas, nem pedig a kitirtilés
vagy a biotranszformacio.

A radioaktiv izotoppal jelolt dozis mintegy 75%-a volt visszanyerhetd 27 nap alatt: 41% a vizeletbol,
34% pedig a székletbdl. A beadas utani els6 30 draban a kaszpofungin kiiiriilése vagy
biotranszformacidja csekély mértékii. A kitiriilés lasst, és a radioaktivitas terminalis felezési ideje
12-15 nap volt. A kaszpofungin kis mennyisége (a beadott dozis mintegy 1,4%-a) iiriil ki valtozatlan
formaban a vizelettel.

A kaszpofungin mérsékelt nem-lineéris farmakokinetikat mutat: akkumulécidja a dozis emelésével
parhuzamosan fokozddik, és tobb ddzisban torténd adast kdvetden az egyenstlyi allapot eléréséhez
sziikséges id6 dozisfliggést mutat.

Kiilonleges betegcsoportok

Vesekarosodasban ¢és enyhe majkarosodasban szenvedd felnétt betegeknél, néknél és idos
személyeknél fokozott kaszpofungin-expoziciot allapitottak meg. A novekedés altalaban szerény
mértéki volt, és annak mértéke nem indokolta a dozis korrekcidjat. Kozépsilyos majkarosodasban
szenvedd vagy nagyobb teststlyl felndtt betegeknél a dozis korrekcidjara lehet sziikség (1asd lent).
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Testsuly: Candidiasisban szenvedd felnétt betegek populacios farmakokinetikai elemzése soran azt
talaltak, hogy a testsuly befolyasolja a kaszpofungin farmakokinetikajat. A plazmakoncentraciok a
teststily novekedésével parhuzamosan csokkennek. Egy 80 ttkg-os feln6tt betegben az atlagos
expozicio a becslések szerint 23%-kal kisebb, mint egy 60 ttkg-os felnétt beteg esetében

(lasd 4.2 pont).

Mjjkarosodas: Enyhe, ill kozépstilyos majkarosodasban szenvedo felndtt betegekben az AUC mintegy
20%-kal, illetve 75%-kal nd. Stilyos majkarosodasban szenvedd felndtt betegekre vagy barmilyen
fokt majkarosodasban szenvedd gyermekgydgyaszati betegekre vonatkozdan nincs klinikai
tapasztalat. Egy tobbadagos vizsgalatban kdzépsulyos majkarosodasban szenvedo felnott betegek
esetén a napi adag 35 mg-ra vald csdkkentése eredményezett hasonlo AUC-t, mint amilyet a szokéasos
adagolasban részesiild, normalis majmikodési felndtt betegekben kaptak (lasd 4.2 pont).

Vesekarosodas: Egy egyszeri 70 mg-os dozisokkal végzett klinikai vizsgéalatban a kaszpofungin
farmakokinetikéja hasonld volt az enyhe vesekarosodasban szenvedd felnott onkéntesekben
(kreatinin-clearance 50-80 ml/perc) és a kontroll személyekben. A kozépsulyos

(kreatinin-clearance 31-49 ml/perc), az eldrehaladott (kreatinin-clearance 5-30 ml/perc) és a
végstadium (kreatinin-clearance < 10 ml/perc és dializisre szoruld) vesekarosodas az egy doézisban
torténd adast kovetden mérsékelten novelte a kaszpofungin plazmakoncentracioit (szélséértékek:
30-49% az AUC-ben kifejezve). Az 50 mg kaszpofungint naponta t6bb adagban kapo, invasiv
candidiasisban, oesophagus candidiasisban, vagy invasiv aspergillosisban szenvedd felnétt betegekben
azonban az enyhétdl az elérehaladott vesekarosodas nem gyakorolt szignifikans hatast a kaszpofungin

s

kaszpofungin nem dializalhatd, igy hemodializist kovetéen nincs sziikség kiegészitd dozisok adasara.

Nem: A kaszpofungin plazmabeli koncentracioi nékben atlagosan 17-38%-kal voltak magasabbak,
mint férfiakban.

Idések: Idos férfiakban az AUC (28%-0s) €s a Caan (32%-0s) mérsékelt emelkedése volt
megfigyelhetd a fiatal férfiakhoz viszonyitva. Empirikusan kezelt, illetve invasiv candidiasisban
szenvedo betegek esetén az életkornak hasonl6an mérsékelt hatasa volt megfigyelheto az idds
betegekben a fiatalabbakhoz képest.

Rassz: A betegekre vonatkoz6 farmakokinetikai adatok nem jeleztek klinikailag szignifikdns mértéki
kiilonbségeket a kaszpofungin farmakokinetikdjaban kaukazusi, feketebort, hispan és mesztic
emberek kozott.

Gyermekek és serdiilok:

Azon serdiil6knél (12-17 éves korig), akik napi 50 mg/m? (maximum napi 70 mg) kaszpofungint
kaptak, a kaszpofungin plazma AUC..4n értéke altaldban 6sszehasonlithatd volt a napi 50 mg
kaszpofungint kapo felndtteknél megfigyelttel. Minden serdiilé naponta 50 mg-ot meghalad6 adagokat
kapott, valojaban pedig a 8-bol 6-an a napi 70 mg maximalis adagot kaptak. A kaszpofungin
plazmakoncentracioi ezekben a serdiilékben csokkentek voltak a serdiiloknek leggyakrabban adott,
napi 70 mg-os adagot kap¢ felndttekhez viszonyitva.

Azon gyermekeknél (2-11 éves korig), akik napi 50 mg/m? (maximum napi 70 mg) kaszpofungint
kaptak, a kaszpofungin plazma AUC..4n értéke a tobbszords adagokat kovetden dsszehasonlithatd volt
a napi 50 mg kaszpofungint kapo felnétteknél megfigyelttel.

Azon kisgyermekeknél és csecsemdknél (12-23 honapos korig), akik napi 50 mg/m? (maximum napi
70 mg) kaszpofungint kaptak, a kaszpofungin plazma AUCy..4 értéke a tobbszoros adagokat kovetden
osszehasonlithato volt a napi 50 mg kaszpofungint kap6 felndtteknél és az 50 mg/m? napi adagot kapo
1d6sebb gyermekeknél (2-11 éves korig) megfigyelttel.

Osszességében véve, 3-10 honapos kort betegek esetében a rendelkezésre 4116 farmakokinetikai,
hatdsossagi €s biztonsagossagi adatok korlatozottak. Egy 50 mg/m? napi adagot kapd, 10 honapos

15



gyermek farmakokinetikai adatai 4ltal jelzett AUCo.4n €rték az 50 mg/m?>-t kapd id6sebb
gyermekeknél és az 50 mg-ot kapd felnotteknél megfigyelttel azonos tartomanyban helyezkedett el,
mig egy 50 mg/m>-t kapo, 6 hdnapos gyermeknél az AUCy.o4n érték kissé magasabb volt.

Napi 25 mg/m? (a 2,1 mg/kg atlagos napi dozisnak megfeleld) kaszpofungint kapo jsziilstteknél és
csecsemoknél (3 honaposnal fiatalabb kor) a tobbszords adagokat kdvetd kaszpofungin
csucskoncentracio (Cin) és kaszpofungin platokoncentracié (Caan) 6sszehasonlithato volt a napi 50 mg
kaszpofungint kapo felndtteknél megfigyelttel. Az 1. napon ezeknél az jsziil6tteknél és csecsemOknél
a Cin értéke a felnottekével 9sszehasonlithato volt és a Caan kissé megemelkedett (36%).
Mindazonaltal variabilitas mutatkozott mind a C; 1, (a 4. napon a geometriai atlag 11,73 pg/ml volt a
2,63-22,05 pg/ml-es tartomanyban), mind a Co41, (2 4. napon a geometriai atlag 3,55 pg/ml volt a
0,13-7,17 pg/ml-es tartomanyban) értékekben. AUCoo4n méréseket e vizsgalatban a szérvanyos
plazma-mintavétel miatt nem végeztek. Megemlitendd, hogy a kaszpofungin hatasossagat és
biztonsagossagat ujsziilottekkel és 3 honapos kor alatti csecsemodkkel foglalkozo prospektiv klinikai
vizsgalatok soran nem tanulmanyoztak kielégitd mértékben.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Patkanyokon és majmokon végzett ismételt dozisu, 7-8 mg/ttkg-os intravénasan beadott dozisokkal
végzett toxicitasi vizsgalatok sordn patkanyokban és majmokban az injekcid helyén kialakult
reakciokat, patkdnyokban hisztamin-felszabadulasra utald jeleket, majmokban pedig a méjra irdnyulo
mellékhatasokra utalé bizonyitékokat allapitottak meg. Patkanyokban végzett embrio-toxikologiai
vizsgalatok kimutattak, hogy az 5 mg/ttkg-os dézisban adott kaszpofungin vemhes patkanyokban a
magzatok stulyanak csokkenését, valamint a csigolyék, a szegycsont és a koponyacsont tokéletlen
csontosodasanak incidencidjat novelte, az anyara gyakorolt mellékhatasok, példaul hisztamin-
felszabadulésra utalo tiinetek mellett. A nyaki bordak incidenciajanak ndvekedése is megfigyelhetd
volt. In vitro vizsgalatokban, valamint az in vivo egércsontveld kromoszomalis tesztben a
kaszpofungin nem mutatott genotoxikus hatast. A rakkeltd hatas értékelésére allatokon nem végeztek
hosszu tavua vizsgalatokat. A kaszpofungin vonatkozasaban him és ndstény patkanyokban napi
legfeljebb 5 mg/kg ddzis mellett nem mutatkozott a termékenységre gyakorolt hatés.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Szacharéz

Mannit (E421)

Tomény ecetsav

Néatrium-hidroxid (a pH beallitasahoz)

6.2 Inkompatibilitasok

A gyogyszert ne keverjiik gliikoztartalmu olddszerekkel, mivel a CANCIDAS gliikoztartalmu
oldészerekben nem stabil. Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverheté mas
gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznilhatésagi idotartam

2¢év

Az elkészitett koncentratumot azonnal fel kell hasznalni. A stabilitasi adatok szerint az oldatos
infuzidhoz val6 koncentratum maximum 24 6ran at tarolhatd, ha az injekcids tiveget 25°C-os vagy

annal alacsonyabb homérsékleten tartjak, és injekcidhoz vald vizben oldjak fel.

A higitott infizios oldatot azonnal fel kell hasznalni. A stabilitasi adatok szerint a készitményt 24 o6ran
belill fel lehet hasznalni, ha azt 25°C-os vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten taroljak, vagy 48 oran
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beliil, ha az intravénas infiziés zsakot (palackot) hiitve (2-8°C homérsékleten) taroljak és 9 mg/ml
(0,9%-0s), 4,5 mg/ml (0,45%-0s) vagy 2,25 mg/ml (0,225%-0s) koncentracidju, infuzidkészitésre
szolgald natrium-klorid oldattal vagy Ringer-laktat oldattal higitjak.

A CANCIDAS tartdsitoszereket nem tartalmaz. Mikrobioldgiai megfontolasok alapjan a készitményt
azonnal fel kell hasznalni. Ha azt nem hasznéljak fel azonnal, a felhasznalast megeldz6 tarolasi idokeért
¢és koriilményekért a felhasznald a felelds, és az altalaban nem haladhatja meg a 24 orat 2-8°C
hémérsékleten, hacsak a feloldas és a higitds nem ellendrzott, validalt aszeptikus koriilmények kozott
tortént.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Felbontatlan injekcids tivegek: hiitészekrényben (2°C - 8°C) tarolando.

A gyogyszer feloldas €s higitas utani tarolasara vonatkozo eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kkiszerelése

CANCIDAS 50 mg por oldatos infuziéhoz vald koncentratumhoz

10 ml-es, I-es tipusu injekcids iiveg, sziirke butil-dugoval és milanyag zarokupakkal lezarva, valamint
voros aluminiumszalaggal ellatva.

CANCIDAS 70 mg por oldatos infziéhoz valé koncentratumhoz
10 ml-es, I-es tipusu injekcids iiveg, sziirke butil-dugoval és milanyag zarokupakkal lezarva, valamint
narancssarga aluminiumszalaggal ellatva.

1 injekcids tiveget tartalmazo csomagokban keriil forgalomba.

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

A CANCIDAS feloldasa

NE HASZNALJON GLUKOZT TARTALMAZO OLDOSZERT, mivel a CANCIDAS gliik6zt
tartalmazo oldoszerben nem stabil. A CANCIDAS-T MAS GYOGYSZEREKKEL NE KEVERJE, ES
INFUZIOBAN NE ADJA EGYUTT, mivel nem 4llnak rendelkezésre adatok a CANCIDAS més
intravénas anyagokkal, adalékanyagokkal vagy gyogyszerekkel vald dsszeférhetéségérol. Az infuzios
oldatot vizualisan ellendrizziik, hogy nem tartalmaz-e lebeg6 részecskéket vagy elszinezodést.

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozoé elbirasok szerint kell végrehajtani.

CANCIDAS 50 mg por oldatos infuziohoz valéo koncentratumhoz

HASZNALATI UTASITAS FELNOTT BETEGEK RESZERE

1. 1épés: A hagyomanyos injekcios iivegek tartalmanak feloldasa

A por feloldasahoz egy ideig tartsuk az injekcios tiveget szobahdmérsékleten, és aszeptikus
koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekciohoz vald vizet. Az injekcids tivegekben elkészitett
oldat koncentracidja 5,2 mg/ml lesz.

A fehér-csaknem fehér szinii, tomor liofilizalt por teljes mértékben feloldddik. Keverjiik kiméletesen
mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk. A feloldast kdvetden nyert oldatot vizualisan ellendrizni
kell, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinezddést. A feloldast kdvetden nyert oldat
maximum 25°C-on, legfeljebb 24 6ran at tarolhato.
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2. 1épés: Az elkészitett CANCIDAS hozzaadasa a betegeknek adand6 infuzios oldathoz

A kész infuzids oldat készitéséhez hasznalhat6 oldoszerek: natrium-klorid oldatos injekcid vagy
Ringer-laktat oldat. Az infuzids oldatot ugy készitik, hogy egy 250 ml-es infuzios zsak vagy iiveg
tartalmahoz aszeptikus koriilmények kdzott hozzaadjak a feloldott koncentratum megfeleld
mennyiségét (ahogyan azt az alabbi tdblazat mutatja). Ha ez orvosilag indokolt, a napi 50 mg-os vagy
35 mg-os adagok esetében csokkentett térfogat (100 ml-es) infuzidk is hasznalhatok. Ne hasznaljuk
fel az oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

AZ INFUZIOS OLDAT ELKESZITESE FELNOTTEK RESZERE

Az intravénas zsakba | Standard készitmény | Csokkentett térfogati
vagy iivegbe atvitelre | (250 ml-hez infazio

ADAG* keriild elkészitett hozzéadott, elkészitett | (100 ml-hez
CANCIDAS térfogata | CANCIDAS) végso hozzaadott, elkészitett

koncentracidja CANCIDAS) végso
koncentracidja

50 mg 10 ml 0,20 mg/ml -

50 mg csokkent

térfogatnal 10 ml - 0,47 mg/ml

35 mg kozepesen

sﬁly9s majkarosodas 7 ml 0,14 mg/ml )

esetén (egy S0 mg-os

injekcios iivegbdl)

35 mg kdzepesen

sulyos méjkarosodas

esetén (egy 50 mg-os 7 ml - 0,34 mg/ml

injekcios iivegbol)

csokkentett térfogatnal

* Minden injekcios iiveg tartalmanak feloldasahoz 10,5 ml-t kell hasznalni
HASZNALATI UTASITAS GYERMEKGYOGYASZATI BETEGEK RESZERE

A testfelszin teriiletének (Body Surface Area, BSA) kiszamitdsa gyermekgyogydszati adagoldshoz
Az infuzid elkészitése elott a kovetkezd képlet segitségével (Mosteller-képlet) szamoljuk ki a beteg
testfelszinének (BSA) teriiletét:

BSA (m?) = \/Magassag(cm) x Testsuly (kg)

3600

A 70 mg/m’ infizio elkészitése 3 hénaposndl idésebb gyermekgydgydszati betegek részére (50 mg-os

injekcios iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyogyaszati betegnél alkalmazando tényleges telité dozist a beteg
(fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke €s a kovetkezo egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 70 mg/m? = Telit6 dozis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatdl, az 1. napon a maximalis telité dozis nem haladhatja
meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehiitott CANCIDAS injekcios iiveget szobahdmérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz valod vizet.? Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhatd 25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten.® Az
injekciods tivegben igy elkészitett kaszpofungin végso koncentracidja 5,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt telit6é dozisnak megfelel6 mennyiségii gyogyszert az
injekcios livegbdl. Aszeptikus koriilmények kozott adjuk hozza a feloldott CANCIDAS ezen
mennyiségét (ml)¢ egy 250 ml 0,9%-o0s, 0,45%-0s, vagy 0,225%-os natrium-klorid oldatot vagy
Ringer-laktat oldatot tartalmazé IV-zsdkhoz (vagy tiveghez). Ha sziikséges, a feloldott
CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-os, 0,45%-0s vagy 0,225%-os, csokkentett térfogata
natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy, hogy a 0,5 mg/ml
végso koncentraciot ne 1épjiik tal. Ezt az infuzids oldatot 24 6ran beliil fel kell hasznalni, ha azt
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25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten taroljak, vagy 48 oran belill fel kell hasznalni,
ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti homérsékleten.

Az 50 mg/m’ infuzié elkészitése 3 honaposndl iddsebb gyermekgyigydszati betegek részére

(50 mg-os injekcios iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyogyaszati betegnél alkalmazando tényleges napi fenntarté dozist a
beteg (fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke €s a kovetkezd egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 50 mg/m? = Napi fenntart6 dozis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatol, a napi fenntarté dozis nem haladhatja meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehtitott CANCIDAS injekcids tiveget szobahémérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz valo vizet.? Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten.® Az
injekcios livegben igy elkészitett kaszpofungin végsé koncentracioja 5,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt napi fenntarté dézisnak megfelelé mennyiségii
gyogyszert az injekcids tivegb6l. Aszeptikus koriilmények kozott adjuk hozza a feloldott
CANCIDAS ezen mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-os, 0,45%-0s, vagy 0,225%-0s
natrium-klorid oldatot vagy Ringer-laktat oldatot tartalmazé IV-zsakhoz (vagy liveghez). Ha
sziikséges, a feloldott CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-o0s, 0,45%-o0s vagy 0,225%-o0s,
csokkentett térfogati natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy,
hogy a 0,5 mg/ml végs6 koncentraciot ne 1épjiik tal. Ezt az infGzids oldatot 24 oran beliil fel kell
hasznalni, ha azt 25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten taroljak, vagy 48 déran beliil
fel kell hasznalni, ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti hdmérsékleten.

Az elkészitésre vonatkozo megjegyzések:

a. A fehér-vagy csaknem fehér szinii, tomor liofilizalt por teljes mértékben feloldodik.
Kiméletesen kell keverni mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk.

b. A feloldott oldatot vizualisan ellendrizni kell a feloldas soran és az infiizié alkalmazasat
megel6zden, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinezOdést. Ne hasznaljuk fel az
oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

c. A CANCIDAS kiszerelése biztositja, hogy 10 ml felszivasakor az oldat a cimkén feltlintetett
teljes adagot (50 mg) tartalmazza.

CANCIDAS 70 mg por oldatos infuziohoz valo koncentratumhoz

HASZNALATI UTASITAS FELNOTT BETEGEK RESZERE

1. 1épés: A hagyomanyos injekcids iivegek tartalmanak feloldasa

A por feloldasahoz egy ideig tartsuk az injekcios tiveget szobahdmérsékleten, és aszeptikus
kortlmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz valé vizet. Az injekcios tivegekben elkészitett
oldat koncentracioja 7,2 mg/ml lesz.

A fehér-csaknem fehér szini, tomor liofilizalt por teljes mértékben feloldodik. Keverjiik kiméletesen
mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk. A feloldast kovetéen nyert oldatot vizualisan ellendrizni
kell, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinezddést. A feloldast kovetden nyert oldat
maximum 25°C-on, legfeljebb 24 6ran at tarolhato.

2. 1épés: Az elkészitett CANCIDAS hozziadasa a betegeknek adandé infuzios oldathoz

A kész infuzios oldat készitéséhez hasznalhatd oldoszerek: natrium-klorid oldatos injekcid vagy
Ringer-laktat oldat. Az infuzids oldatot tigy készitik, hogy egy 250 ml-es infuzios zsak vagy tiveg
tartalmahoz aszeptikus koriilmények kozott hozzaadjak a feloldott koncentratum megfeleld
mennyiségét (ahogyan azt az alabbi tablazat mutatja). Ha ez orvosilag indokolt, a napi 50 mg-os vagy
35 mg-os adagok esetében csdkkentett térfogatt (100 ml-es) infuziok is hasznalhatok. Ne hasznaljuk
fel az oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.
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AZ INFUZIOS OLDAT ELKESZITESE FELNOTTEK RESZERE

Az intravénas zsakba | Standard készitmény | Csokkentett térfogatu
vagy iivegbe atvitelre | (250 ml-hez infazié

ADAG keriild elkészitett hozzaadott, elkészitett | (100 ml-hez
CANCIDAS térfogata | CANCIDAS) végso hozzaadott, elkészitett

koncentracidja CANCIDAS) végso
koncentracidja

70 mg 10 ml 0,28 mg/ml Nem javasolt

70 e (ket 50 e 14 ml 0,28 mg/ml Nem javasolt

injekcios iivegbol)

35 mg kozepesen

lelggs Eggjy k%olssgfs 5ml 0,14 mg/ml 0,34 mg/ml

injekcios livegbol)

" Minden injekcids iiveg tartalmanak feloldasdhoz 10,5 ml-t kell hasznélni.
**Amennyiben nem 4ll rendelkezésre 70 mg-os injekcids iiveg, a 70 mg-os adag két 50 mg-os
injekciods liveg felhasznalasaval is elkészithetd.

HASZNALATI UTASITAS GYERMEKGYOGYASZATI BETEGEK RESZERE

A testfelszin teriiletének (Body Surface Area, BSA) kiszamitdsa gyermekgydgydszati adagoldshoz
Az infuzi6 elkészitése elott a kovetkezo képlet segitségével (Mosteller-képlet) szamoljuk ki a beteg
testfelszinének (BSA) teriiletét:

Magassag(cm) x Testsuly (kg)

3600

A 70 mg/m’ infuzié elkészitése 3 honaposndl iddsebb gyermekgydogydszati betegek részére (70 mg-os

injekcios iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyogyaszati betegnél alkalmazando tényleges telit dozist a beteg
(fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke €s a kovetkezo egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 70 mg/m? = Telit6 dozis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatol, az 1. napon a maximalis telité dozis nem haladhatja
meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehtitott CANCIDAS injekcios tiveget szobahémérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekciohoz vald vizet.* Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten.® Az
injekcios tivegben igy elkészitett kaszpofungin végsé koncentracidja 7,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt telit dozisnak megfeleld mennyiségii gyogyszert az
injekcios livegbol. Aszeptikus koriilmények kozott adjuk hozza a feloldott CANCIDAS ezen
mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-o0s, 0,45%-0s, vagy 0,225%-0s natrium-klorid oldatot vagy
Ringer-laktat oldatot tartalmaz6 1V-zsdkhoz (vagy tiveghez). Ha sziikséges, a feloldott
CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-os, 0,45%-0s vagy 0,225%-os, csokkentett térfogata
natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy, hogy a 0,5 mg/ml
végso koncentraciot ne 1épjiik tal. Ezt az infizids oldatot 24 6ran beliil fel kell hasznalni, ha azt
25°C-on vagy annal alacsonyabb homérsékleten taroljak, vagy 48 oran beliil fel kell hasznalni,
ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti hdmérsékleten.

BSA (m®) =

Az 50 mg/m’ infiizio elkészitése 3 honaposndl idGsebb gyermekgyégydszati betegek részére
(70 mg-os injekcids iiveget haszndlva)
1. Hatarozzuk meg a gyermekgyogyaszati betegnél alkalmazandé tényleges napi fenntarté dozist a
beteg (fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke €s a kovetkezd egyenlet segitségével:
BSA (m?) x 50 mg/m? = Napi fenntarté dozis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatol, a napi fenntartd dézis nem haladhatja meg a 70 mg-ot.
2. Helyezziik a lehtitott CANCIDAS injekcids iiveget szobahémérsékletre.

20




Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz valod vizet.? Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten.® Az
injekcids tivegben igy elkészitett kaszpofungin végsd koncentracidja 7,2 mg/ml lesz.

Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt napi fenntarté dozisnak megfelelé mennyiségii
gyogyszert az injekcios livegbol. Aszeptikus koriilmények kdzott adjuk hozza a feloldott
CANCIDAS ezen mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-os, 0,45%-0s, vagy 0,225%-0s
natrium-klorid oldatot vagy Ringer-laktat oldatot tartalmazé IV-zsdkhoz (vagy tiveghez). Ha
sziikséges, a feloldott CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-o0s, 0,45%-o0s vagy 0,225%-o0s,
csokkentett térfogatt natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy,
hogy a 0,5 mg/ml végs6 koncentraciot ne 1épjiik tal. Ezt az infizids oldatot 24 6ran beliil fel kell
hasznalni, ha azt 25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten taroljak, vagy 48 éran beliil
fel kell hasznalni, ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti hdmérsékleten.

Az elkészitésre vonatkozo megjegyzések:

a. A fehér-vagy csaknem fehér szinti, tomor liofilizalt por teljes mértékben feloldddik.
Kiméletesen kell keverni mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk.

b. A feloldott oldatot vizualisan ellendrizni kell a feloldas soran és az infiizi6 alkalmazasat
megeldzden, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinezodést. Ne hasznaljuk fel az
oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

c. A CANCIDAS kiszerelése biztositja, hogy 10 ml felszivasakor az oldat a cimkén feltiintetett
teljes adagot (70 mg) tartalmazza.

7.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39
2031 BN Haarlem
Hollandia

8.

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/01/196/001
EU/1/01/196/003

9.

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2001. oktober 24.
A forgalomba hozatali engedé€ly legutobbi megujitasanak datuma: 2011. szeptember 7.

10.

A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.cu) talalhato.
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http://www.ema.europa.eu)

II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd(k) neve és cime

Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Hollandia

vagy
FAREVA Mirabel, Route de Marsat-Riom, 63963 Clermont-Ferrand Cedex 9, Franciaorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajékoztatojanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Idészakos gyogyszerbiztonsagi 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 megfeleléen kell benyujtani.

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

o 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, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:

o ha az Eurdpai Gydgyszerligynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, féként azt kovetéen, hogy olyan uj
informacid érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyulo) Gjabb,
meghatarozé eredmények sziiletnek.

23



III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. AGYOGYSZERNEVE

CANCIDAS 50 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz
kaszpofungin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy injekcids tiveg 50 mg kaszpofungint tartalmaz.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szacharézt, mannitot (E421), tomény ecetsavat és natrium-hidroxidot tartalmaz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

1 injekcios tiveg

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

Oldast és higitast kovetden intravénas alkalmazasra.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

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

A gydgyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/01/196/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkéddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

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

CANCIDAS 50 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz
kaszpofungin
Intravénas alkalmazasra iv.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

‘ 5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

| 6.  EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. AGYOGYSZERNEVE

CANCIDAS 70 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz
kaszpofungin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Egy injekcids tiveg 70 mg kaszpofungint tartalmaz.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Szacharézt, mannitot (E421), tomény ecetsavat és natrium-hidroxidot tartalmaz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

1 injekcios tiveg

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

Oldast és higitast kovetden intravénas alkalmazasra.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

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

A gydgyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/01/196/003

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkéddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

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

CANCIDAS 70 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz
kaszpofungin
Intravénas alkalmazasra iv.

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

‘ 5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

| 6.  EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznal6 szamara

Cancidas 50 mg por oldatos infaziéhoz valé koncentratumhoz
Cancidas 70 mg por oldatos infuziéhoz valé koncentratumhoz
kaszpofungin

Miel6tt Onnek vagy gyermekének beadjak ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi
betegtajékoztatot, mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

o Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

o Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, a gondozasat végzd egészségiigyi
szakemberhez vagy gyogyszerészéhez.

o Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, a gondozasat

végzO egészségiigyi szakembert vagy gydgyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Cancidas és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivaldk, mieldtt beadjak Onnek a Cancidas-t

Hogyan kell alkalmazni a Cancidas-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Cancidas-t tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informacidk

Sk L=

1. Milyen tipusu gyogyszer a Cancidas és milyen betegségek esetén alkalmazhaté?

Milyen tipusu gyogyszer a Cancidas
A Cancidas a kaszpofungin nevii gyogyszert tartalmazza. Ez a gombaellenes gyogyszerek csoportjaba
tartozik.

Milyen betegségek esetén alkalmazhaté a Cancidas

A Cancidas az alabbi fert6zések kezelésére alkalmazhatd gyermekeknél, serdiiloknél és felnotteknél:

o a beteg szdveteinek vagy szerveinek stlyos gombas fertézése (melyet ,,invaziv kandidiazis”-nak
neveznek). Ezt a fert6zést a Candida nevii (¢élesztd)gomba sejtjei okozzak.

Azok kozott, akik megkaphatjak ezt a fajta fertdzést, lehetnek olyan emberek, akik nemrégiben
mitéten estek at vagy gyenge az immunrendszeriik. Az ilyen tipust fert6zés leggyakoribb jelei
az antibiotikumokra nem reagalo 14z és hidegrazas.

o a beteg orraban, arciiregeiben vagy tiidejében fellépé gombas fert6zések (melyeket ,,invaziv
aszpergillozis”-nak neveznek), ha egyéb gombaellenes kezelések hatastalanok voltak vagy
mellékhatasokat okoztak. Ezt a fert6zést az Aspergillus-nak nevezett penészgomba okozza.
Azok kozott, akik megkaphatjak ezt a fajta fertdzést, lehetnek olyan emberek, akik
kemoterapias kezelésben részestilnek, szervtranszplantacion estek at és akiknek gyenge az
immunrendszeriik.

. gyanithatdan gombas fert6zések, amennyiben a beteg lazas ¢s alacsony a fehérvérsejtszama,
melyek antibiotikum-kezelés hatdsara nem javulnak. A gombaés fertdzés kockazatanak kitett
emberek azok, akik nemrégiben mitéten estek at vagy gyenge az immunrendszeriik.

Hogyan fejti ki hatasat a Cancidas

A Cancidas meggyengiti a gombasejteket és megakadalyozza, hogy a gomba megfeleléen ndvekedjen.
Ez megakadalyozza a fert6zés terjedését és eldsegiti, hogy a szervezet természetes védekezOképessége
altal teljesen lekiizdje a fert6zést.
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2. Tudnivalék, mielétt beadjak Onnek a Cancidas-t
Ne alkalmazza a Cancidas-t

o ha allergias a kaszpofunginra, vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb osszetevajére.
Ha nem biztos benne, beszéljen kezeldorvosaval, a gondozasat végzd egészségligyi szakemberrel vagy
gyogyszerészével, miel6tt megkapja ezt a gydgyszert.

Figyelmeztetések és dvintézkedések
A Cancidas alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval, a gondozasat végzo egészségligyi
szakemberrel vagy gyogyszerészével, ha:

o allergias barmilyen egyéb gydgyszerre.

o ha majbetegségben szenved vagy kordbban szenvedett — a gyogyszer modositott adagjara lehet
sziiksége.

o ha mar ciklosporint szed (az atiiltetett szerv kilokédésének megakadalyozasara vagy az

immunrendszer gyengitésére alkalmazzak) — mivel lehetséges, hogy kezel6orvosanak kiegészito
vérvizsgalatokat kell kérnie az On kezelésének ideje alatt.
o ha barmilyen egyéb egészségiigyi problémaja van vagy volt korabban.

Ha a fentiek koziil bormelyik vonatkozik Onre (vagy On nem biztos benne), a Cancidas alkalmazasa
el6tt beszéljen kezelGorvosaval, a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel vagy
gyogyszerészével.

A Cancidas sulyos, borrel kapcsolatos mellékhatasokat is okozhat, mint pl. a Stevens—Johnson
szindréma (SJS) és a toxikus epidermalis nekrolizis (TEN).

Egyéb gyogyszerek és a Cancidas

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat, a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert vagy
gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.
Ez vonatkozik a vény nélkiil kaphatd készitményekre, ideértve a gyogynovény-készitményeket is. Erre
azért van szilkség, mert a Cancidas befolyasolhatja néhany egyéb gyogyszer hatasat és néhany egyéb
gyogyszer befolyasolhatja a Cancidas hatasat.

Téjékoztassa kezeldorvosat, a gondozasat végzd egészségiigyi szakembert vagy gyogyszerészét, ha On
az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi:

o ciklosporin vagy takrolimusz (az atiiltetett szerv kilokodésének megakadalyozasara vagy az
immunrendszer gyengitésére alkalmazzak), mivel lehetséges, hogy kezelGorvosanak kiegészitd
vérvizsgalatokat kell kérnie az On kezelésének ideje alatt

egyes HIV-gyogyszerek, példaul efavirenz vagy nevirapin

fenitoin vagy karbamazepin (epilepszia kezelésére hasznalatosak)

dexametazon (egy szteroid)

rifampicin (egy antibiotikum).

Ha a fentiek koziil bArmelyik vonatkozik Onre (vagy On nem biztos benne), a Cancidas alkalmazasa
el6tt beszéljen kezel6orvosaval, a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel vagy
gyogyszerészével.

Terhesség és szoptatas
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetosége, a gyogyszer alkalmazasa
elott beszéljen kezel6orvosaval.

o A Cancidas terhes n6knél torténd alkalmazasat nem vizsgaltak. Terhesség esetén csak akkor
alkalmazhato, ha a varhato elény nagyobb, mint a magzatot érint6 lehetséges kockazat.
. Cancidas—kezelésben részesiil6 n0k nem szoptathatnak.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nem all rendelkezésre olyan informacid, mely alapjan feltételezhetd lenne, hogy a Cancidas
befolyasolna a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

A Cancidas natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

3. Hogyan kell alkalmazni a Cancidas-t?

A Cancidas-t mindig egy egészségiigyi szakember késziti el, és adja be Onnek.
A Cancidas-t On:

o naponta egyszer fogja megkapni
o lassan befecskendezve a vénajaba (intravénas infuzi6 formajaban)
o kortilbeliil 1 ora alatt beadva.

Kezeldorvosa hatarozza meg a kezelés idétartamat, illetve a napi Cancidas adagot. KezelGorvosa
figyelemmel fogja kisérni, hogyan fejti ki a gydgyszer hatasat az On szervezetében. 80 kg testsuly
felett sziikséges lehet az adag modositasa.

Alkalmazasa gyermekeknél és serdiil6knél
A gyermekeknél és serdiiloknél alkalmazott adagok eltérhetnek a feln6tt adagoktol.

Ha az eldirtnal tobb Cancidas-t kapott

Kezeldorvosa fogja eldonteni, hogy Onnek naponta milyen mennyiségben és milyen hosszu ideig kell
a Cancidas-t megkapnia. Amennyiben Ont nyugtalanitja, hogy esetleg tul nagy Cancidas adagot
kapott, forduljon haladéktalanul kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat, a gondozasat végzo egészségligyi szakembert vagy gyogyszerészét.
4. Lehetséges mellékhatasok

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

Azonnal jelezze kezeléorvosanak vagy a gondozasat végzé egészségiigyi szakembernek, ha az
alabbi mellékhatasok barmelyikét tapasztalja — Onnek siirgos orvosi beavatkozasra lehet
sziiksége:

. kitutések, viszketés, melegség érzete, az arc, ajkak vagy torok duzzanata, illetve nehézlégzés —
Onnek a gyogyszerrel szemben ugynevezett hisztamin-reakcidja alakulhatott ki.

o zihélassal vagy kiiitésekkel egyiitt fellépd nehézlégzés, mely rosszabbodik — Onnek allergias
reakcioja lehet a gyogyszerre.

. kohogés, stlyos 1égzési nehézségek — ha On felnétt és invaziv aspergillozisban szenved, sulyos
1égzési probléma léphetett fel Onnél, mely a 1égzés 6sszeomlasat eredményezheti.

o kitités, bérhamlas, nyalkahartyafekélyek, csalankiiités, nagy teriileten hamlo bor.

Mint minden mas vénykoteles gydgyszer esetében, néhany mellékhatés stlyos lehet. Tovabbi
informacioért forduljon kezelGorvosahoz.

A felnétteknél tapasztalt tovabbi mellékhatasok kozé tartoznak:

Gyakori: 10 koziil legfeljebb 1 embert érinthet:
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o Csokkent hemoglobinszint (az oxigénszallité anyag csokkenése a vérben), csokkent
fehérvérsejt-szam

Csokkent albuminszint (egy fehérjefajta) a vérben, csékkent vagy alacsony kaliumszint a vérben
Fejfajas

Vénagyulladas

Légzési nehézség

Hasmenés, hanyinger vagy hanyas

Néhany laboratoriumi vérvizsgalat eredményének megvaltozasa (t6bbek kozott egyes
majfunkcios értékek megemelkedése)

Viszketés, kititések, borpir vagy a szokasosnal fokozottabb verejtékezés

iziileti fjdalom

Hidegrazas, laz

Viszketés az injekcio beadasanak a helyén.

Nem gyakori: 100 koziil legfeljebb 1 embert érinthet:

. Néhany laboratériumi vérvizsgalat eredményének megvaltozasa (tobbek kozott véralvadassal,
vérlemezkékkel, vorosvértestekkel és fehérvérsejtekkel kapcsolatos megbetegedések)
o Etvagycsokkenés, a testfolyadék mennyiségének ndvekedése, a szervezet sohaztartasanak

egyensulyzavara, magas vércukorszint, alacsony kalciumszint a vérben, emelkedett
kalciumszint a vérben, alacsony magnéziumszint a vérben, a vér savmennyiségének novekedése

. Zavartsag, idegesség érzése, alvasképtelenség

o Szédulés érzése, érzés- vagy érzékelés-csokkenés vagy érzékenység (kiilondsen a boron),
remeges, almossag érzése, az izérzékelés megvaltozasa, bizsergés vagy zsibbadas

. Homalyos latas, fokozott konnyezés, szemhéjduzzanat, a szemfehérje besargulésa

. Gyors vagy szabdlytalan szivverés érzése, felgyorsult szivverés, szabalytalan szivverés,
szivritmuszavar, szivelégtelenség

o Kipirulas, hohullam, magas vérnyomas, alacsony vérnyomas, vorosség a véna mentén, mely
érintésre rendkiviil érzékeny

. Az izomkotegek megfesziilése a 1égutak kornyékén, mely sipold 1égzést vagy kohogést valt ki,

felgyorsult 18gzés, 1égszomj, ami felébreszti Ont 4lméabél, oxigénhidny a vérben, rendellenes
1égzési hangok, horopogasszer(i hangok a tiidében, sipolo 1égzés, orrdugulas, kohogés,

torokfajas
o Hasfajas, a has fels6 részén jelentkezd fajdalom, felfivodas, székrekedés, nyelési nehézség,

szajszéarazsag, gyomorrontas, bélgaziirités, kellemetlen érzés a gyomorban, duzzanat a belek
koriil felszaporodott folyadék miatt

. Csokkent epetermelés, majmegnagyobbodas, a bor és/vagy a szemfehérje besargulasa,
gyogyszer vagy kémiai szer okozta majkarosodas, majbetegség
. Koros borszdvet, testszerte fellépd viszketés, csalankiiités, kiilonbozoé formaju kititések,

borrendellenesség, vords, gyakran viszketd foltok a karokon és labakon, valamint néha az arcon
¢s a testfeliilet tobbi részén

. Hatfajas, kar- vagy labfajdalom, csontfidjdalom, izomfajdalom, izomgyengeség
o A vesefunkcio6 besziikiilése, a vesemiikodés hirtelen leallasa
o Fajdalom a kaniil helyén, az injekcio helyén fellépd panaszok (vorosség, kemény csomo,

fajdalom, duzzanat, irritacio, kiiités, csalankiiités, folyadékszivargas a katéterbol a szovetekbe),
vénagyulladas az injekcid beadasanak a helyén

. Emelkedett vérnyomas €s néhany laboratériumi vérvizsgalat (tobbek kozott az elektrolitszint a
vesében és véralvadds-vizsgalat) eredményének megvaltozasa, az On altal szedett,
immunrendszert gyengitd gyogyszerek szintjének emelkedése

° Kellemetlen érzés a mellkasban, mellkasi fajdalom, a testhémérséklet valtozasanak érzése,
altalanos rossz kozérzet, altalanos fajdalom, az arc duzzanata, a bokak, a kezek vagy a labak
duzzanata, duzzanat, érzé¢kenység, faradtsag érzése.

Mellékhatasok gyermekeknél és serdiiloknél

Nagyon gyakori: 10 koziil tobb mint 1 embert érinthet
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. Laz

Gyakori: 10 kozil legfeljebb 1 embert érinthet

. Fejfajas

Felgyorsult szivverés

Kipirulas, alacsony vérnyomas

Néhany laboratériumi vérvizsgalat eredményének megvaltozasa (egyes majfunkcios értékek
megemelkedése)

Viszketés, kiiités

Féjdalom a katéter helyén

Hidegrazas

Néhany laboratoriumi vérvizsgalat eredményének megvaltozasa.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat, a gondozasat végzd
egészségiigyi szakembert vagy gydgyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhatdsokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhaté elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatésok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacid alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Cancidas-t tarolni?

A gydgyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és az injekcios livegen feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert (az elso
két szamjegy a honapot, a kdvetkezd négy szamjegy az évet jeloli). A lejarati id6 az adott honap utolso
napjara vonatkozik.

Huitészekrényben (2°C - 8°C) tarolando.

A Cancidas-t a feloldast koveten azonnal fel kell hasznalni. Erre azért van sziikség, mert a
készitmény nem tartalmaz olyan Osszetevit, amely megakadalyozna a baktériumok elszaporodasat.
Kizardlag képzett egészségligyi szakember készitheti el a gyogyszert, a teljes hasznélati utasitas
elolvasasa utan (lasd alabb ,,Eldiras a Cancidas feloldasara ¢s higitasara”).

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a hdztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések elésegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Cancidas?

. A készitmény hatéanyaga a kaszpofungin.

Cancidas 50 mg por oldatos infzidhoz valé koncentratumhoz
Minden Cancidas injekcids tiveg 50 mg kaszpofungint tartalmaz.

Cancidas 70 mg por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz
Minden Cancidas injekcids tiveg 70 mg kaszpofungint tartalmaz.

o Egyéb 6sszetevok: szachardz, mannit (E421), tomény ecetsav és natrium-hidroxid (lasd 2. pont
Tudnivalok a Cancidas alkalmazasa elott).
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Milyen a Cancidas kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Cancidas steril, fehér, csaknem fehér szinti, tomoritett por.

Minden doboz tartalma egy port tartalmazo injekcids iiveg.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Hollandia

Gyirto

Merck Sharp & Dohme B. V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Hollandia

vagy

FAREV A Mirabel

Route de Marsat-Riom

63963 Clermont-Ferrand Cedex 9
Franciaorszag

A készitményhez kapcsolodd tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@msd.com

Bbarapus

Mepk lapm u Joym bearapus EOO
Ten.: +359 2 819 3737
info-msdbg@msd.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.0.
Tel.: +420 277 050 000
dpoc_czechslovak@msd.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf.: +45 4482 4000
dkmail@msd.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH
Tel.: +49 (0) 89 20 300 4500
medinfo@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

Lietuva

UAB Merck Sharp & Dohme
Tel. +370 5 2780 247
dpoc_lithuania@msd.com

Luxembourg/Luxemburg
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@msd.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: +36 1 888 5300
hungary msd@msd.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dpoccyprus@msd.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 9999000

(+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 3220 73 00
medinfo.norway@msd.com
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EA\LGda

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc.greece@msd.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@msd.com

France
MSD France
Tél: +33 (0)1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 6611 333
dpoc.croatia@msd.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.I.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvmpog
Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)

dpoccyprus@msd.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@msd.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel.: +351 21 4465700
inform_pt@msd.com

Roméinia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel.: +40 21 529 29 00
msdromania@msd.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386 1 520 4201

msd.slovenia@msd.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@msd.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.cu/) talalhato.
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Az alabbi informaciok kizardolag orvosoknak vagy egészségiigyi szakembereknek szolnak:

Eldiras a CANCIDAS feloldasara és higitasara:

A CANCIDAS feloldasa

NE HASZNALJON GLUKOZT TARTALMAZO OLDOSZERT, mivel a CANCIDAS gliik6zt
tartalmazé oldészerben nem stabil. A CANCIDAS-T MAS GYOGYSZEREKKEL NE KEVERIJE, ES
INFUZIOBAN NE ADJA EGYUTT, mivel nem allnak rendelkezésre adatok a CANCIDAS mas
intravénds anyagokkal, adalékanyagokkal vagy gydgyszerekkel vald 6sszeférhetdségérol. Az infuzios
oldatot vizualisan ellendrizziik, hogy nem tartalmaz-e lebego részecskéket vagy elszinezodést.

CANCIDAS 50 mg por oldatos infuziohoz valo koncentratumhoz

HASZNALATI UTASITAS FELNOTT BETEGEK RESZERE (50 mg-os injekcids iiveg)

1. 1épés: A hagyomanyos injekcios ilivegek tartalmanak feloldasa
A por feloldasahoz tartsuk az injekcios tiveget egy ideig szobahOmérsékleten, és aszeptikus

kortilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz valé vizet. Az injekcios tivegekben elkészitett
oldat koncentracioja 5,2 mg/ml lesz.

A fehér-csaknem fehér szinti, tdmdritett, liofilizalt por teljes mértékben feloldodik. Keverjiik
kiméletesen mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk. A feloldast kovetden nyert oldatot vizualisan
ellendrizni kell, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinezodést. A feloldast kovetéen nyert
oldat maximum 25°C-on, legfeljebb 24 6ran at tarolhato.

2. 1épés: Az elkészitett CANCIDAS hozzaadasa a betegnek adandé infuzios oldathoz

A kész infuzids oldat készitéséhez hasznalhatd oldoszerek: natrium-klorid oldatos injekcid vagy
Ringer-laktat oldat. Az infuzids oldatot tigy készitik, hogy egy 250 ml-es infuzios zsdk vagy iiveg
tartalmahoz aszeptikus kortilmények kozott hozzaadjak a feloldott koncentratum megfeleld
mennyiségét (ahogyan azt az alabbi tdbldzat mutatja). Ha ez orvosilag indokolt, a napi 50 mg-os vagy
35 mg-os adagok esetében csokkentett térfogata (100 ml-es) infuziok is hasznalhaték. Ne hasznaljuk
fel az oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

50 mg-os INJEKCIOS UVEG: AZ INFUZIOS OLDAT ELKESZITESE FELNOTTEK

RESZERE

ADAG* Az intravénas Standard készitmény | Csiokkentett térfogata
zsakba vagy (250 ml-hez hozzaadott, | infuzio
iivegbe atvitelre | elkészitett CANCIDAS) | (100 ml-hez hozzéaadott,
keriilé végso koncentracidja elkészitett CANCIDAS)
elkészitett végsd koncentracioja
CANCIDAS
térfogata

50 mg 10 ml 0,20 mg/ml -

50 mg csokkentett

térfogatndl 10 ml - 0,47 mg/ml

35 mg kézepesen sulyos

méjkéroso.de.is es.e,tén (egy 7 ml 0,14 mg/ml i

50 mg-os injekcios

iivegbol)

35 mg kézepesen sulyos

majkarosodas esetén (egy

50 mg-os injekcios 7 ml - 0,34 mg/ml

iivegbol) csokkentett
térfogatnal

* Minden injekcids tiveg tartalmanak feloldasahoz 10,5 ml-t kell hasznalni.
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HASZNALATI UTASITAS GYERMEKGYOGYASZATI BETEGEK RESZERE (50 mg-os
injekcios iiveg)

A testfelszin teriiletének (Body Surface Area, BSA) kiszamitdsa gyermekgyogyaszati adagoldshoz
Az infuzid elkészitése el6tt a kovetkezd képlet segitségével (Mosteller? képlet) szamoljuk ki a beteg
testfelszinének (BSA) teriiletét:

Magassag(cm) x Testsuly (kg)

BSA (m®) = 600

A 70 mg/m’ infizié elkészitése 3 honaposndl iddsebb gyermekgydgydszati betegek részére (50 mg-os

injekcids iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyogyaszati betegnél alkalmazando tényleges telité dozist a beteg
(fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke €s a kovetkezd egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 70 mg/m?* = Telité dozis
Fiiggetlentil a beteg kiszamolt adagjatol, az 1. napon a maximalis telité dozis nem haladhatja
meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehlitott CANCIDAS injekcios iiveget szobahOmérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz vald vizet.* Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten.® Az
injekcids tivegben igy elkészitett kaszpofungin végsd koncentracidja 5,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt telitd dozisnak megfelelé mennyiségi gyogyszert az
injekciods tivegbdl. Aszeptikus koriilmények kozott adjuk hozza a feloldott CANCIDAS ezen
mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-os, 0,45%-0s, vagy 0,225%-o0s natrium-klorid oldatot vagy
Ringer-laktat oldatot tartalmazo 1V-zsdkhoz (vagy tiveghez). Ha sziikséges, a feloldott
CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-0s, 0,45%-0s vagy 0,225%-o0s, csokkentett térfogata
natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy, hogy a 0,5 mg/ml
végsd koncentraciot ne 1épjiik tal. Ezt az infuzids oldatot 24 oran beliil fel kell hasznalni, ha azt
25°C-on vagy annal alacsonyabb homérsékleten taroljak, vagy 48 oran beliil fel kell hasznalni,
ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti hdmérsékleten.

Az 50 mg/m’ infuizio elkészitése 3 honaposndl idésebb gyermekgyigydszati betegek részére

(50 mg-os injekcids iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyodgyaszati betegnél alkalmazando tényleges napi fenntarté dozist a
beteg (fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke €s a kdvetkezd egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 50 mg/m? = Napi fenntart dézis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatol, a napi fenntarté dozis nem haladhatja meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehlitott CANCIDAS injekcids iiveget szobahémérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz vald vizet.* Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten.® Az
injekcids livegben igy elkészitett kaszpofungin végsd koncentracidja 5,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt napi fenntartdé doézisnak megfeleld mennyiségii
gyogyszert az injekcios livegb6l. Aszeptikus koriilmények kozott adjuk hozza a feloldott
CANCIDAS ezen mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-o0s, 0,45%-0s, vagy 0,225%-0s
natrium-klorid oldatot vagy Ringer-laktat oldatot tartalmazo IV-zsdkhoz (vagy iiveghez). Ha
sziikséges, a feloldott CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-o0s, 0,45%-o0s vagy 0,225%-o0s,
csokkentett térfogatu natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy,
hogy a 0,5 mg/ml végs6 koncentraciot ne 1épjiik til. Ezt az infizids oldatot 24 6ran beliil fel kell
hasznélni, ha azt 25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten taroljak, vagy 48 oran beliil
fel kell hasznalni, ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti homérsékleten.

2 Mosteller RD: a testfelszin teriiletének egyszertsitett kiszamitasa. N Engl J Med 1987. okt. 22;317(17):1098 (levél)
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Az elkészitésre vonatkozo megjegyzések:

a. A fehér-vagy csaknem fehér szini, tomor liofilizalt por teljes mértékben feloldodik.

Kiméletesen kell keverni mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk.

b. A feloldott oldatot vizuélisan ellendrizni kell a feloldas soran és az infuzid alkalmazasat
megel6zden, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinez6dést. Ne hasznaljuk fel az
oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

c. A CANCIDAS kiszerelése biztositja, hogy 10 ml felszivasakor az oldat a cimkén feltiintetett
teljes adagot (50 mg) tartalmazza.

CANCIDAS 70 mg por oldatos infuziohoz valo koncentratumhoz

HASZNALATI UTASITAS FELNOTT BETEGEK RESZERE (70 mg-os injekcios iiveg)

1. 1épés: A hagyomanyos injekcios iivegek tartalmanak feloldasa
A por feloldasahoz tartsuk az injekcios iiveget egy ideig szobahomérsékleten, és aszeptikus

kortlmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz vald vizet. Az injekcios tivegekben elkészitett
oldat koncentracioja 7,2 mg/ml lesz.

A fehér-csaknem fehér szinii, tomdaritett, liofilizalt por teljes mértékben feloldodik. Keverjiik
kiméletesen mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk. A feloldast kovetden nyert oldatot vizualisan
ellendrizni kell, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinezddést. A feloldast kovetden nyert
oldat maximum 25°C-on, legfeljebb 24 6ran at tarolhato.

2. 1épés: Az elkészitett CANCIDAS hozzaadasa a betegnek adandé infuzids oldathoz

A végso infzios oldat készitéséhez hasznalhatd oldoszerek: natrium-klorid oldatos injekcid vagy
Ringer-laktat oldat. Az infuzids oldatot ugy készitik, hogy egy 250 ml-es infuzios zsak vagy tiveg
tartalmahoz aszeptikus koriilmények kozott hozzaadjak a feloldott koncentratum megfelel6
mennyiségét (ahogyan azt az alabbi tdblazat mutatja). Ha ez orvosilag indokolt, a napi 50 mg-os vagy
a 35 mg-os adagok esetében csokkentett térfogat (100 ml-es) infuziok is hasznalhatdk. Ne hasznaljuk
fel az oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

70 mg-os INJEKCIOS UVEG: AZ INFUZIOS OLDAT ELKESZITESE FELNOTTEK

RESZERE
Az intravénas Standard készitmény | Csiokkentett térfogata
zsakba vagy (250 ml-hez hozzaadott, | infuzio
iivegbe atvitelre | elkészitett CANCIDAS) | (100 ml-hez hozzéaadott,

ADAG* keriilé végso koncentracidja elkészitett CANCIDAS)
elkészitett végsd koncentracidja
CANCIDAS
térfogata

70 mg 10 ml 0,28 mg/ml Nem javasolt

70 mg (két 50 mg-os .

injekcios {ivegbdl)** 14 ml 0,28 mg/ml Nem javasolt

35 mg kézepesen sulyos

majkarosodas esetén (egy 5 ml 0,14 mg/ml 0,34 mg/ml

70 mg-os injekcios
livegbdl)

* Minden injekcids iveg tartalmanak feloldasahoz 10,5 ml-t kell hasznalni.
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** Amennyiben nem all rendelkezésre 70 mg-os injekcids tiveg, a 70 mg-os adag két 50 mg-os
injekcios iiveg felhasznaldsaval is elkészithetd

HASZNALATI UTASITAS GYERMEKGYOGYASZATI BETEGEK RESZERE (70 mg-os
injekcios iiveg)

A testfelszin teriiletének (Body Surface Area, BSA) kiszamitdsa gyermekgyogydszati adagoldshoz
Az infuzid elkészitése el6tt a kovetkezd képlet segitségével (Mosteller képlet) szamoljuk ki a beteg
testfelszinének (BSA) teriiletét:

_ [Magassag(cm) x Testsuly (kg)

BSA (m?) 600

A 70 mg/m’ infuzio elkészitése 3 honaposndl idésebb gyermekgyigydszati betegek részére (70 mg-os

injekcids iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyogyaszati betegnél alkalmazando tényleges telit6 dozist a beteg
(fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke és a kovetkezd egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 70 mg/m? = Telité dozis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatdl, az 1. napon a maximalis telité d6zis nem haladhatja
meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehiitott CANCIDAS injekcios iiveget szobahdmérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz vald vizet.* Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hdmérsékleten.® Az
injekcios livegben igy elkészitett kaszpofungin végsé koncentracidja 7,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt telit6é dozisnak megfeleld mennyiségii gyogyszert az
injekcios iivegbol. Aszeptikus koriilmények kozott adjuk hozza a feloldott CANCIDAS ezen
mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-os, 0,45%-0s, vagy 0,225%-o0s natrium-klorid oldatot vagy
Ringer-laktat oldatot tartalmazo 1V-zsdkhoz (vagy tiveghez). Ha sziikséges, a feloldott
CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-0s, 0,45%-o0s vagy 0,225%-os, csokkentett térfogatt
natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy, hogy a 0,5 mg/ml
végso koncentraciot ne 1épjiik tal. Ezt az infizids oldatot 24 oran belill fel kell hasznalni, ha azt
25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten taroljak, vagy 48 oran beliil fel kell hasznalni,
ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti hdmérsékleten.

Az 50 mg/m’ infuizio elkészitése 3 honaposndl idésebb gyermekgyigydszati betegek részére

(70 mg-os injekcids iiveget haszndlva)

1. Hatarozzuk meg a gyermekgyodgyaszati betegnél alkalmazando tényleges napi fenntarté dozist a
beteg (fentiek szerint kiszamolt) BSA-értéke és a kdvetkezd egyenlet segitségével:

BSA (m?) x 50 mg/m? = Napi fenntarté dozis
Fiiggetleniil a beteg kiszamolt adagjatol, a napi fenntarté dozis nem haladhatja meg a 70 mg-ot.

2. Helyezziik a lehiitott CANCIDAS injekcios iiveget szobahdmérsékletre.

3. Aszeptikus koriilmények kozott adjunk hozza 10,5 ml injekcidhoz valo vizet.* Ez az elkészitett
oldat legfeljebb 24 6ran 4t tarolhaté 25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten.® Az
injekcids tivegben igy elkészitett kaszpofungin végso koncentracidja 7,2 mg/ml lesz.

4. Szivjunk fel az (1. pont szerint) kiszamolt napi fenntarté dozisnak megfeleld mennyiségii
gyogyszert az injekcids livegb6l. Aszeptikus koriilmények kdzott adjuk hozza a feloldott
CANCIDAS ezen mennyiségét (ml)° egy 250 ml 0,9%-os, 0,45%-0s, vagy 0,225%-0s
natrium-klorid oldatot vagy Ringer-laktat oldatot tartalmazé IV-zsdkhoz (vagy tiveghez). Ha
sziikséges, a feloldott CANCIDAS mennyisége (ml)° 0,9%-o0s, 0,45%-o0s vagy 0,225%-o0s,
csokkentett térfogatu natrium-klorid oldathoz vagy Ringer-laktat oldathoz is hozzaadhato ugy,
hogy a 0,5 mg/ml végs6 koncentraciot ne 1épjiik til. Ezt az infiizids oldatot 24 6ran beliil fel kell
hasznalni, ha azt 25°C-on vagy annal alacsonyabb hémérsékleten taroljak, vagy 48 oran beliil
fel kell hasznalni, ha azt hiitve taroljak 2-8°C kozotti hdémérsékleten.

3 Mosteller RD: a testfelszin teriileténck egyszertsitett kiszamitasa. N Engl J Med 1987. okt. 22;317(17):1098 (levél)

43



Az elkészitésre vonatkozo megjegyzések:

a. A fehér-vagy csaknem fehér szini, tomor liofilizalt por teljes mértékben feloldodik.
Kiméletesen kell keverni mindaddig, amig tiszta oldatot nem kapunk.

b. A feloldott oldatot vizualisan ellendrizni kell a feloldas soran és az infuzid alkalmazéasat
megeldzden, hogy nem tartalmaz-e részecskéket vagy elszinez6dést. Ne hasznaljuk fel az
oldatot, ha az zavaros vagy csapadékos.

c. A CANCIDAS kiszerelése biztositja, hogy 10 ml felszivasakor az oldat a cimkén feltiintetett
teljes adagot (70 mg) tartalmazza.
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