I. MELLEKLE



1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Levviax 400 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

400 mg telitromicin filmtablettanként.
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Filmtabletta.
Halvany narancssarga, hosszukas alaku, bikonvex tabletta, egyik oldalan H3647; a masik oldalan 400
jelzéssel ellatva.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Levviax rendelésekor figyelembe kell venni az antibiotikumok-megfeleld alkalmazasara vonatkozo
hivatalos iranyelveket és a helyi rezisztencia el6fordulési gyakorisagat (lasd a 4.4 és az 5.1 pontokat
is).

A telitromicin a kovetkezd fert6zések kezelésére javallt:

18 éves ¢s anndl idosebb betegek:

o enyhe vagy kdzepesen sulyos, kozosségben szerzett pneumonia (lasd 4.4 pont),

. Ismerten vagy gyanitottan béta-laktam- €s/vagy makrolid-rezisztens torzsek altal okozott
fert6zések kezelésére (a beteg kortorténetének vagy a nemzeti €s/vagy teriileti reziszetencia
adatok alapjan) a telitromicin antibakterialis spektrumanak megfelelden (lasd a 4.4 és az 5.1
pontokat):

- kronikus bronchitis akut exacerbacioja,
- akut sinusitis,

12¢é éves és annal idosebb betegek:

- alternativ gyogyszer Streptococcus pyogenes altal okozott tonsillitis / pharyngitis esetén, ha
béta-laktam tipust antibiotikum nem alkalmazhato, olyan orszagokban vagy teriileteken, ahol a
makrolid-rezisztens ermTR vagy mefA altal medialt S. pyogenes eléfordulasi gyakorisaga
jelentds (lasd a 4.4 és.az 5.1 pontokat).

4.2  Adagolas és alkalmazas

Az ajanlott adag 800'mg, azaz 2 db 400 mg tabletta naponta egyszer. A tablettakat egészben,
megfelel6 mennyiségl vizzel kell bevenni. A tablettak bevehetdk étellel vagy anélkiil. A potencialis
lataszavarok €s eszméletvesztés hatasanak csokkentése érdekében megfontolandd a Levviax lefekvés
elotti bevétele (lasd 4.4 pont).

18 évesnél idosebb betegek esetében az indikdcionak megfelelé adagolds:

- Ko6z6sségben szerzett pneumonia: 800 mg naponta egyszer 7-10 napig.

- Kronikus bronchitis akut exacerbacioja: 800 mg naponta egyszer 5 napig.

- Akut sinusitis: 800 mg naponta egyszer 5 napig.

- Streptococcus pyogenes altal okozott tonsillitis / pharyngitis: 800 mg naponta egyszer 5 napig.



12-18 éves betegek:
- Streptococcus pyogenes altal okozott tonsillitis / pharyngitis: 800 mg naponta egyszer 5 napig.

Idgskor:
Onmagaban az életkor nem indokolja a dézismodositast.

Gyermekkor:
A Levviax nem javallott 12 év alatti gyermekek szdmara a biztonsagossagi és a hatasossagi adatok

elégtelensége miatt (lasd 5.2 pont).

Kérosodott vesefunkcio:

Enyhe, ill. mérsékelt vesekarosodasban dézismodositas nem sziikséges. Mivel az,optimalis
hataserdsségti gyogyszerforma (600 mg) nem all rendelkezésre, a Levviax nemjavasolt elséként
valasztand6 szerként sulyos vesekarosodasban (kreatinin clearance <30 ml/perc).vagy sulyos
vesekarosodas és majkarosodas egyidejii fennallasa esetén. Amennyiben a telitromicin kezelés mégis
sziikségesnek bizonyul, ezen betegeknél valtva napi 800 mg ill. 400 mg adag alkalmazhato, a kezelést
800 mg dozissal kezdve.

Hemodializalt betegeknél az adagot ugy kell mddositani, hogy a dializist kdvetéen 800 mg Levviax-ot
kell alkalmazni (Iasd még 5.2 pont).

Kérosodott méjfunkcid:

Annak ellenére, hogy korlatozottak a tapasztalatok a karosodottmajfunkcioval rendelkezé betegeknél,
enyhe, mérsékelt, ill. silyos majkarosodasban a d6zis médositasanem sziikséges, kivéve, ha a
vesemukodés stlyosan karosodott. Ennélfogva a Levviax dvatosan alkalmazando (1asd még 4.4 pont
és 5.2 pont).

4.3 Ellenjavallatok
A Levviax ellenjavallt myasthenia gravisban szenved6 betegek esetén (lasd 4.4 pont).

A készitmény hatéanyagaval, barmely makrolid antibiotikummal és/vagy a készitmény barmely
segédanyagaval szembeni talérzékenység.

A Levviax alkalmazasa ellenjavallt olyan betegek esetében, akik korelézményében a telitromicin
alkalmazasaval kapcsolatban majgyulladas és/vagy sargasag jelentkezett.

A Levviax és a kovetkez6 gyogyszerek egyidejli alkalmazasa kontraindikalt: ciszaprid, ergot-alkaloid-
szarmazékok (pl. ergotamin, dihidroergotamin), pimozid, asztemizol és terfenadin (lasd 4.5 pont).

A Levviax egyideji alkalmazasa nem ajanlott a kovetkezé gyogyszerekkel: szimvasztatin,
atorvasztatin, lovasztatin. Az.ezekkel a szerekkel végzett kezelést fel kell fliggeszteni a Levviax
kezelés ideje alatt (lasdi4.5 pont).

A Levviax alkalmazasa ellenjavallt olyan betegek esetében, akik congenitalis eredetii vagy
familiarisan el6fordultmegnyult QT-szindromaban szenvednek (kivéve, ha az EKG kizarja a betegség
fennallasat), ill. azoknal a betegeknél, akiknél korabban megallapitottak a QT-tavolsag szerzett eredetli
megnyulasat.

Stlyosan karosodott vese- €s/vagy majmiikodésii betegek esetén a Levviax és erés CYP3A4 gatlok,
ugy minty proteaz-inhibitorok, ketokonazol egyiittes alkalmazasa ellenjavallt.

4.4 (Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések
Mint minden makrolidndl, QT-tdvolsdg-ndveld hatasuk miatt, a Levviax esetében is dvatosan kell

eljarni olyan betegek esetében, akik coronaria betegségben szenvednek, akiknek az anamnézisében
kamrai arrhythmia fordult el6, kezeletlen hypokalaemia és/vagy hypomagnesiaemia esetén,



bradycardia (pulzus <50/perc) esetén, ill. mas, QT-tavolsag-néveld hatasu szerekkel ill. CYP3A4
inhibitorokkal, pl. proteaz-gatlokkal vagy ketokonazollal torténd egyiittes alkalmazaskor.

Mint csaknem minden antibakterialis szer esetében, a telitromicin kezelés alatt vagy azt kovetden
jelentkez6 hasmenés, kiilondsen, ha stlyos, tartdsan fennall és/vagy véres, pseudomembranosus colitis
tiinete lehet. Ha pseudomembranosus colitis gyantja meril fel, a Levviax szedését azonnal abba kell
hagyni, és a betegeket tiineti és/vagy specifikus terapiaban kell részesiteni.

Telitromicinnel kezelt betegek esetében a myasthenia gravis exacerbaciojarol szamoltak be, amely
némely esetben az elsd adagj bevételétdl szamitott néhany 6ran beliil fordult elo.

Beszamoltak halalesetrol és az életet is veszélyeztetd akut 1égzési elégtelenség gyors kialakulasarol
(lasd 4.8 pont).

Telitromicinnel végzett klinikai vizsgalatokban gyakran észleltek eltéréseket a majenzimek értékeiben.
A forgalomba hozatalt kdvetden beszamoltak halalos kimenetellel is jard stlyos hepatitisrdl és
majelégtelenségrol (melyek altalaban sulyos alapbetegség vagy egyidejiileg alkalmazott
gyogyszerekkel voltak 0sszefliggésbe hozhatok) (lasd 4.8 pont). Ezeket amajreakciokat a kezelés alatt
vagy kozvetleniil a kezelést kdvetden figyelték meg, és az esetek tobbségében a telitromicin kezelés
megszakitasat kovetden reverzibilisek voltak.

Figyelmeztetni kell a betegeket, hogy a kezelést hagyjak abba, és keressék fel orvosukat, ha
majbetegségre utald jelek és tiinetek, ugymint anorexia, sargasag, sdtét szinli vizelet, viszketés vagy
hasi fajdalom alakul ki.

A korlatozott tapasztalat miatt a Levviax 6vatosan alkalmazhaté majkarosodasban szenvedd
betegeknél (lasd 5.2 pont).

A Levviax okozhat lataszavart, kiilonosen az akkomodécio képességének lassitasa, illetve az
akkomodacid megsziinése vonatkozéasaban. A lataszavarok kozé a homalyos latas, fokuszalasi
nehézség és diplopia tartozik. A legtobb eset enyheilletve kozepesen erés formaban jelentkezett,
azonban sulyos esetekrdl is beszamoltak (1asd 4.7 és 4.8 pontok).

A forgalomba hozatalt kdvetéen atmeneti eszméletvesztés eseteirdl szamoltak be, mely néhany
esetben vagus szindromaval egyiitt jelentkezett (1asd 4.7 és 4.8 pontok).

A lataszavarok és eszméletvesztés lehetséges kialakuldsanak csokkentése érdekében megfontolandd a
Levviax lefekvés elotti bevétele.

A Levviax alkalmazasa nem ajanlatos CYP3A4-indukalo hatasu szerekkel (pl. rifampicinnel,
fenitoinnal, karbamazepinnel, fenobarbitallal, orbancfiivel) végzett kezelés soran, és a kezelés utan

2 hétig. Az ezekkel a gyogyszerekkel végzett egyidejii kezelés eredményeképpen a telitromicin
vérszintje valoszintileg a terapids vérszint ala csokken, és ez veszélyezteti a kezelés hatasossagat (1asd
4.5 pont:).

A Levviax CYP3A4-gatlo, igy csak kiilonleges esetekben szabad egyiitt alkalmazni olyan szerekkel,
amelyeket a CYP3A4 metabolizal.

Azokon a terlileteken, ahol gyakori az eritromicin A rezisztencia, kiillondsen fontos, hogy szamitasba
vegyék a telittomicinnel és egyéb antibiotikumokkal szembeni érzékenység tipusat.

Kozosségben szerzett pneumonia esetén, csak korlatozott szamban végeztek vizsgalatokat nagy
rizikoju betegekben, pl. pneumococcus-bacteriaemia esetén, ill. 65 évnél idésebb betegekben.

Korlatozott tapasztalat all rendelkezésre penicillin- vagy eritromicin-rezisztens S. pneumoniae éltal
okozott fertdzés esetén, de ezidaig a klinikai hatdsossag és eradikécio aranya megegyezett a penicillin-
vagy eritromicin-érzékeny S. pneumoniae altal okozott fertdzés kezelése soran tapasztalttal. Ovatosan
kell eljarni, ha a feltételezett korokozo a S. aureus, és a helyi epidemioldgiai adatok alapjan fennall az
eritromicin-rezisztencia lehetdsége.



A L. pneumophila igen érzékeny a telitromicinre in vitro, de a legionella altal okozott pneumonia
kezelésében a klinikai tapasztalat korlatozott.

Mint a makrolidoknal altalaban, a H. influenzae kdzepesen érzékenynek szamit. Ezt figyelembe kell
venni a H. influenzae éltal okozott fert6zések kezelése soran.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatisok és egyéb interakcidok
Interakcios vizsgalatokat csak felnéttek korében végeztek.

e A Levviax hatadsa mas gyogyszerkészitményekre

A telitromicin gatolja a CYP3A4 enzimet és mérsékelten gatolja a CYP2D6-ot. A szimvasztatinnal,
midazolammal és ciszapriddal végzett in vivo vizsgalatok az intestinalis CYP3A4 jelentds gatlasat, ill.
a maj-CYP3A4 mérsékelt gatlasat mutattak ki. Nehezen megjosolhatd, hogy mekkora lesz a gatlas
mértéke az egyes CYP3A4-szubsztratok esetében. Ebbdl kovetkezden a Lievviax alkalmazasa nem
ajanlatos CYP3A4-szubsztratokkal végzett kezelés soran, kivéve, ha aziadott CYP3A4-szubsztrat
plazmakoncentracioja, hatasossaga €s az esetleges nem kivant események szigoruan monitorozhatok.
Alternativ megoldasként a CYP3A4-szubsztrattal végzett kezelést meg kell szakitani a Levviax
kezelés idejére.

QT-tavolsag-ndveld hatasu szerek

A Levviax varhatoan noveli a ciszaprid, a pimozid, az asztemizol és a terfenadin plazmaszintjét. Ez a
QT-tavolsag megnytlasat és arrhythmiat okozhat, beleértve a“ventricularis tachycardiat, ventricularis
fibrillaciot és torsades des pointes-ot. A Levviax és e készitmények barmelyikének egyidejii
alkalmazasa ellenjavallt (lasd 4.3 pont).

A Levviax 6vatosan alkalmazhato olyan betegeknél;.akik mas, QT-tavolsag-ndveld hatasu szert
szednek egyidejiileg (lasd 4.4 pont).

Ergot alkaloid szarmazékok (pl. ergotamin és dihidroergotamin)

Az eritromicin A-, ill. a jozamicin analogiajara, a Levviax és az ergot alkaloid szarmazékok egyiittes
alkalmazasa sulyos, esetleges végtag-necrosissal jard vasoconstrictiot (,,ergotizmust”) okozhat. Az
egylittes alkalmazas ellenjavallt (1asd 4:3 pont).

Sztatinok

A szimvasztatin és a Levviax egylittes alkalmazésakor a szimvasztatin C,,,x értéke 5,3-szorosara,
AUC-¢értéke 8,9-szeresére, a szimvasztatin sav Cy,, értéke 15-szordsére, AUC-értéke pedig
11-szeresére nétt. Mas sztatinokkal nem végeztek in vivo interakcios vizsgalatokat, de a Levviax
hasonl6 interakciot mutathat-a lovasztatinnal és az atorvasztatinnal, enyhébb interakciot a
cerivasztatinnal és csekély.vagy semmilyen interakciot a pravasztatinnal és a fluvasztatinnal. A
Levviax egyiittes alkalmazasa simvasztatinnal, atorvasztatinnal és lovasztatinnal nem ajanlatos. Az
ezekkel a szerekkel végzett kezelést a Levviax kezelés idejére meg kell szakitani. A cerivasztatinnal
végzett kezelés soran 6vatossag sziikséges, €s a beteget gondosan ellendrizni kell a myopathia jelei és
tiinetei tekintetében.

Benzodiazepinek

A Levviax €s midazolam egyiittes alkalmazéasakor, a midazolam AUC-értéke 2,2-szeresére nott iv.
alkalmazas-utan, és 6,1-szeresére oralis alkalmazas utan. A midazolam felezési ideje kb. 2,5-szeresére
nott. Keriilni kell a Levviax egylittes alkalmazasat oralisan adott midazolammal. Az iv. midazolam
adagjat sziikség esetén modositani kell, és a beteget ellendrzés alatt kell tartani. Hasonld 6vatossagi
intézkedéseket kell alkalmazni mas, szintén CYP3A4 altal metabolizalt benzodiazepinek (kiilondsen a
triazolam, de kis mértékben az alprazolam) esetében is. Azoknak a benzodiazepineknek az esetében,
amelyeket nem a CYP3A4 metabolizal (temazepam, nitrazepam, lorazepam), a Levviax-szal valo
interakci6 kialakuldsa nem valoszinii.




Ciklosporin, takrolimusz, szirolimusz

crer

Ezért ha a telitromicin alkalmazasat olyan betegnél kezdik meg, aki mar kapja ezen
immunszuppressziv szerek valamelyikét, a ciklosporin-, takrolimusz- vagy szirolimusz-szintet
gondosan ellendrizni, és adagjukat sziikség esetén csokkenteni kell. A telitromicin kezelés
befejezésekor a ciklosporin-, takrolimusz- vagy szirolimusz-szintet ujra gondosan ellenérizni, és
adagjukat sziikség esetén novelni kell.

Metoprolol
Metoprolol (amely szubsztratja a CYP2D6 enzimnek) és a Levviax egyidejli alkalmazasakor a

metoprolol Cp.x €s AUC értékei kb. 38%-kal emelkedtek, a metoprolol eliminacids felezési ideje
azonban nem valtozott. A megnovekedett metoprolol-expozicidnak olyan betegekben lehet klinikai
jelentdsége, akiket szivelégtelenség miatt kezelnek metoprolollal. Ezeknek a betegeknek az esetében a
Levviax és a metoprolol — CYP2D6 szubsztrat — egyidejii alkalmazasat gondosan meg kell fontolni.

Digoxin

az AUC- és a rendlis clearance-értékek sorrendben 20%-kal, 73%-kal, 37%-kal, ill. 27%-kal néttek,
egészséges onkéntesekben. Az EKG-paraméterek nem valtoztak szignifikansan, és nem figyeltek meg
a digoxin toxikus hatasara utalo tiineteket. Ennek ellenére meg kell fontolni a digoxin plazma-
szintjének ellendrzését a digoxin és a Levviax egylittes alkalmazasa soran.

Teofillin

Nincs klinikailag jelent6s farmakokinetikai interakcio a Leyviax €s a retard formaban adott teofillin
kozott, azonban a két gyodgyszert legalabb 1 6ras kiilonbséggel kell bevenni, hogy megeldzziik a
lehetséges gastrointestinalis mellékhatasokat mint, hanyinger és hanyas.

Oralis antikoagulansok

Az antikoagulans aktivitas fokozodasat észlelték olyan betegek esetében, akik egyidejiileg torténd
antikoagulans és antibiotikum (a telitromicint is-beleértve) kezelésben részesiiltek. A mechanizmus
nem teljesen ismert. Bar a telitromicin és a warfarin kdzott nincs klinikailag jelentds farmakodinamias
és farmakokinetikai interakcio6 egyszeri alkalmazas utan, a prothrombin id6/INR (International
Normalised Ratio) gyakoribb ellendrzése valhat sziikségessé az egyidejii alkalmazas soran.

Oralis fogamzasgatlok
Egészséges dnkéntesekben nincs klinikailag jelentés farmakodinamias és farmakokinetikai interakcio
az alacsony dozisu trifazisos oralis‘fogamzasgatlokkal.

e Mas gyogyszerkészitmények hatasa a Levviax-ra

Rifampicin és telitromicin ismételt adagjainak egyidejii alkalmazasa soran a telitromicin Cy,y 11l. AUC
értékei atlagosan sorrendben 79%-kal ill. 86%-kal csokkentek. Ezért CYP3 A4-induktorokkal (pl.
rifampicin, fenitoin, katbamazepin, fenobarbital, orbancfil) torténd egyiittes alkalmazas valosziniileg a
eredményezi. Az indukcio mértéke fokozatosan csokken a CYP3A4-induktorral végzett kezelés
abbahagyésa utani két hétben. A Levviax alkalmazasa nem ajanlatos CYP3A4-induktorokkal végzett
kezelés soran és az azt kovetd két hétben.

Itrakonazollal és ketokonazollal, két CYP3A4 inhibitorral végzett interakcids vizsgalatok azt mutattak,
hogy a telitromicin maximalis plazmakoncentracidja 1,22-, illetve 1,51-szeresére, az AUC pedig 1,54-
illetve 2,0-szeresére nott. Ezek a telitromicin farmakokinetikajaban bekovetkezo valtozasok nem
teszik sziikségesse a telitromicin adagjanak modositasat, mivel a telitromicin-expozicio a jol
toleralhato hataron beliil marad. A ritonavir, aminek a telitromicinre kifejtett hatasat nem vizsgaltak, a
telitromicin-expozicié nagymértékii novekedéséhez vezethet. E kombinacio esetén 6vatossag
szukséges.



Nincs klinikailag jelentds befolyasa a telitromicin farmakokinetikajara (a Levviax el6tt 1 oraval
bevett) ranitidinnek, valamint az aluminium- és magnézium-hidroxid tartalmu antacidumoknak.

4.6 Terhesség és szoptatas

Nincsenek megfeleld adatok a Levviax terhes noknél valo alkalmazasarol. Az
allatkisérletekreprodukcids toxicitast mutattak (lasd 5.3 pont). Az emberre vonatkozo6 kockazat
mértéke nem ismert. A Levviax-ot a terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni, csak akkor, ha erre
egyértelmiien sziikség van.

A telitromicin kivalasztodik a szoptatd allatok tejébe, az anyai plazméaban mérheté koncentracio
5-szorosének megfelel koncentracidban. Emberre vonatkozé adatok nincsenek. A Iievviax nem
alkalmazhato a szoptatés ideje alatt.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek iizemeltetéséhez sziikséges
képességekre

A Levviax-nak lehetnek olyan mellékhatasai, pl. lataszavarok, amelyek/korlatozhatjak bizonyos
feladatok végrehajtasat. Ezen kiviil atmeneti eszméletvesztés ritka eseteir6l is beszamoltak, melyet
vagus tlinetek el6zhetnek meg (lasd 4.8 pont). A latdszavarok vagy eszméletvesztés kialakuldsanak
lehet6sége miatt a Levviax-kezelés ideje alatt a betegeknek meg kell Kisérelniiik a leheté legnagyobb
mértékben csokkenteni a gépjarmiivezetéssel, a nehézgépek lizemeltetésével vagy a veszélyes
tevékenységgel kapcsolatos aktivitdsukat. Amennyiben a betegek a Levviax kezelés alatt lataszavart
tapasztalnak vagy eszméletvesztés kovetkezik be, tilos gépjarmiivet vezetniiik, nehézgépeket
tizemeltetniiik és mas, veszélyes tevékenységet folytatniuk.(lasd 4.4 és 4.8 pontok). A betegeket
tajékoztatni kell, hogy ezek a mellékhatasok mar az elsé adag bevétele utan is elofordulhatnak. A
betegeket figyelmeztetni kell ezen eseményeknek a gépjarmiivezetésre és a gépek lizemeltetéséhez
sziikséges képességekre gyakorolt lehetséges hatasaira.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A III. fazisu klinikai vizsgalatok soran a 2461 Levviax-szal kezelt betegben az alabbi, a telitromicin
kezeléssel valosziniileg vagy esetleg 0sszefliggd nem kivant hatasokrol szamoltak be:

Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra.

Szervrendszer | Nagyon Gyakori Nem gyakori Ritka Nagyon ritka
gyakori (=1/100 és (=1/1000 és (21/10000 és | (<1/10000)
(=1/10) <1/10) <1/100) <1/1000)
Vérképzdszervi Eosinophilia
és
nyirokrendszeri
betegségek és
tiinetek
Idegrendszeri Szédiilés, Aluszékonysag, |Paraesthesia, |Szaglasi zavar
betegségek ¢€s fejfajas, almatlansag, atmeneti
tiinetek izérzés nyugtalansag, eszmélet-
zavara szédiilés vesztés
Szembetegség- Homalyos latds | Diplopia
ek és
szemészeti
tiinetek
Szivbetegségek Borvorosodés Pitvari
¢sia szivvel palpitatio arrhythmia,
kapcsolatos hypotonia,
tiinetek bradycardia




Emésztorendsz | Hasmenés Héanyinger, Oralis Candida Pseudomembra-
eri betegségek hanyas, fert6zés, nous colitis
és tlinetek gastro- stomatitis,
intestinalis étvagytalansag,
fajdalom, székrekedés
sz€lgdresok
Maj-, Majenzimek | hepatitis Cholestatikus
epebetegségek (AST, ALT, icterus
illetve tiinetek alkalikus
foszfataz)
novekedése
A bor és a bor Kiiités, urticaria, | Ekcema Erythema
alatti szovet viszketés multiforme
betegségei és
tiinetei
A csont- Izomgoresok
izomrendszer
és a kotészovet
betegségei és
tiinetei
A nemi Vaginalis
szervekkel és Candida
az emlokkel fert6zés
kapcsolatos
betegségek és
tiinetek

A Levviax alkalmazasaval 0sszefiiggd latdszavarok (< 1%), pl. homalyos latas, fokuszalasi nehézség
és kettSslatas, a legtobb esetben enyhék ill. mérsékelten sulyosak voltak. Altalaban az elsé vagy a
masodik adag bevételét kdveté néhany oran-beliil fordultak eld, az ismételt bevétel hatasara
visszatértek, tobb oran at tartottak, és a kezelés folyaman ill. a kezelés befejezését kdvetden teljesen
reverzibilisek voltak. Ezekhez a tiinetekhez.nem kapcsolodtak a szem koros miikodésére utalo jelek
lasd 4.4 és 4.7 pontok).
A klinikai vizsgalatokban a QTc-tavolsagra gyakorolt hatas csekély volt (atlagosan kb. 1 msec). Az
Osszehasonlito vizsgalatokban a klaritromicin esetében észlelthez hasonl6 hatast figyeltek meg, ahol a
kezelés alatt a AQTc > 30 msec volt az esetek sorrendben 7,6 ill. 7,0%-aban. Egyik csoportban sem
volt olyan beteg, akinél AQTc >60.msec alakult volna ki. A klinikai program soran nem szamoltak be
sem TdP-r6l, sem egyéb kamrai-arrhythmiarol, sem ezzel 6sszefiiggd syncopérol, és nem mutattak ki
olyan alcsoportot sem, ahol nagyobb lenne a kockazat.

A forgalomba hozatalt kdvetden a kovetkezo reakciokrol szamoltak be
(a gyakorisag ismeretlen):
- Immunrendszeéri-betegségek é€s tiinetek: Angioneurotikus 6déma, anafilaxias reakciok beleértve

az anafilaxias sokkot is.

- Szivbetegségek ¢és a szivvel kapcsolatos tiinetek: QT/QTc tavolsag megnyulasa.
- Emésztorendszeri betegségek és tiinetek: Pancreatitis
- Maj- ésepebetegségek illetve tiinetek: Sulyos hepatitis és majelégtelenség (lasd 4.4 pont).
- Idegrendszeri betegségek és tiinetek: Myasthenia gravis hirtelen fellingolasanak eseteit
jelentették (lasd 4.3 és 4.4 pontok).

4.9 ' Tualadagolas

Akut taladagolas esetén a gyomrot ki kell iiriteni. A beteget megfigyelés alatt kell tartani, és tlineti
terapiat kell alkalmazni. A megfeleld elektrolit- és folyadékegyensulyt fenn kell tartani. Az QT
intervallum meghosszabbodasanak lehetésége és az arrythmia kockazatanak fokozodasa miatt EKG-
ellendrzés sziikséges.




5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: makrolidok, linkozamidok ¢€s sztreptograminok, ATC kod: JO1FA15:

A telitromicin egy félszintetikus eritromicin A szarmazék, ami az antibakterialis szereknek-egy, a
makrolidokkal rokonsdgban 4all6 csoportjahoz, a ketolid csoporthoz tartozik.

Hatasmod

A telitromicin a riboszomalis szinten hatva gatolja a fehérjeszintézist.

A telitromicin affinitasa a riboszoma 50S bakterialis alegységéhez 10-szer nagyobb, mint az
eritromicin A-¢, ha a tdrzs eritromicin A-ra érzékeny. Az eritromicin A irdnt.az MLSg mechanizmuson
keresztiil rezisztenssé valt torzsekkel szemben a telitromicin affinitdsa t6bb mint 20-szoros az 50S
riboszomalis alegységen az eritromicinnel dsszehasonlitva.

A telitromicin a riboszomalis translatioba a 23S riboszomalis RNS szintjén avatkozik bele. Ezen a
szinten a telitromicin az V. és a II. domain-re hat. Ezen kiviil a telitromicin képes gatolni az 50S ¢és
30S riboszomalis alegységek kialakulasat.

Hatarértékek

A javasolt MIC hatarértékek telitromicin esetében az érzékeny és kozepesen érzékeny, valamint
kozepesen érzékeny és rezisztens korokozok elkiilénitésere a kovetkezok: érzékeny < 0,5 mg/l,
rezisztens > 2 mg/1.

Antibakterialis spektrum

A rezisztencia gyakorisaga az egyes foldrajzi-teriileteken eltérd lehet, igy idonként sziikséges az
érintett fajok és a helyi rezisztencia adatok.ismerete, kiilonosen sulyos infekciok

kezelésekor. Amennyiben sziikséges, szakérto tanacsat kell kérni, amikor a baktérium rezisztencia
helyi elé6fordulasa olyan, hogy a szer‘hasznossaga legalabbis néhany fert6zésben kérdéses. Az itt
kozolt informaciok csak megkdzelitd iranymutatast adhatnak annak a valdszintiségére, hogy a
mikroorganizmusok érzékenyek lesznek-e a telitromicinre vagy sem.



Altaldban érzékeny mikroorganizmusok

Aerob Gram-pozitiv baktériumok

Meticillin érzékeny (MSSA)* Staphylococcus aureus

Lancefield C és G csoportba tartozo (B-haemolizalo) Streptococcus-
ok

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae®

Streptococcusok viridans csoportja

Aerob Gram-negativ baktériumok
Legionella pneumophila
Moraxella catarrhalis *

Egyéb

Chlamydophila pneumoniae*
Chlamydia psittaci
Mycoplasma pneumoniae*

Fajok amelyeknél a kialakult rezisztencia probléma lehet
Aerob Gram-pozitiv baktériumok

Meticillin rezisztens (MRSA)+ Staphylococcus aureus
Streptococcus pyogenes*

Aerob Gram- negativ baktériumok

Haemophilus influenzae$*

Haemophilus parainfluenzae$

Eredetileg rezisztens mikroorganizmusok
Aerob Gram-negativ baktériumok

Acinetobacter
Enterobacteriaceae
Pseudomonas

* A hatasossagot érzékeny izolatumokon bizonyitottak az elfogadott indikacidkban.

8 természetes kdzepesfoku érzékenység

+** Az MRSA torzsek kozott azMLSBc mechanizmuson keresztiil rezisztenssé valt torzsek aranya
toébb, mint 80%, a telitromicin.nem hatasos a MLSgc ellen.

Rezisztencia

A telitromicin 3-keto-funkcios csoportjanak koszonhetden nem indukal MLSg rezisztenciat in vitro a
Staphylococcus aureus-szal, Streptococcus pneumoniae-vel €s a Streptococcus pyogenes-szel
szemben. In vitro kimutattak, hogy a telitromicinnel szembeni rezisztencia spontan mutacion keresztiil
csak ritkan alakul 'ki. Az MRSA torzsek tobbsége konstitutiv MLSg mechanizmuson keresztiil valik
rezisztenss¢ azeritromicin A-val szemben.

Az in vitroeredmények azt mutattak, hogy a telitromicint is érintik az eritromicinnel szembeni ermB-
hez vagy:mefA-hoz kapcsolodo rezisztencia mechanizmusok, de kisebb mértékben, mint az
eritromicint. A telitromicin expozicid hatasara kiszelektaloédtak ugyan olyan pneumococcus-mutansok,
amelyeknek a MIC értékiik nagyobb volt, de a MIC értékek igy is a javasolt érzékenységi hatarok
kozott maradtak.
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A Streptococcus pneumoniae esetében nincs kereszt- vagy egyiittesen eléfordulo rezisztencia a
telitromicin és a tobbi antibiotikum-osztaly kdzott, beleértve az eritromicin A és/vagy penicillin
rezisztenciat.

A Streptococcus pyogenes esetében fennall a keresztrezisztencia, az eritromicin A-val szemben
nagymértékben rezisztens torzseknél.

A szaj és a széklet florajara kifejtett hatas

Egy egészséges onkéntesekben végzett 0sszehasonlitd vizsgalatban a 10 napon at adotthapi 800 mg
telitromicin és a naponta kétszer 500 mg klaritromicin hatasara hasonldé mértékben, reverzibilisen
redukalodott a szaj- és székletflora. A klaritromicinnel ellentétben azonban a telitromicin kezelés
hatasara nem fejlédtek ki rezisztens o-streptococcus-torzsek a nyalban.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Oralis adast kovetden a telitromicin gyorsan felszivodik. Napi egyszeri 800 mg-os dozisok esetén a
beadas utan 1-3 oraval kb. 2 mg/l-es atlagos maximalis plazmakoncentracio alakul ki. Az abszollt
biohasznosulas kb. 57% egyszeri 800 mg-os adag beadasa utan. A felszivodas sebességét és mértékét
nem befolyasolja étel fogyasztasa, ezért a Levviax tabletta az étkezésektol fiiggetlentiil alkalmazhato.

A 0,04 — 0,07 mg/l-es atlagos steady state minimum plazmakencentracié 3-4 nap mulva alakul ki, napi
egyszeri 800 mg-os dozisok esetén. Az egyenstlyi AUC kb. 1,5-szerese az egyszeri adag utan
mérhetOnek.

Betegekben az atlagos steady state cstics- ill. minimum plazmakoncentraciok 2,9+1,6 mg/l
(0,02-7,6 mg/1), ill. 0,240,2 mg/1 (0,010 — 1,29 mg/l).voltak, a terapias, napi egyszeri 800 mg-os
adagolasi rend esetén.

Eloszlas

Az in vitro fehérjekotddés kortilbeliil 60-70%-0s. A telitromicin az egész testben eloszlik. A
megoszlasi térfogat 2,911,0 I/ttkg. A telitromicin gyors szoveti eloszlasa szignifikansan magasabb
koncentraciot hoz 1étre a legtobb célszovetben, mint a plazmaban. A maximalis teljes szoveti
koncentracid az epitheliumot béleld, folyadékban, az alveolaris makrofagokban, a horgdk
nyalkahartyajaban, a manduldkban ill. a sinus szévetben sorrendben 14,9+11,4 mg/l, 318,1£231 mg/1,
3,88+1,87 mg/ttkg, 3,95+0,53 mg/ttkg, ill. 6,9611,58 mg/ttkg volt. A teljes szoveti koncentracio

24 oraval a beadas utan az epitheliumot béleld folyadékban, az alveolaris macrophagokban, a horgdk
nyalkahartyajaban, a mandulékban ill. a sinus szovetben sorrendben 0,8410,65 mg/l, 162+96 mg/1,
0,78+0,39 mg/ttkg, 0,72+0,29 mg/ttkg, ill. 1,58+1,68 mg/ttkg volt. A fehérvérsejtekben elért atlagos
maximalis telitromicin-koncentracié 83125 mg/I volt.

Metabolizmus

A telitromicin.els6sorban a majban metabolizalodik. Oralis alkalmazast kovetden a dozis kétharmada
metabolitok. formajaban, egyharmada valtozatlanul {iriil ki. A plazmaban a 6 kering6 vegyiilet a
telitromicin. FS keringd metabolitja a telitromicin AUC kb. 13%-at teszi ki, és a kiindulasi
vegyiilethez képest antimikrobialis aktivitasa elhanyagolhatd. Az egyéb, a plazmabol, a vizeletbdl és a
székletb6l kimutatott metabolitok aranya nem haladja meg a plazma AUC 3%-at.

A telitromicin metabolizaldsdban CYP450 izoenzimek és nem-CYP enzimek egyarant részt vesznek.
A-telitromicin metabolizmusaban részt vevo f6 CYP450 izoenzim a CYP3A4. A telitromicin gatolja a
CYP3A4-et és a CYP2D6-ot, de nincs, vagy csekély a hatdsa a CYP1A-ra, 2A6-ra, 2B6-ra, 2C8-ra,
2C9-re, 2C19-re, és a 2E1-re.
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Eliminacié

Radioizotoppal jeldlt telitromicin oralis adasat kdvetden a radioaktivitas 76%-a a székletben volt
kimutathato, tovabbi 17%-ot mutattak ki a vizeletben. A telitromicin kdriilbeliil egyharmada iiriilt ki
valtozatlan formaban; 20% a széklettel és 12% a vizelettel. A telitromicin farmakokinetikaja
mérsékelten nem-linearis. Az adag novelésével a nem-renalis clearance csdkken. Iv. beadas utén a
teljes clearance (atlagtSD) koriilbeliil 58+5 1/h, aminek 22%-aért a renalis eliminacié felelds. A
telitromicin kdb-exponencialis fiiggvény szerint {iriil ki a plazmabol, a gyors megoszlas felezési ideje
0,17 h. A 16 eliminacids felezési id6 2-3 h, mig a terminalis, kevésbé fontos felezési id6 kb:.10 h, napi
egyszeri 800 mg adag mellett.

Specialis populacidk

-Vesekarosodas

Egy ismételt adagolasu vizsgalatban, egészséges onkéntesekkel 6sszehasonlitva 36 kiillonb6z6 mértéki
vesekarosodasban szenvedd, 800 mg ismételt adag alkalmazasa a Cp,y ¢ 1;4-szeres, az AUC (0-24),, 2-
szeres emelkedését eredményezte a sulyos vesekarosodasu (kreatinin-clearance < 30 ml/perc)
csoportban, igy a Levviax adagjanak csokkentése ajanlott (1asd 4.2 pont). A megfigyelt adatok alapjan
napi 600 mg-os adag felel meg az egészséges dnkéntesekben tapasztalt célexpozicionak.

Szimulaciés adatok alapjan a napi 800 mg és 400 mg-os adagok.valtott alkalmazasa sulyos
vesekarosodasban szenvedd betegek esetén megkdzeliti az egészseges dnkéntesekben napi 800 mg
adagolasa esetén tapasztalt AUC (0-48h) -értékeket.

A dializisnek a telitromicin elimindcidjara gyakorolt hatdsat nem vizsgaltak.

-Majkarosodas

Az enyhétdl a stulyos fokuig terjedd majelégtelenségben (Child Pugh Class A, B és C) szenvedd
betegben az egyszeri adaggal (800 mg) 12 betegen; illetve a tobbszori adaggal (800 mg) 13 betegen
végzett vizsgalatok sordn a telitromicin C,.x-a, AUC-je és felezési ideje nem kiilonbozott az azonos
kora és nemi egészséges egyénekétdl. Mindkét vizsgalatban, a majkarosodasban szenvedd betegeknél
magasabb renalis eliminéciot figyeltek meg.~A Levviax ovatossaggal alkalmazandoé majkarosodasban
szenvedo betegeknél, mivel korlatozottak a tapasztalatok a csokkent metabolikus kapacitast
majbetegeknél (1asd még 4.4) pont).

-Idéskor

65 év feletti alanyokban (atlagéletkor 75 év) a telitromicin maximalis plazmakoncentracidja és AUC
értéke kb. 2-szeresére emelkedett.a fiatal egészséges felndttekben elért értékekkel 6sszehasonlitva. A
farmakokinetika ezen valtozasai a.dozis modositasat nem teszik sziikségessé.

-Gyermekkor
12 évesnél fiatalabb gyermekekben a telitromicin farmakokinetikajat nem vizsgaltak. A 13 és 17 év

kozotti gyermekgyogyaszati betegektol nyert, korlatozott mennyiségili adat azt mutatta, hogy a
telitromicin koncentracidja ebben a korcsoportban hasonlé volt a 18 és 40 év kozotti betegekben elért
koncentraciokhoz.

-Nem
A telitromicin farmakokinetikaja ndkben és férfiakban hasonlo.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A telitromicint 1, 3 illetve 6 honapon keresztiil ismételt dozisokat kdvetd toxicitasi vizsgalatokban
értékeltek patkanyoknal, kutyaknal és majmoknal, és azt talaltak, hogy a toxicitas féleg a majat érinti,
mivel majenzimszint-emelkedés fordult eld, és a karosodast a hystologiai leletek is igazoltak. A
kezelés megszakitasa utan ezek a hatasok visszafejlodd tendenciat mutattak. A hatéanyag szabad
plazma frakcidja alapjan szamitott, mellékhatasokkal nem jar6 plazma expozicio a varhat6 klinikai
expozicionak kb. 1,6-13-szorosa.
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Ismételten alkalmazott, 1 honapon at 150 mg/ttkg/nap vagy nagyobb, illetve 3-6 honapon at

20 mg/ttkg/nap vagy nagyobb telitromicin-dozisok esetében patkanyokban és kutyakban tobb szervet
és szdvetet (pl. majat, vesét, tiidot, thymust, 1épet, epehdlyagot, mesenterialis nyirokcsomokat,
gyomor-béltractust) érint6 foszfolipidozist (intracellularis foszfolipid-felhalmozodast) figyeltek meg.
Ez az adagolas az 1 havi szabad szisztémas hatdanyag expozicié utan emberben varhato szint legalabb
9-szeresének, illetve a 6 havi alkalmazast kdvetden varhaté huméan szintnél alacsonyabb értéknek felel
meg a fenti dozisok sorrendjében. A tiinetek kezelést kdvetd reverzibilitasara bizonyitékok allnak
rendelkezésre. E megfigyelések human jelentsége nem ismeretes.

Néhany mas makrolidhoz hasonléan a telitromicin kutyakban a QTc tdvolsag megnyulasat, nyulak
Purkinje rostjai esetében pedig in vitro az akcios potencial megnyulasat valtotta ki. Ezeket a hatasokat
a klinikai alkalmazasban hasznalt szabad gyogyszerkoncentraciok 8-13-szoros értékei esetén €szleltek.
A hypokalaemianak és a kinidinnek in vitro additiv / szupraadditiv, mig a szotalolnak potencirozo
hatasa volt. A telitromicin gatolta a HERG-t és a Kv1.5 csatornakat, de emberben képz6do 6
metabolitjai nem.

Reprodukcids toxicitasi vizsgdlatokban az ivarsejtek érésének csokkenését, €s a fertilizaciora
gyakorolt karos hatasokat mutattak ki patkanyokban. Nagy adagoknal embriotoxicitas is eléfordult,
novekedett a nem teljes csontosodas gyakorisaga és a csontvaz rendellenességek szama. Patkanyokban
és nyulakban végzett vizsgalatok nem voltak meggy6zdek a teratogenitast illetden, és a magas
adagoknal észlelt, a magzati fejlodésre gyakorolt karos hatasok sem’ voltak egyértelmiiek.

A telitromicin és emberben képz6d6 f6 metabolitjai esetében-genotoxikus hatast nem mutattak ki sem
in vitro, sem in vivo. Karcinogenitasi vizsgalatokat a telitromicinnel nem végeztek.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag:

Mikrokristalyos celluloz
Povidon K25
Kroszkarmelloz-natrium
Magnézium-sztearat
Filmbevonat:

Talkum

Makrogol 8000
Hipromelléz 6 cp
Titan-dioxid E 171

Sérga vas-oxid E 172
Voros vas-oxid E 172

6.2 Inkompatibilitasok
Nem relevans.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

3 éy.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok
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Kiilonleges tarolast nem igényel.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése
A buborékfolia minden fészkében két tabletta talalhato.

Kiszerelési egysége: 10, 14, 20 és 100 db tabletta.
Atlatszatlan PVC/aluminium buborékfdlia.

Kiszerelési egysége: 5x2 db tabletta.
Atlatszatlan, adagonként perforalt buborékfolia PVC/Alu.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Nincsenek kiilonleges el6irasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron

F-92160 ANTONY

Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

EU/1/01/192/001-005

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK /
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély els¢ kiaddsanak a datuma: 2001. julius 9.

A forgalombahozatali engedély megtijitdsanak a datuma: 2006. julius 9.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELLSZABADITASAERT
FELELOS GYARTASI ENGEDELY JOGOSULTJA(I)

A FORGALOMBA HOZATALY ENGEDELYBEN FOGLALT
FELTETELEK
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A. GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTASI
ENGEDELY JOGOSULTJA())

A gvyartasi tételek végfelszabaditasaért feleldos gyartd neve €s cime

Aventis Pharma S.p.A.

Strada Statale No 17, km22

67019 Scoppito (L’Aquila)

Olaszorszag

B. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT FELTETELEK

. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJARA NEZVE KOTELEZO
FORGALMAZASI ES RENDELHETOSEGI FELTETELEK ILLETVE
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK, TEKINTETTEL A GYOGYSZER
BIZTONSAGOS ES HATASOS HASZNALATARA

Nem értelmezheto.
. EGYEB FELTETELEK

A forgalomba hozatali engedély jogosultja 6 havonta PSUR benyujtasara kotelezett.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Levviax 400 mg filmtabletta
Telitromicin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

400 mg telitromicin filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

10 filmtabletta
14 filmtabletta
20 filmtabletta
100 filmtabletta
5 x 2 filmtabletta

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at torténd alkalmazas.

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

\ 7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felhasznalhat6: év/honap

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

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron
F-92160 ANTONY
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/01/192/001 10 tabletta
EU/1/01/192/002 14 tabletta
EU/1/01/192/003 20 tabletta
EU/1/01/192/004 100 tabletta
EU/1/01/192/005 5 x 2 tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Levviax
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A BUBOREKFOLIAN VAGY A SZALAGFOLIAN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

1. A GYOGYSZER NEVE

Levviax 400 mg filmtabletta
Telitromicin

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Aventis Pharma S.A.

| 3. LEJARATIIDO

Felh.: {honap/év}

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.: {szam}
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BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA

Levviax 400 mg filmtabletta
Telitromicin

Mielétt elkezdené szedni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosdhoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert'szdmara
artalmas lehet még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha barmely mellékhatas stlyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt
mellékhatasokon kiviil egyéb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészeét.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Levviax és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Levviax szedése eldtt

Hogyan kell szedni a Levviax-ot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Levviax-ot tarolni?

Tovabbi informacidok

SNk

1.  MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A LEVVIAX ES MILYEN BETEGSEGEK ESETEN
ALKALMAZHATO?

A Levviax a ketolideknek nevezett 0j gyogyszercsoportba, a makrolidekkel rokon 1ij antibiotikum-
osztalyba tartozik. Az antibiotikumok gatoljak a fertézést okozo baktériumok névekedését.

A Levviax a hatéanyag irant érzékeny baktériumok altal okozott fert6zések kezelésére szolgal,
felnéttek és 12 évesnél idosebb gyermekek szamaéra. A Levviax 12 éves vagy idésebb serdiiloknél, a
torok fertozéseinek a kezelésére alkalmazhato. FelnOtteknél, a Levviax a torok fertdzéseinek, a
mellékiiregek fert6zéseinek, mellkasi fert6zéseknek hosszan tartd 1égzési elégtelenségben szenvedo
betegeknél, és a tiidogyulladasnak a kezelésére alkalmazhato.

2.  TUDNIVALOK A LEVVIAX SZEDESE ELOTT

Ne szedje a Levviax-ot:
- amennyiben a miaszténia gravisz nevii, az izmok gyengeségét okozo, ritka betegségben
szenved.
- ha allergias (talérzékeny) a telitromicinre, barmelyik makrolid antibiotikumra, vagy a Levviax
barmely egyéb Osszetevojére. Ha kétsége van, beszélje meg orvosaval vagy gyogyszerészével.
- ha kordbban, a-Levviax alkalmazasa soran majgyulladas és/vagy sargasag jelentkezett Onnél.
- ha bizonyos gyogyszereket szed a vérnyomads, a koleszterinszint vagy egyéb vérzsirok
csokkentésére.
- ha Onnek vagy valamely csalddtagjanak korabban megéllapitott ,,megnyult QT-szindréoma”
nevi elektrokardiogramm (EKG)-eltérése van.
- ha az alabbiakban felsorolt hatdbanyagok valamelyikét tartalmazo egyéb gyogyszereket szed:
o ergotamin vagy dihidroergotamin (tabletta vagy inhalald, migrén kezelésére)
o terfenadin vagy asztemizol (allergias problémakra)
o cizaprid (emésztészervi problémakra)
o pimozid (pszichiatriai problémakra)
- amennyiben Onnek sulyosan karosodott a vesemiikddése és/vagy stilyosan karosodott a
majmikodése, ne szedje a Levviax-ot addig amig az alabbiakban felsorolt hatdanyagok
valamelyikét szedi:
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. ketokonazol (gombaellenes kezelés)
. proteaz-inhibitor nevii gyogyszer (HIV kezelésére)
Lasd még az ,,Egyéb gyogyszerek szedése/alkalmazasa™ cimii pontot.

A Levviax fokozott eldvigyazatossaggal alkalmazhaté:

- ha bizonyos szivpanaszai vannak, példaul koszoraérbetegség, kamrai ritmuszavar, lassu
szivmiikodés vagy ha betegség — példaul alacsony kalium- vagy magnézium-szint — miatt'a
normalistol eltérdek a vérvizsgalati eredményei,

- ha a Levviax szedése idején vagy utan stlyos, esetleg elhtizodo, vagy véres hasmenése
jelentkezik, mivel ebben az esetben sziikséges lehet a kezelés megszakitasa. Ez egy gyulladdsos
bélbetegség tiinete lehet, ami antibiotikum kezelést kdvetden jelentkezhet.

- ha majbetegsége van.

- amennyiben latdszavart tapasztal (homalyos latas, fokuszalasi nehézség, kettoslatas)

- ha 4tmeneti eszméletvesztés (ajulas) kovekezett be Onnél.

- A Levviax tabletta szedése gyermekeknek és 12 év alatti serdiiloknek nem javasolt.

Lasd a,,Ne szedje a Levviax-ot”, az ,,Egyéb gyogyszerek szedése/alkalmazasa” és ,,A készitmény
hatéasai a gépjarmiivezetéshez és gépek iizemeltetéséhez sziikséges képességekre ,, c. pontokat is.

A kezelés ideje alatt szedett egyéb gyogyszerek

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb gyogyszereirdl,
beleértve a vény nélkiil kaphat6 készitményeket is, mivel néhanyuk kolcsonhatasba Iéphet a Levviax-
szal.

Ne alkalmazza a Levviax-ot, a migrén kezelésénél alkalmazott ergotamin tartalmu gyogyszerekkel
vagy dihidroergotamin tablettaval vagy ergotamin inhalaléval, az allergia kezelésénél alkalmazott
terfenedin vagy astemizol tartalmu gydgyszerekkel, emésztési problémaknal alkalmazott cizapriddel
¢s pszichiatriai problémak kezelésére alkalmazott pimozid tartalmu szerekkel. Ne alkalmazza a
Levviax-ot ha a szérum koleszterin- vagy mas lipidszintjét szabalyozé gyogyszert, mint a
szimvasztatint szed.

Lasd a ,,Ne szedje a Levviax-ot”.

Kiilonosen fontos orvosanak, hogy tudja, ha On fenitoin és karbamazepin (epilepszia kezelése),
rifampicin (antibiotikum), fenobarbital vagy orbancfii tartalmu gyogyszereket, takrolimuszt,
ciklosporint és szirolimuszt (szerv atiiltetésnél hasznalatos) vagy metoprololt (sziv betegségek
kezelésére) vagy HIV fertdzés kezelésére szolgalod gyogyszert, ritonavirt szed.

A Levviax egyidejii bevétele bizonyos ételekkel vagy italokkal
A Levviax az étkezésektol fiiggetleniil szedheto.

Terhesség és szoptatas
Miel6tt barmilyen gyogyszert elkezdene szedni, beszélje meg kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

A Levviax tabletta biztonsagossaga terhességben nem kelléen alatamasztott, ezért terhesség ideje alatt
nem alkalmazhato.

Ha szoptat, ne szedjen Levviax tablettat.
A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és gépek iizemeltetéséhez sziikséges képességekre

A Levviax-kezelés alatt korlatozza a gépjarmiivezetést és egyéb veszélyes tevékenységeket.
Amennyiben lataszavarokat tapasztal vagy elajul a Levviax-kezelés alatt, ne vezessen gépjarmiivet, ne
iizemeltessen nehézgépeket, vagy ne végezzen veszélyes tevékenységeket. A Levviax tabletta szedése
soran olyan mellékhatasok, pl. lataszavarok is el6fordulhatnak, amelyek csokkenthetik azokat a
képességeket, amelyek bizonyos tevékenységekhez, sziikségesek. Atmeneti eszméletvesztés (djulas)
ritka eseteirdl is beszamoltak, melyet vadgusz tiinetek (rossz kozérzet, gyomor-, bélrendszeri zavar)
elozhetnek meg. Ezek a tiinetek, mar a Levviax els6 adagjanak bevétele utan elofordulhatnak.
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3. HOGYAN KELL SZEDNI A LEVVIAX-OT

A kezelGorvos ad utasitast arra vonatkozoan, hogy hany Levviax tablettat kell bevennie, mikor és
milyen hosszl ideig.

A torok fert6zésénél, a mellékiiregek fert6zéseinél, mellkasi fertézések hosszan tartod 1€gzési
elégtelenségben szenvedd betegeknél az atlagos kezelési idotartam 5 nap és tiidégyulladasnal 7-10
nap.

A Levviax javasolt adagja felnétteknek és 12 év feletti gyerekeknek 2 db 400 mg-os tabletta naponta
egyszer (800 mg naponta egyszer).

Ha sulyos veseelégtelenségben szenved akkor egyik nap 800 mg-ot (két darab 400.mg-os tabletta),
masik nap 400 mg-ot kell szednie felvaltva, és a kezelést 800 mg-mal kell kezdeni!

A tablettat egészben, egy pohar vizzel vegye be.

A tablettakat minden nap lehetdéleg ugyanabban az iddben vegye be. Amennyiben lehetséges, a
tablettakat lefekvés elott vegye be, hogy az esetlegesen el6fordulé lataszavarok és eszméletvesztés
hatasat csokkentse.

Ha az el6irtnal tobb Levviax-ot vett be:

Ha véletleniil a sziikségesnél eggyel tobb tablettat vett be, valosziniileg semmi nem torténik. Ha
véletleniil az eldirt adag tobbszordsét vette be, keresse fel kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ha
lehetséges, vigye magaval a tablettdkat vagy a dobozt, hogy-megmutathassa azt orvosanak vagy
gyogyszerészének.

Ha elfelejtette bevenni a Levviax-ot:
Ha elfelejtett egy adagot, vegye be olyan hamar, ahogy lehetséges. Ha azonban a kovetkez6 adag ideje
kozel van, hagyja ki az elfelejtett adagot, és a kovetkezo tablettat a szokasos idében vegye be.

Ha idé eldtt abbahagyja a Levviax szedését

Az orvos altal eldirt teljes adagot szedje be, még akkor is, ha jobban érzi magat, miel6tt az Osszeset
beszedte volna. Ha til hamar abbahagyja a tablettak szedését, a fertdzés kiujulhat, vagy allapota
romolhat, mivel a gyogyszerrel szemben a.baktériumok ellenallova valhatnak.

Ha tal hamar abbahagyja a tablettak szedését, az a készitménnyel szembeni baktérium-rezisztenciat is
eléidézhet.

Ha valamelyik mellékhatds miatt panaszai vannak, haladéktalanul értesitse a kezel6orvosat, mielott
beveszi a kovetkez6 adagot.

Ha barmilyen tovabbi kérdése wan a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat
vagy gyogyszerészét.

4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy a Levviax is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem

mindenkinél jelentkeznek. Ezek tobbsége bar enyhe és atmeneti, de nagyon ritkan eléfordultak majat

érint6 sulyosmellékhatasok és majelégtelenség, akar végzetes kimenetellel. Ezért ha a kovetkezok

koziil barmelyiket észleli, hagyja abba a Levviax szedését, és azonnal keresse fel orvosat:

- Allergias vagy borreakcio, példaul arcduzzanat, altalanos allergias reakciok, beleértve az
allergias sokkot is, vagy sulyos borelvaltozasok voros foltokkal, holyagokkal.

- Hasi fajdalommal vagy lazzal jar6 sulyos, tartds vagy véres hasmenés, ami sulyos gyulladasos
belbetegség tiinete lehet, ami nagyon ritkan antibiotikum kezelést kovetden is eléfordulhat.

- Majgyulladas (majbetegség) jelei és tiinetei, mint példaul a bor és szemek besargulasa, sotét
szinl vizelet, viszketés, étvagytalansag vagy hasfajas.

- A myasthenia gravis, egy ritka, izomgyengeséget okozo megbetegedés sulyosbodasa.
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A fenti sulyos mellékhatasok nem gyakoriak (1000 beteg koziil 1 esetben, de legfeljebb 100 beteg
koziil 1 esetben eldfordulo), ritkak (10000 betegbdl 1 esetben, de kevesebb mint 1000 koziil 1 esetben)
vagy nagyon ritkak (kevesebb mint 10000 betegbdl 1 esetben, beleértve az egyedi eseteket), de siirgds
orvosi kezelést igényelhetnek.

A kovetkezokben felsorolt mellékhatasokat varhato gyakorisaguk sorrendjében adtuk meg.

A Levviax szedése soran a leggyakoribb (100 betegbdl 10 vagy tobb esetben eléforduld) mellékhatas a
— rendszerint enyhe és atmeneti — hasmenés.

Tovabbi, gyakran (100 betegbdl 1-10-nél) eléforduld mellékhatasok a Levviax szedése esetén:

- Hanyinger, hanyas, hasi fajdalom, flatulencia (ttlzott puffadas), szédiilés, fejfajas, izérzési
zavar, hiively Candida fert6zése (gombas fert6zés, ami viszketéssel, ég6 €rzéssel és fehér
folyassal jar), a majenzim értékek emelkedése (vérvizsgalattal mutathato ki).

Nem gyakori ill. ritka_(legalabb 10 000 beteg koziil 1 esetben, de legfeljebb 100 beteg koziil 1 esetben

eloforduld) mellékhatasok a Levviax szedése esetén:

- Szorulas, anorexia (étvagytalansag), sztomatitisz (a szaj gyulladdsa), a szaj Candida fert6zése
(gombas fert6zés), majgyulladas, kiiités, urticaria (csalankiiités), pruritusz (viszketés), ekcéma,
aluszékonysag, almatlansag, idegesség, szédiilés, paresztézia (bizsergd érzés a kézen vagy
labon), lataszavarok (homalyos latas, fokuszalasi nehézség, kettdslatas), borpir, atmeneti
eszméletvesztés (ajulas), ritmuszavarok, lassu szivverés yagy szivdobogasérzés (valtozasok a
szivfrekvenciaban vagy az EKG-n), hipotenzio (alacsony vérnyomas), eozinofilia (bizonyos
vérsejtek szamanak ndvekedése, ami vérvizsgalattal mutathato ki).

Nagyon ritka mellékhatasok (10 000 betegbdl kevesebb mint 1 betegnél) a Levviax szedése esetén:
Szagérzési zavar, izomgdrcsok

Egyéb, a Levviax alkalmazasaval 6sszefiiggd mellékhatas:

»megnyult QT-szindroma” nevii elektrokardiogramm (EKG)-eltérés és hasnyalmirigy-gyulladas
(pankreatitisz).

A forgalomba hozatalt kdvetden beszamoltak majelégtelenségrol (gyakorisaga nem ismert).

Ha a felsorolt mellékhatdsok panaszokat okoznak, sulyosak vagy a kezelés befejezését kovetden nem
mulnak el, keresse fel orvosat.

Ha barmely mellékhatas stilyossa vélik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyéb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyodgyszerészét.

5. HOGYAN KELL A LEVVIAX-OT TAROLNI?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A csomagolason feltiintetett lejarati id6 utan ne szedje a Levviax-ot. A lejarati id6 a megadott honap
utolsé napjara yonatkozik.

A gyobgyszereket nem szabad a szennyvizzel vagy a haztartasi hulladékkal egyiitt megsemmisiteni.
Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy sziikségtelenné valt gyogyszereit miként semmisitse meg. Ezek
az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

6. '/~ TOVABBI INFORMACIOK

Mit tartalmaz a Levviax

- A készitmény hatéanyaga a telitromicin
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- Egyéb 6sszetevok: mikrokristalyos celluloz, povidon K25, kroszkarmell6z-natrium,
magnézium-sztearata tablettamagban, valamint talkum, makrogol 8000, hipromell6z 6 cp, titan-
dioxid E171, sarga vas-oxid E172, voros vas-oxid E172 a filmbevonatban.

Milyen a készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

A Levviax 400 mg tabletta halvany narancssarga, hosszukas alakd, mindkét oldalan domboru
filmbevonatu tabletta, egyik oldalan H3647, a masik oldalan 400 jelzéssel ellatva.

A Levviax tabletta buborékfoliaban keriil forgalomba. A buborékfélia minden fészkében két tabletta
van. 10, 5x2, 14, 20 és 100 db tablettat tartalmaz6 csomagolas kaphato. Nem feltétleniil mindegyik

kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto

A Levviax forgalomba hozatali engedélyének jogosultja:

Aventis Pharma S.A.

20 Avenue Raymond Aron
F-92160 ANTONY
Franciaorszag

A Levviax gyartoja:
Aventis Pharma S.p.A.
Strada Statale No 17, km 22

1-67019 Scoppito (L’Aquila), Olaszorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalombahozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgique/Belgié/Belgien
sanofi-aventis Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00

Bnarapus
sanofi-aventis Bulgaria EOOD
Ten: +359 (0)2 970 53 00

Ceska republika
sanofi-aventis, s.r.o.
Tel: +420 233 086 111

Danmark
sanofi-aventis Denmark A/S
TIf: +45 45 16 7000

Deutschland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)180 2 222010

Eesti
sanofi-ayventis Estonia OU
Tel:=+372 627 34 88

EALGOO
sanofi-aventis AEBE
TnA.: +30 210 900 16 00

Luxembourg/Luxemburg
sanofi-aventis Belgium
Tel/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
sanofi-aventis zrt., Magyarorszag
Tel: +36 1 505 0050

Malta
sanofi-aventis Malta Ltd.
Tel: +356 21493022

Nederland
sanofi-aventis Netherlands B.V.
Tel: +31 (0)182 557 755

Norge
Aventis Pharma AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 1 80 185 -0

Polska
sanofi-aventis Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 541 46 00



Espaiia Portugal

sanofi-aventis, S.A.U. sanofi-aventis - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00 Tel: +351 21 35 89 400
France Roménia

sanofi-aventis france sanofi-aventis Romania S.R.L.
Tél: 0800 222 555 Tel: +40 (0) 21 317 31 36
Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Ireland Slovenija

sanofi-aventis Ltd. sanofi-aventis d.o.o.

Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Tel: +386 1 560 48 00

island Slovenska republika

Vistor hf. sanofi-aventis Pharma Slovakia s.r.o.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 57 103 777

Italia Suomi/Finland

sanofi-aventis S.p.A. sanofi-aventis Oy

Tel. +39 02 393 91 Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300
Kvnpog Sverige

sanofi-aventis Cyprus Ltd. sanofi-ayentis AB

TnA.: +357 22 871600 Tel: +46.(0)8 634 50 00
Latvija United Kingdom
sanofi-aventis Latvia STA sanoefi-aventis

Tel.: +371 7 33 24 51 Tel: +44 (0) 1483 505 515
Lietuva

UAB sanofi-aventis Lietuva
Tel: +370 5 2755224

A betegtajékoztat6 engedélyezésének-datuma:
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