I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Tenkasi 400 mg por oldatos infaziéhoz valé koncentratumhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

400 mg oritavancinnak megfeleld oritavancin-difoszfatot tartalmaz injekcios tivegenkeént.
Feloldés utan 1 ml oldat 10 mg oritavancint tartalmaz.

Higitas utan 1 ml oldatos infuzié 1,2 mg oritavancint tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Por oldatos infuziéhoz val6 koncentratumhoz (por koncentratumhoz).

Fehér vagy tortfehér por.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terépias javallatok

A Tenkasi akut bakterialis bor- és lagyrészfert6zések (acute bacterial skin and skin structure infections
— ABSSSI) kezelésére javallott feln6tteknél, valamint 3 honapos és idésebb gyermekeknél és

serdiil6knél (l&sd 4.2, 4.4 és 5.1 pont).

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

4.2  Adagolas és alkalmazéas

Adagolés

Felnottek
1200 mg egyszeri dozisban, intravénas infzi6 forméajaban, 3 6ra alatt beadva.

3 honap és betoltott 18. életév kozotti életkoru gyermekek és serdiilok
Egyetlen 15 mg/ttkg-os dozisban, 3 éran keresztll beadott intravénas infuzid (legfeljebb 1200 mg).
Lasd az 1. tdblazatot relevans példaért, illetve a 6.6 pontot tovabbi részletekért.

1. tablazat: 15 mg/testtomegkilogramm oritavancin-dézis: 3 6ras idétartami (1,2 mg/ml
koncentracioju) infazié

Szamitott Teljes infuzids Az elkészitett Az 5%-0s
A beteg oritavancin-dozis térfogat oritavancin- glukozoldat
testtomege (kg) (mg) (ml) oldat térfogata térfogata az
(ml) inflzios zsakba
torténo
hozzaadéshoz

(ml)




5 75 62,5 75 55
10 150 125 15 110
15 225 187,5 22,5 165
20 300 250 30 220
25 375 312,5 37,5 275
30 450 375 45 330
35 525 437,5 52,5 385
40 600 500 60 440

Kulodnleges betegcsoportok

Idések (65 éves és idosebb betegek)
A 65 éves és idGsebb betegek esetében dozismodositas nem sziikséges (lasd 5.2 pont).

Vesekarosoddas

Enyhe vagy kdzepes fokl1 vesekarosodasban szenvedd betegek esetében dozismodosités

nem sziikséges. Nagyon korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre sulyos vesekarosodashan
szenvedd betegeknél. A vesekarosodasnak nem volt klinikailag relevans hatdsa az oritavancin-
expoziciora (l&sd 5.2 pont), azonban dvatosan kell eljarni az oritavancin sulyos vesekarosodasban
szenvedd betegeknek torténd rendelésekor. Az oritavancin haemodialysissel nem tavolithatd el a
veérbol.

Madjkarosodas

Enyhe-kozepes fokt méajkarosodasban (Child—Pugh B stadium) szenved6 betegek esetében
dozismodositas nem szilkséges (lasd 5.2 pont). Az oritavancin farmakokinetikajat sulyos
majkarosodasban (Child—Pugh C stadium) szenvedé betegek esetében nem vizsgaltak, a
farmakokinetikai paraméterek alapjan azonban a stlyos méajkarosodas varhatéan nem befolyésolja az
oritavancin expoziciét. Ezért nincs szilkség dézismodositasra, még akkor sem, ha dvatosan kell eljarni
az oritavancin felirdsakor sulyos hepatikus karosodasban szenvedd betegek esetén (Child—Pugh C
stadium).

Gyermekek és serdiilok
Az oritavancin biztonsagossagat és hatasossagat 3 honaposnal fiatalabb csecsemék esetében még
nem igazoltak.

Az alkalmazas maddja

Intravénas alkalmazasra.

Két oritavancin-tartalmu gydgyszerkészitmény all rendelkezésre (Tenkasi 400 mg és Tenkasi
1200 mg), amelyek:

. kiilonb6z6 hataserdsségben tartalmazzak az oritavancint,
. eltérnek az infazid ajanlott id6tartamaban,
. eltérnek az elékészitési utasitasok tekintetében, beleértve a feloldas, a higitas és a kompatibilis

higitoszerek kilonbségeit.

Gondosan kdvesse az ajanlott adagoléast (lasd 4.2 pont), valamint a Tenkasi 400 mg feloldaséara és
higitasara vonatkoz6 utasitasokat a beadas elétt (lasd 6.6 pont).

Mindharom 400 mg-os injekciods iiveg tartalmat el6szor 40 ml steril injekcidhoz valo vizben kell
feloldani. Az elkészitett oldatokat fel kell szivni, és egy 1000 ml-es, 5%-0s glikozoldatot tartalmazo
intraveénas infuzids zsdkhoz kell hozzéadni 3 6rén &t tarto intravénas infazié céljara (lasd 6.6 pont).



A higitashoz kizardlag 5%-os glikozoldatot tartalmazo infuzids zsak hasznalhat6. A higitashoz
natrium-klorid-oldatot nem szabad hasznélni (lasd 6.2 pont).

A maésik oritavancin-tartalmi gyogyszerkészitményre vonatkozo relevans informéaciokért lasd a
Tenkasi 1200 mg kiséréiratait.

4.3 Ellenjavallatok

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

Az oritavancin beadasat koveté 120 ran at (5 napon at) ellenjavallt intravénas nem frakcionalt
natrium-heparin alkalmazasa, mivel az aktivalt parcialis tromboplasztin id6 (aPTT) vizsgalati
eredmények tévesen magas értékeket mutathatnak az oritavancin beadésa utn legfeljebb 120 ¢réan at
(lasd 4.4 és 4.5 pont).

4.4  Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Tulérzékenységi reakciok

Az oritavancin alkalmazasa kapcsan sulyos tulérzékenységi reakciokrol szamoltak be, beleértve az
anafilaxias reakciokat és az anafilaxias sokkot is. Amennyiben akut talérzékenységi reakcio lép fel az
oritavancin-infuzio beadasa alatt, azonnal le kell allitani az oritavancint, és megfelel6 szupportiv
kezelést kell alkalmazni.

Az oritavancin és egyéb glikopeptidek, kdztiik a vankomicin kdzotti keresztreakciok tekintetében nem
allnak rendelkezésre adatok. Az oritavancin alkalmazasa el6tt fontos koriiltekintGen rakérdezni a
glikopeptidekkel (pl. vankomicin, telavancin) szembeni tulérzékenységi reakciok korabbi
elofordulasara. A kereszt-tulérzékenység lehetdsége miatt azokat a betegeket, akiknek a
korel6zményében glikopeptidekkel szembeni tulérzékenyseg szerepel, az inflzio beadésa alatt és utan
gondosan ellendrizni kell.

Infuzids reakcidk

Az oritavancint intravénas inflzidban, 3 6ra alatt kell beadni az inf(izi6s reakcidk kockazatanak
minimalizaldsa érdekében. Az intravénas oritavancin-infaziok olyan reakciokat okozhatnak, mint a
felsétest kipirulasa, urticaria, pruritus és/vagy kiltés. Az inflzios kezeléssel 6sszefiiggd alabbi
reakcidkat figyelték meg oritavancin alkalmazéasakor (beleértve az oritavancin tobb d6zisdnak beadasat
is egyetlen kezelési sorozat soran): mellkasi fajdalom, mellkasi diszkomfortérzés, hidegrazas, remegés,
hatfajas, nyaki fajdalom, dyspnoe, hypoxia, hasi fajdalom és laz. Amennyiben fellépnek ilyen
reakciok, az infuzié leallitasa vagy beadasi sebességének csokkentése megszintetheti ezeket a
tlneteket (1&sd 4.8 pont).

Tovabbi antibiotikumok alkalmazasanak sziikségessége

Az oritavancin kizarélag Gram-pozitiv baktériumok ellen hatasos (lasd 5.1 pont). Kevert
fert6zésekben, amikor Gram-negativ és/vagy bizonyos tipusu anaerob baktériumok feltételezhetdk, az
oritavancint megfelel6 antibiotikum(ok)kal egyutt kell alkalmazni.

Warfarin egyidejii alkalmazésa

Az oritavancinrol igazoltak, hogy legfeljebb 12 6ran at mesterségesen megnyujtja a protrombin id6t
(prothrombin time — PT) és noveli a nemzetkdzi normalizalt arényt (international normalised ratio —
INR), ennck kovetkeztében a warfarin antikoagulans hatasanak ellendrzése az oritavancin-dozis
beadasa utan legfeljebb 12 6ran at nem lesz megbizhato.

Kolcsonhatas alvadasi tesztekkel
Az oritavancinrdl igazolték, hogy megzavar bizonyos laboratoriumi alvadasi teszteket (lasd 4.3 és
4.5 pont). Egyetlen dozis alkalmazésa utén a betegek vérében kialakuld oritavancin-koncentraciokrol
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kimutattak, hogy mestersegesen megnyuijtjak:

. az aPTT-t legfeljebb 120 oréra;

a PT-t és az INR-t legfeljebb 12 0rara;

az aktivalt alvadasi id6t (ACT-t) legfeljebb 24 6réra;

a szilicium aktivatoros alvadasi id6t (SCT-t) legfeljebb 18 6réra; és
a higitott Russell vipera méreg id6t (DRVVT-t) legfeljebb 72 drara.

Ezek a hatasok abbdl szarmaznak, hogy az oritavancin a gyakran alkalmazott laboratériumi
koagulacios tesztekben kotddik az alvadast aktivalo foszfolipid reagensekhez, és megakadalyozza,
hogy kifejtsék hatasukat. Azon betegek esetében, akiknél az oritavancin beadasatol szamitott 120 éran
beliil sziikséges az aPTT ellendrzese, megfontolhaté nem foszfolipid-dependens alvadasi teszt, példaul
Xa faktor (kromogén) teszt hasznalata, vagy az aPTT ellen6rzését nem igényl6 mas antikoaguléns
alkalmazésa.

Az oritavancin nem befolyésolja a Xa faktor kromogén tesztet, a thrombin id6t (TI-t), illetve a heparin
indukalta thrombocytopenia (HIT) diagnosztizaldsahoz hasznalt tesztet. In vitro kérulmények kozott a
46,6 pg/ml koncentracioju oritavancin nem befolyasolta az aktivalt protein C rezisztencia (APCR)
meghatarozasara szolgalo tesztet, ami arra utal, hogy csekély annak a valosziniisége, hogy az
oritavancin zavardan hatna erre a tesztre. Az APCR azonban foszfolipid alapu teszt, és nem zérhato ki,
hogy a klinikai alkalmaz4s sordn esetlegesen el6fordulé magasabb oritavancinkoncentraciok
megzavarhatjak ezt a tesztet.

Nem klinikai és klinikai vizsgalatokban nem tapasztaltak, hogy az oritavancin hatassal lenne az in vivo
koagulaciés rendszerre.

Clostridioides difficile-asszocialt hasmenés

Az oritavancin esetében beszdmoltak antibiotikum-asszocialt colitisrdl és pseudomembranosus
colitisrdl, melyek stilyossaga az enyhétol az életveszélyes hasmenésig terjedhet. Ezért azoknal a
betegeknél, akiknél az oritavancin beadasat kvetden hasmenés jelentkezik, fontos gondolni erre a
diagnozisra (lasd 4.8 pont). llyen esetben megfontoland6 tdmogaté kezelés alkalmazésa a
Clostridioides difficile elleni specifikus kezelés mellett.

Feliilfertz6dés

Az antibakteridlis gyogyszerek alkalmazasa fokozhatja az antibiotikumra nem érzékeny
mikroorganizmusok elszaporodasanak kockazatat. Amennyiben feliilfert6z6dés jelentkezik, meg kell
tenni a megfelel intézkedéseket.

Osteomyelitis

II1. fazisa ABSSSI klinikai vizsgalatokban t6bb osteomyelitises esetrél szamoltak be az oritavancinnal
kezelt karon, mint a vankomicinnel kezelt karon (lasd 4.8 pont). Az oritavancin alkalmazéasa utan a
betegeknél rendszeresen ellendrizni kell az osteomyelitisre jellemz6 panaszok és tiinetek esetleges
fennallasat. Amennyiben osteomyelitis gyanuja all fenn vagy osteomyelitist diagnosztizaltak,
megfeleldé egyéb antibiotikus kezelést kell kezdeni.

Abscessus

A l11. fazisu Kklinikai vizsgalatokban valamivel tébb Gjonnan kialakult abscessusrol szdmoltak be az
oritavancin-karon, mint a vankomicin-karon (4,6% az oritavancin- vs. 3,4% a vankomicin-karon) (lasd
4.8 pont). Amennyiben Gjonnan kialakul6 abscessus fordul el6, gondoskodni kell a megfelelé
intézkedésekrol.

A klinikai adatokra vonatkoz¢ korlatozasok

Az ABSSSI-ben végzett két f6 klinikai vizsgalatban a kezelt fert6zéstipusok csak a cellultisre, az
abscessusokra, valamint a sebfertézésekre korlatozodtak. A fert6zések egyéb tipusait nem vizsgaltak.
Klinikai vizsgalatokbdl korlatozott tapasztalatok allnak rendelkezésre a bacteraemias, periférias
érbetegségben szenved vagy neutropenias, legyengllt immunrendszerii, a 65 év feletti, silyos foku
vesekarosodashan, illetve Streptococcus pyogenes okozta fertézésben szenvedd betegekkel
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kapcsolatban.
45 Gyobgyszerkolcsonhatésok és egyéb interakciok

A citokrom P450 altal metabolizalt szerek

Egészseges onkéntesek (n=16) bevonasaval végeztek egy sziird jellegii gyogyszerinterakcids
vizsgéalatot, melynek soran az oritavancin 1200 mg-os egyszeri dézisanak, valamint tobbféle CYP450
izoenzim tesztszubsztratjanak egyidejii alkalmazasat vizsgaltak. Megallapitottak, hogy az oritavancin
szamos CYP izoenzim nem specifikus, gyenge inhibitora (CYP2C9 és CYP2C19), illetve gyenge
induktora (CYP3A4 és CYP2D6).

Ovatossag sziikséges, amennyiben az oritavancint tilnyomorészt az érintett CYP450 enzimek egyike
altal metabolizalt, szlik terdpias indexti gyogyszerekkel (példaul warfarinnal) egyiitt alkalmazzak,
mivel az egyuttes alkalmazas fokozhatja (pl. CYP2C9-szubsztratok esetében) vagy csékkentheti (pl.
beteg oritavancint kap egy potencialisan érintett szerrel végzett kezelés alatt, szorosan ellendrizni kell
a toxicitas jeleit, illetve a hatasossag esetleges hianyat (pl. ellendrizni kell a betegnél vérzés
eléfordulasat, amennyiben oritavancint és warfarint kapnak egyidejtileg) (lasd 4.4 pont). Harminchat
egészséges alany bevonasaval végeztek egy gyogyszerinterakcids vizsgalatot egyetlen, 1200 mg-o0s
oritavancin dézis egyetlen S-warfarin dozis farmakokinetikajara kifejtett hatdsanak felmérésére. Az
S-warfarin farmakokinetikajat egyetlen, 6nmagéaban alkalmazott, 25 mg-os warfarin dézis utan
vizsgaltak, tovabba, amikor az emlitett egyszeri warfarin dézist egyetlen 1200 mg-os oritavancin dozis
utan kozvetlenul, 24 6raval és 72 6réaval alkalmaztak. Az eredmények alapjan az oritavancin nem
befolyasolja az S-warfarin AUC- és Crax értéket.

Kdlcsonhatasok a gyogyszer és laboratoriumi tesztek kozott (1asd 4.3 és 4.4 pont)

A gyakran alkalmazott laboratériumi koagulacids tesztekben az oritavancin kotédik az alvadast
aktivalo foszfolipid reagensekhez, és megakadalyozza, hogy kifejtsék hatasukat. Az 1200 mg-os dézis
alkalmazésa utén elért oritavancin-koncentraciok bizonyos laboratoriumi koaguléacios tesztek esetében
tévesen megemelkedett értékekhez vezethetnek (lasd a 2. tablazatot).

2. tablazat: Az oritavancin altal befolyasolt koagulacids tesztek

Teszt A gétlo hatas id6étartama
Prothrombin id6 (PI) Legfeljebb 12 6ra
Nemzetk6zi normalizalt arany (INR) Legfeljebb 12 6ra
Aktivalt parcialis tromboplasztin idé (aPTT) Legfeljebb 120 éra
Aktivalt alvadasi id6 (ACT) Legfeljebb 24 6ra
Szilicium aktivatoros alvadasi id6 (SCT) Legfeljebb 18 6ra
Higitott Russell vipera méreg id6 (DRVVT) Legfeljebb 72 6ra

4.6 Termékenyseg, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az oritavancin terhes néknél torténd alkalmazasarol nem all rendelkezésre informacié vagy korlatozott
mennyiségii informacio all rendelkezésre (kevesebb, mint 300 terhességi kimenetel). Allatkisérletek
nem igazoltak direkt vagy indirekt k&ros hatasokat reproduktiv toxicitas tekintetében (lasd 5.3 pont).
Elovigyazatossagbol célszerii keriilni a Tenkasi terhesség alatti alkalmazasat, kivéve, ha az anya
klinikai allapota oritavancin-kezelést igényel.



Szoptatas
A rendelkezésre allo, allatkisérletek soran nyert farmakodinamias/toxikologiai adatok az oritavancin

anyatejbe torténd kivalasztodasat igazoltak (részletekért 1asd 5.3 pont). Nem ismert, hogy az
oritavancin/metabolitjai kivalasztddnak-e a human anyatejbe. Az anyatejjel taplalt csecsemére nézve a
kockazatot nem lehet kizarni.

A Tenkasi alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy megszakitjak a
kezelést/tartozkodnak a kezeléstdl — figyelembe véve a szoptatas eldnyét a gyermekre nézve, valamint
a terapia eldnyét a nére nézve.

Termékenység
Allatkisérletek soran a legmagasabb alkalmazott koncentraciék mellett nem mutatkozott az oritavancin

okozta csokkent termékenységre utald jel, ugyanakkor az oritavancin human termékenységre kifejtett
hatéasairdl nincsenek adatok.

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

A Tenkasi kis mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Szédiilés 1éphet fel, és ez befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
szukséges képességeket (lasd 4.8 pont).

4.8 Nemkivanatos hatdsok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil dsszefoglalésa

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok (>5%) a kovetkezok voltak: hanyinger, tulérzékenységi
reakciok, az infuzidé beadasi helyén jelentkez6 reakciok és fejfajas. A leggyakrabban jelentett stlyos
mellékhatas a cellulitis volt (1,1%,). A kezelés abbahagyasanak leggyakrabban jelentett okai a
cellulitis (0,4%) és az osteomyelitis (0,3%) voltak. N6betegek nagyobb gyakorisaggal szdmoltak be
mellékhatésokrol, mint férfibetegek.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A kovetkez6 tablazat mutatja be az oritavancin egyszeri dozisaval végzett I11. fazisi ABSSSI klinikai
vizsgalatok 6sszevont adatai alapjan az oritavancin alkalmazasa mellett bekdvetkezett
mellékhatésokat, szervrendszerek szerint felsorolva.

A gyakorisagok meghatarozasa: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori
(>1/1000 — <1/100); ritka (>1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000), nem ismert (a gyakorisag
a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithatd meg). Az egyes gyakorisagi kategdriakon belil a
mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra.

3.tadblazat: A mellékhatasok szervrendszerek szerinti gyakorisaga

Szervrendszer | Gyakorisag | Mellékhatasok

Fert6zo betegségek és parazitafertozések
Gyakori Celullitis, talyog (végtagi és subcutan)
Nem gyakori Osteomyelitis

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek

Gyakori Anaemia

Nem gyakori Eosinophilia, thrombocytopenia
Immunrendszeri betegségek és tinetek

Nem gyakori Tualérzékenység (lasd 4.3 és 4.4 pont)

Anafilaxias reakcié

Nem ismert Anafilaxias sokk




Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek

| Nem gyakori

| Hypoglykaemia, hyperuricaemia

Idegrendszeri betegségek és tinetek

Gyakori

Fejfajas, szédilés

Ritka

Remegés™

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tinetek

| Gyakori

| Tachycardia

Légzdérendszeri, mellkasi és mediastinalis betegsé

ek és tiinetek

Nem gyakori Bronchospasmus, sipold, zihal6 1égzés,
dyspnoe*
Ritka Hypoxia*
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori Hanyinger, hanyas, diarrhoea, obstipatio
Nem gyakori Hasi fajdalom*

Maj- és epebetegségek, illetve tinetek

Gyakori Koros majfunkcios teszt (emelkedett glutamat-
piruvat-transzaminaz-szint, emelkedett
glutamat-oxalacetat-transzaminaz-szint)

Nem gyakori Emelkedett bilirubinszint a vérben

A bér és a bir alatti szovet betegsegei és tlinetei
Gyakori Urticaria, bérkiltés, pruritus
Nem gyakori Leukocytoclasticus vasculitis, angiooedema,

erythema multiforme, borpir

A csont- és izomrendszer, valamint a kotészovet b

etegségei és tiinetei

Gyakori Myalgia
Nem gyakori Tenosynovitis
Ritka Hatfajas*, nyaki fajdalom*

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé re

akciok

Gyakori Az infzi6 beadasi helyén fellépd reakciok™**
Nem gyakori Mellkasi fajdalom*, 14z*
Ritka Mellkasi diszkomfortérzés*, hidegrazas*

*Ezek a reakcidk az infuzids kezeléssel lehetnek dsszefuggésben (lasd 4.4 pont).

** Az infuzio beadasi helyén fellépo reakciok a kdvetkezok lehetnek: phlebitis az infuzid beadasi
helyén, bérpir az inftzid beadasi helyén, extravasatio, induratio, viszketés, borkiiités, periférias
oedema.

Gyermekek és serdiilok

A gyermekekkel és serdiilékkel végzett biztonsagossagi értékelés egy vizsgalat adatain alapul,
amelyben 38 6, 3 hdnap es 18 év kdzotti életkoru, gyanitott vagy igazolt Gram-pozitiv bakterialis
fertdzésben szenvedd beteg részesiilt Tenkasi-kezelésben. Osszességében ezen 38 beteg
biztonsagossagi profilja hasonlo volt a feln6tt populacioban megfigyeltekéhez. Az alabbi olyan
mellékhatasokat figyelték meg legfeljebb 1 gyermeknél vagy serdiilénél, amelyeket nem jelentettek
felnott betegeknél (1&sd 3. tAblazat): ingerlékenység, a QT-szakasz megnyulasa az
elektrokardiogramon (atmeneti, tiinetmentes és nem sz6v6dott mas EKG-rendellenességekkel),
Clostridioides difficile altal okozott colitis (lasd 4.4 pont).

Feltételezett mellekhatasok bejelentése

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

Az egészseégligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. fuggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tualadagolas



A 3017 oritavancinnal kezelt vizsgalati alany bevonasaval végzett klinikai programban nem fordult el
az oritavancin véletlen tuladagolasa.

Az oritavancin haemodialysissel nem tavolithato el a vérbdl. Tuladagolas esetén tamogatd kezelést kell
alkalmazni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Antibiotikumok szisztémas alkalmazasra, glikopeptid antibiotikumok,
ATC-kdd: JO1XA05

Hatdsmechanizmus

Az oritavancinnak hdromféle hatdsmechanizmusa van: (i) a peptidoglikan prekurzor lanc peptidjéhez
kotédve gatolja a sejtfal bioszintézise sordn a transzglikozilacids (polimerizacios) 1épést; (ii) a sejtfal
athidalo6 peptidszakaszaihoz kotédve gatolja a sejtfal bioszintézisének transzpeptidacios 1épését
(keresztkotések kialakitasa); és (iii) megbontja a baktérium sejthartyajanak integritasat, ami
depolarizacidhoz, fokozott permeabilitdshoz és gyors sejthalalhoz vezet.

Rezisztencia
A Gram-negativ mikroorganizmusok termeészetes rezisztenciaval rendelkeznek minden glikopeptiddel,
koztuk az oritavancinnal szemben.

In vitro oritavancinnal szembeni rezisztenciat figyeltek meg a Staphylococcus aureus
vankomicin-rezisztens izolatumai esetében. Az oritavancin és a nem glikopeptid tipusu antibiotikumok
kdzott nincs ismert keresztrezisztencia.

Az oritavancin csokkent in vitro hatast mutat a Lactobacillus, Leuconostoc és Pediococcus
nemzetségekbe tartozé bizonyos Gram-pozitiv mikroorganizmusokkal szemben, amelyek természetes
rezisztencidval rendelkeznek glikopeptidekkel szemben.

Erzékenyséqgi vizsgalatok hatarértékei

Az antibiotikumok érzékenységi vizsgalataival foglalkozo eurdpai bizottsadg (European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing — EUCAST) altal megallapitott minimalis gatld koncentracidk
(MIC) hatarértékei a kovetkezok:

4. tdbldzat: Az oritavancinra vonatkozo érzékenységi eredmények kiértékelési kritériumai

MIC hatéarértékek
Mikroorganizmus csoport (mg/l)
E< R>
Staphylococcus aureus 0,125 0,125
Streptococcusok (A, B, C, G csoportiak) 0,25 0,25
A viridans csoportba tartoz6 Streptococcusok
. 0,25 0,25
(csak a S. anginosus csoport)

E=érzékeny, R=rezisztens

Farmakokinetika/farmakodindmia (PK/PD) kapcsolata

Az oritavancin koncentracio-id6 gorbe alatti teriiletének (AUC) és a fertézést okozd
mikroorganizmusra vonatkoz6 minimalis gatlo koncentréciojanak (MIC) aranya az a paraméter, ami
legjobban korrelal a hatasossaggal.

Klinikai hatdsossag bizonyos kérokozékkal szemben
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Klinikai vizsgalatokban a kovetkezd, oritavancinnal szemben in vitro érzékenynek bizonyult
kérokozokkal szemben igazoltak hatasossagot.

Gram-pozitiv mikroorganizmusok:

. Staphylococcus aureus

Streptococcus pyogenes

Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae

Streptococcus anginosus csoport (beleértve S. anginosus, S. intermedius €s S. constellatus)

Eqyéb relevans korokozdkkal szembeni antibakterialis hatas

A kovetkez6 korokozok ellen nem igazoltak klinikai hatasossagot, ugyanakkor in vitro vizsgalatok arra
utalnak, hogy szerzett rezisztencia-mechanizmusok hianyaban érzékenynek kell lenniuk az
oritavancinnal szemben:

o A G-csoportl béta-hemolizalé streptococcusok

. Clostridium perfringens

° Peptostreptococcus spp.

Gyermekek és serdiil6k

A Tenkasi-t ABSSSI-ben szenved6 gyermekeknél és serdiiloknél vizsgaltak egy 1. fazisa, nyilt
elrendezésii, multicentrikus vizsgélatban, amelyben 38 oritavancin-kezelésben részesiild, 3 hdnap és
betdltott 18. eletév kozotti eletkord beteg vett részt. A vizsgalat célja az intravénas (I1V) oritavancin-
infuzié farmakokinetikai, biztonsadgossagi és toleralhatosagi ertékelése olyan gyanitott vagy igazolt
Gram-pozitiv bakterialis fert6zésben szenved6 betegeknél, akik szokasos antibiotikum-terapiaban
részesulnek, vagy olyan betegeknél, akik perioperativ antibiotikum-profilaxist kapnak. Az elsédleges
végpont a plazmakoncentracio-id6 gorbe alatti tertilet (AUC) volt; a mésodlagos végpontok pedig a
biztonségossag értékelése és az egyéb farmakokinetikai paraméterek voltak.

Az Eurodpai Gybgyszeriigynokség a gyermekek 0 — <3 hdnapos korosztalyanal halasztast engedélyez a
Tenkasi vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségét illetéen akut bakterialis bor- és
lagyrészfert6zés kezelése tekintetében (lasd 4.2 pont, gyermekgydgyaszati alkalmazésra vonatkozd
informéaciadk).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Az oritavancin 1200 mg-ig terjed6 dozisok mellett linearis farmakokinetikat mutat. ABSSSI-ben
szenvedd, 1200 mg-os egyszeri dozissal kezelt betegek esetében az atlagos (+SD) maximalis
oritavancin-koncentracio (Cmax) 112 (+34,5) pug/ml, az AUCo.72 pedig 1470 (£582) pugxh/ml.

Eloszlas

Az oritavancin korilbelll 85%-ban kotédik human plazmafehérjékhez. Populéacios farmakokinetikai
elemzeés alapjan az atlagos populacios eloszlasi 6ssztérfogat kortlbelll 87,6 I-re tehetd, ami azt jelzi,
hogy az oritavancin nagymértékben eloszlik a szovetekbe.

Egészséges vizsgalati alanyoknal 800 mg-os egyszeri dozis alkalmazasa utan a béron talalhato
holyagok bennékében az oritavancin-expozicio (AUCo.24) a plazmaban mérhet6 érték 20%-a volt.

Biotranszformacio

Oritavacinnal kezelt kutydk plazméajaban, illetve oritavancinnal kezelt patkanyok epéjében nem
figyeltek meg metabolitokat. Ezenkivil in vitro huméan maj mikroszoma vizsgalatok azt mutattak,
hogy az oritavancin nem metabolizalodik.

Eliminacio
Tomegegyensuly vizsgalatot emberben nem végeztek. Emberben 2 hetes gytijtést kovetéen a
kiindulasi hatéanyag formajaban a ddzis kevesebb mint 1-5%-a volt visszanyerhet6 a székletbdl,
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illetve a vizeletbdl, ami azt jelzi, hogy az oritavancin valtozatlan formaban lassan valasztddik ki.

1200 mg-os egyszeri dézissal kezelt, ABSSSI-ben szenved6 betegek esetében végzett populacios
farmakokinetikai elemzés alapjan az oritavancin atlagos terminalis eliminacios felezési ideje a
plazméaban 245 6ra volt (14,9% CV). A populacios atlagos teljes clearance 0,445 1/6réra (27,2% CV)
teheto.

Populécids farmakokinetikai elemzésben a testmagassag és a clearance kdzott 6sszefliggést észleltek, a
clearance ugyanis a magassaggal n6tt. A testmagassag alapjan nem sziikséges ddézismodositas.

Kildnleges betegcsoportok

Vesekarosodas

Az oritavancin farmakokinetikajat az egyszeri ddzis alkalmazésaval végzett 111. fazisu
ABSSSI-vizsgalatok soran értékelték normalis vesemiikodésti (CrCL>90 ml/perc, n=213), enyhe foku
(CrCL 60-89 ml/perc, n=59), kdzepes foku (CrCL 30-59 ml/perc, n=22) és sulyos foku (CrCL

<30 ml/perc, n=3) vesekarosodasban szenvedd betegek bevonasaval. A populacios farmakokinetikai
elemzés azt mutatta, hogy a vesekarosodasnak nincs klinikailag szamottevo hatdsa az oritavancin
expozicidjara. Dializalt betegek esetében specifikus vizsgalatokat nem végeztek.

Enyhe vagy kozepes foku vesekarosodasban szenvedd betegek esetében az oritavancin adagolésanak
mobdositasa nem szilkséges, azonban a stlyos vesekéarosodasra vonatkozo adatok tal korlatozottak
ahhoz, hogy dézismddositasi javaslatot lehessen tenni.

Madjkarosodas

Az oritavancin farmakokinetikajat kbzepes fokd majkarosodasban (Child—Pugh B stadium, n=20)
szenvedo vizsgalati alanyok bevonasaval végzett vizsgalatban értékelték, és dsszehasonlitottak
nemiket, korukat és testtdmegtiket tekintve azonos, egészséges kontroll parjaikéval (n=20). Az
oritavancin farmakokinetikdjaban nem észleltek jelent6s valtozasokat kozepes fokd majkéarosodasban
szenvedo vizsgalati alanyok esetében.

Enyhe vagy kdzepesen sulyos méjkarosodasban szenvedd betegek esetében az oritavancin
adagolasanak madositasa nem szikséges. Az oritavancin farmakokinetikajat sulyos méajkarosodasban
szenvedod betegek esetében nem vizsgaltak.

Az életkor, a testtomeg, a nem és a rassz hatasai
Egyszeri ddzis alkalmazésaval, ABSSSI-ben szenvedd betegek bevonasaval végzett I11. fazist
vizsgalatokbol szarmazo populacids farmakokinetikai elemzés azt jelezte, hogy a nem, az életkor, a

“ ey

Ezekben az alpopulaciokban nem indokolt az adagolas modositéasa.

Gyermekek és serdiilok

A kompartmentalis populacios farmakokinetikai elemzés azt mutatta, hogy egy 15 mg/ttkg-os dozis
olyan modellbél szarmazo atlagos AUC,.7; értéket eredményezett, amely a felnéttkori céltartomanyon
beltl (965-2095 pugxh/ml) volt a 3 hdnap és betdltott 18. életév kozotti gyermekek és serdiilok 0sszes
szimulalt csoportjanal (lasd az 5. tablazatot).

5. tablazat: Modellbél szarmazo oritavancin farmakokinetikai paraméterek [atlagérték (SD)]
gyermekeknél és serdiiléknél, valamint felnott betegeknél populacios farmakokinetikai elemzés
alkalmazasaval

Populacio AUCy.7; (ugxh/ml) Comax (ng/ml)

dtlagérték (SD) atlagérték (SD)
Felno6ttek 1530 (565) 138 (31,7)
12 és betoltott 18. életév 2065,5 (408,23) 117,0 (25,09)
kozotti életkor
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6 és betoltott 12. életév 1766,9 (362,66) 107,4 (22,73)
kozotti életkor

2 és betoltott 6. életév 1556,6 (319,32) 102,5 (21,11)
kozotti eletkor
3 hdnapos és betdltott 1456,6 (309,24) 103,0 (21,19)

2. eletév kozotti életkor

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredmeényei

Patkanyoknal és kutyaknal az oritavancin alkalmazasanak elsédleges mellékhatasa az eosinophil
granulumok dozisfiiggd akkumulacioja volt a szoveti makrofagokban, beleértve a hepatocytakat, a
vesekéreg epithelialis sejtjeit, a mellékvesesejteket és a reticuloendothelialis rendszer makrofagjait. Az
eosinophil granulumok megjelenése egyszeri ddzis beadasat kovetéen nem volt tapasztalhato, és az
1200 mg-os egyszeri ddzis esetében varhatd intracellularis koncentraciok mellett in vitro nem
befolyasolta a természetes makrofag funkciot.

A majenzimszintekben (glutamat-piruvat-transzaminaz és glutamat-oxalacetat-transzaminaz)
patkanyoknal és kutyaknal észlelt kdzepes mértékii, dozisfiiggd emelkedés a kezelés abbahagyasaval
reverzibilisnek bizonyult. A vesemiikodéssel kapcsolatos biokémiai valtozasok, koztiik a vizelet
fajsulyaban és pH-jaban bekovetkezo csokkenés, valamint a vér karbamidszintjének enyhe emelkedése
és a kreatininszint esetenkénti megemelkedése patkanyoknal és kutyaknal egyarant tapasztalhat6 volt
két hetes kezelést kovetden. Patkanyoknal extramedullaris haemopoesist figyeltek meg a 1épben. Ez a
kdrszOvettani lelet 6sszhangban van a 1ép megnagyobbodéasaval és tomegének megndvekedésével.
Patkanyoknal a mellékhatast nem okozd koncentracio (no observed adverse effect level - NOAEL)
melletti expozicid kisebb volt, vagy csak kicsivel volt magasabb, mint az AUC alapjan meghatarozott
human expozicid.

Az oritavancin beadasa utdn azonnal, vagy roviddel utdna jelentkez6 hisztaminszert infuzids reakciok
patkanyokndl és kutyaknal egyarant felléptek.

Ezek a reakciok egyszeri dozissal végzett vizsgalatokban him patkanyoknal alacsonyabb d6zisok
mellett idéztek el6 halalozast, mint ndstény patkanyoknal, ugyanakkor ezeket a nemhez kotott
kiilonbségeket mas fajok esetében nem figyelték meg. Ujsziilétt patkanyokkal és kutyakkal 30 napon
at végzett vizsgalatok ugyanolyan szdveti hatdsokat mutattak, mint amelyeket a kifejlett allatoknal
figyeltek meg, beleértve az oritavancin altal medialt hisztaminszer(i infuzids reakciokkal szembeni
érzékenységet. Ujsziilott patkanyok esetében kissé alacsonyabb dozisszintek mellett figyeltek meg
mortalitast a kifejlett llatokhoz képest.

A genotoxikus potenciél szok&sos in vitro €s in vivo tesztjei soran nem tapasztaltak klinikailag jelent6s
eredményeket. Az oritavancin karcinogén hatasanak értékelésére élethosszig tartd vizsgalatokat
allatoknal nem végeztek.

Az oritavancin 30 mg/ttkg-ig terjed6 dozisokban, intravenasan alkalmazva nem befolyésolta a him és
néstény patkanyok termékenységét, illetve reproduktiv teljesitményét. Vemhes patkadnyokkal és
nyulakkal végzett vizsgalatok nem jeleznek direkt vagy indirekt karos hatasokat a vemhesség, az
embrionalis/foetalis fejlodés, ellés, illetve posztnatalis fejlédés tekintetében. Vemhes patkanyoknal
nem tapasztaltak az oritavancin transzplacentéalis atjutasara utalo jelet. Patkdnyoknal a NOAEL
melletti expozicio kisebb volt, vagy csak kicsivel volt magasabb, mint az AUC alapjan meghatéarozott
human expozicio.

Laktalé patkanyoknal a radioaktivan jelolt M4Cloritavancin egyszeri intravénas infuziot kovetden
kivalasztodott a tejbe, és felszivodott a szoptatott utddokban.
6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa
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mannit
foszforsav (a pH beallitasahoz)

6.2  Inkompatibilitasok

A higitashoz natrium-klorid-oldat nem hasznalhatd, mert inkompatibilis a 400 mg-os hataserdsségli
oritavancin-tartalmu készitménnyel, és a gyogyszer kicsapodasat idézheti el6. Ezért az oritavancin
egyszer haszndlatos injekcios livegeibe nem szabad intravénas hasznalatra szant natrium-klorid-
oldatba kevert egyéb anyagokat, additiv szereket vagy egyéb gyogyszereket hozzéadni, vagy
egyidejlileg ugyanazon intravénas szereléken vagy k6z0s intravénas porton keresztiil infundalni.
Ezenkivil a bazikus vagy semleges pH-ju gydgyszerek inkompatibilisek Iehetnek az oritavancinnal

(lasd 6.6 pont).

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam
4 év

Feloldas utan

Az elkészitett oldatot azonnal tovabb kell higitani 50 mg/ml-es (5%-0s) gliko6zoldatot tartalmazé
intravénds infuzios zsékban.

Higités utan
A higitott oldatot azonnal fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbdl a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben a felhasznalas nem
torténik meg azonnal, a felhasznalas el6tti tarolasi idoért és koriilményekért a felhasznalo a felelds, és
a tarolas 5%-os glilkdzoldatot tartalmazoé intravénas infiizids zsakban torténd higitast kovetéen

25 °C-on &ltaldban nem haladhatja meg a 12 6rét, illetve 2 °C — 8 °C-on a 24 0rét.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

A gyogyszer feloldas és higitas utani tarolasara vonatkozo eléirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Gumidugdval és lepattinthatd aluminium kupakkal ellatott, egyszer hasznalatos, 50 ml-es I. tipusu
injekcids lveg.

3 db kilénallo injekcids tiveg van egy dobozba csomagolva.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilonleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

Kizérdlag egyszeri hasznalatra! A Tenkasi-t aszeptikus eljarasokat alkalmazva kell elkésziteni.

Két oritavancin-tartalmu gydgyszerkészitmény all rendelkezésre (Tenkasi 400 mg és Tenkasi

1200 mg), amelyek:

. kiilonb6z6 hatdserdsségben tartalmazzak az oritavancint,

. eltérnek az infazid ajanlott idétartamaban,

. eltérnek az el6készitési utasitasok tekintetében, beleértve a feloldas, a higitas és a kompatibilis
higitdszerek kildnbségeit.

Gondosan kdvesse az ajanlott utasitdsokat mindegyik gydgyszerkészitmény alkalmazasa el6tt.
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Harom darab Tenkasi 400 mg injekcids lveg tartalmat fel kell oldani és higitani kell az egyszeri

1200 mg-os iv. dozis elkészitéséhez.

A port steril injekciohoz valo vizzel kell feloldani, és a kapott koncentratumot alkalmazas el6tt higitani
kell 5%-os gliikdzoldatot tartalmazé intravénas inflzids zsakban. A készitménynek feloldas és higitas
utan egyarant tiszta, szintelen vagy halvanysarga oldatnak kell lennie. Parenteralis gyogyszerek
esetében a feloldas utan szabad szemmel meg kell vizsgalni, hogy tartalmaznak-e lathatd részecskéket.

Felno6ttek

Feloldas:

. Az egyes injekcios tivegek tartalmanak feloldasahoz steril fecskendé hasznalataval 40 ml steril
injekcidhoz valé vizet kell hozzaadni, hogy injekcios Uvegenként 10 mg/ml koncentracidju oldat
keletkezzen.

o A tulzott habképzidés elkeriilése érdekében a steril injekciohoz vald vizet 6vatosan, az injekcids
uveg fala mentén lecsorgatva javasolt hozzaadni.

° A habképz6dés elkeriilése érdekében, és azért, hogy a por teljes mértékben feloldddjon,
mindegyik injekcios Uveget dvatosan korbe kell forgatni.

Higitas: a harom, elkészitett oldatot tartalmazd injekcids Uveg tartalmat higitani kell az 1200 mg-os
egyszeri dozis intravénas infuzidban torténé beadasahoz. A higitashoz kizarolag 5%-os glikézoldatot
tartalmazd inflzids zsék hasznalhat6. A higitashoz natrium-klorid-oldatot nem szabad hasznélni (lasd
6.2 pont).

Higitas:

o Szivjon fel 120 ml-t egy 1000 ml-es, 5%-os gliik6zoldatot tartalmazo infGzids zsakbdl, és dobja
ki a felszivott térfogatot.

. Szivjon fel 40 ml-t mindh&rom, elkészitett oldatot tartalmazé injekcids tivegbél, és adagolja az
5%-o0s glukozoldatot tartalmazé infuzids zsakhoz, hogy a zsakban 1év6 oldat térfogata 1000 ml
legyen. Ez 1,2 mg/ml-es oritavancin-koncentraciét eredményez. A készitmény beadasahoz PP
(polipropilén) vagy PVC (polivinil-klorid) zsakokat kell hasznalni.

Alkalmazas (3 hénap és betoltott 18. életév kozotti életkorl) gyermekeknél és serdiil6knél

Szamitsa Ki a szlikséges oritavancin-ddzist a beteg testtdmege alapjan (egyetlen 15 mg/ttkg-os, 3 6ra
alatt intravénasan beadott infzio).

Hatarozza meg a beteg szamara sziikséges oritavancin injekcios Uivegek szdmat (minden injekcios
Uveg 400 mg oritavancinnak megfelel6 oritavancin-difoszfatot tartalmaz).

Feloldas:

° Az egyes injekcios Uvegek tartalmanak feloldasahoz steril fecskend6 hasznalataval 40 ml
injekcidhoz vald vizet kell hozzaadni, hogy injekcios Uvegenként 10 mg/ml koncentracidju oldat
keletkezzen.

o A tilzott habképzddés elkeriilése érdekében az injekcidhoz vald vizet 6vatosan, az injekcios
Uveg fala mentén lecsorgatva javasolt hozzaadni.

o A habképzodés elkeriilése érdekében, és azért, hogy a por teljes mértékben feloldodjon,
mindegyik injekcios Uveget dvatosan korbe kell forgatni.

Higitas: a higitashoz kizardlag 5%-os gliikdzoldatot tartalmazo infizios zsak hasznalhato. A
higitashoz natrium-klorid-oldatot nem szabad hasznalni (lasd 6.2 pont).

Higitas:

Szivja fel steril fecskenddvel a sziikséges oritavancin-mennyiséget tartalmazoé elkészitett oldatot, és
fecskendezze a steril 5%-0s gliikdzoldatot tartalmaz6 inflzids zsakba (relevans példaért lasd a 6.
tablazatot). Az infuzids zsadk méretének a beadott teljes térfogaton kell alapulnia. Kis térfogatokhoz
inflziés pumpét lehet hasznalni.
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6. tablazat: 15 mg/ttkg oritavancin-dézis: 3 oras idétartamu (1,2 mg/ml koncentracioju) infazid

Szamitott Teljes infuzids Az elkészitett Az 5%-0s
A beteg oritavancin-dézis térfogat oritavancin- glukédzoldat
testtomege (kg) (mg) (ml) oldat térfogata térfogata az
(ml) inflzids zsakba
torténé
hozzdadashoz

(ml)
5 75 62,5 75 55
10 150 125 15 110
15 225 187,5 22,5 165
20 300 250 30 220
25 375 312,5 375 275
30 450 375 45 330
35 525 4375 52,5 385
40 600 500 60 440

Szamitasok ] )
1) Hasznélja a beteg tényleges testtomegét — CSAK A LEGKOZELEBBI EGESZ SZAMRA
KEREKITSE

2) Ddzis: Testtomeg (kg) x 15 mg/ttkg = mg (a maximalis dozis 1200 mg)

3) Teljes infuzios térfogat: Dozis (mg) + 1,2 mg/ml = ml

4) Az elkészitett oritavancin-oldat térfogata: dozis (mg) + 10 mg/ml = ml

5) Az 5%-o0s glikozoldat térfogata az inf(zios zsakba torténé hozzdadasahoz: Teljes inflzids térfogat
(C) — Az elkészitett oritavancin-oldat térfogata (D) = ml

Béarmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozo eldirasok szerint kell végrehajtani.

A maésik oritavancin-tartalmd gydgyszerkészitményre vonatkozo relevans informéaciokeért lasd a
Tenkasi 1200 mg kiséroiratait.

7.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Menarini International Operations Luxembourg S.A.

1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg

Luxemburg

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/989/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA
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A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2015. mércius 19.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2020. januar 13.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

Tenkasi 1200 mg por oldatos inflziéhoz val6 koncentratumhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

1200 mg oritavancinnak megfeleld oritavancin-difoszfatot tartalmaz injekcios tvegenkent.
Feloldés utan 1 ml oldat 30 mg oritavancint tartalmaz.

Higitas utan 1 ml oldatos infuzié 4,8 mg oritavancint tartalmaz.

Ismert hatasu segédanyag
2400 mg hidroxipropilbetadexet tartalmaz injekcids Uvegenként.

A segédanyagok teljes listajat 1asd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Por oldatos inflziéhoz val6 koncentratumhoz (por koncentratumhoz).

Fehér, tortfehér vagy rozsaszinii por.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapiés javallatok

A Tenkasi akut bakterialis bor- és lagyrészfert6zések (acute bacterial skin and skin structure infections
— ABSSSI) kezelésére javallott feln6tteknél (1asd 4.4 és 5.1 pont).

Figyelembe kell venni az antibakterialis szerek megfeleld alkalmazasara vonatkozd hivatalos
iranyelveket.

4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolés
1200 mg egyszeri ddzisban, intravénds inflzi6 formajéban, 1 dra alatt beadva.

Kuldnleges betegcsoportok

1dosek (65 éves és idosebb betegek)
A 65 éves és idGsebb betegek esetében dozismodositas nem sziikséges (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas

Enyhe vagy kdzepes foku vesekarosodasban szenvedd betegek esetében dozismddositds nem
szlikséges. Nagyon korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre stlyos vesekarosodasban szenvedd
betegeknél. A vesekarosodasnak nem volt klinikailag relevans hatasa az oritavancin-expoziciora (lasd
5.2 pont), azonban dvatosan kell eljarni az oritavancin sulyos vesekarosodasban szenvedé betegeknek
torténd rendelésekor. Az oritavancin haemodialysissel nem tavolithato el a vérbol. A hidroxipropil-f3-
ciklodextrin (HPBCD) szinte kizarolag a vesén keresztiil {iriil glomerularis filtracioval;
farmakokinetikdjat sulyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél nem értékelték.

Mdjkarosodas
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Enyhe-kdzepes fokd majkéarosodasban (Child—Pugh B stadium) szenvedd betegek esetében
dozismodositas nem sziikséges (lasd 5.2 pont). Az oritavancin farmakokinetikajat stlyos
majkarosodasban (Child—Pugh C stadium) szenvedé betegek esetében nem vizsgaltak, a
farmakokinetikai paraméterek alapjan azonban a sulyos majkéarosodas varhatéan nem befolyasolja az
oritavancin expoziciot. Ezért nincs sziikség dozismodositasra, még akkor sem, ha 6vatosan kell eljarni
az oritavancin felirasakor sulyos hepatikus kdrosodasban szenvedé betegek esetén (Child—Pugh C
stadium).

Gyermekek és serdiilok
Az oritavancin biztonsagossagat és hatasossagat gyermekek és serdiilok (18 év alatt) esetében még
nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre &l16 adatok.

Az alkalmazas maddja

Intravénas alkalmazasra.

Két oritavancin-tartalmu gydgyszerkészitmény all rendelkezésre (Tenkasi 1200 mg és Tenkasi
400 mg), amelyek:

. kiilonboz6 hataserdsségben tartalmazzak az oritavancint,
. eltérnek az infazid ajanlott id6tartamaban,
. eltérnek az elékészitési utasitasok tekintetében, beleértve a feloldas, a higitas és a kompatibilis

higitdszerek kilénbségeit.

Gondosan kdvesse az ajanlott adagolést (lasd 4.2 pont), valamint a Tenkasi 1200 mg feloldasara és
higitasara vonatkozo utasitasokat a beadas eldtt (lasd 6.6 pont).

Az egyszeri 1200 mg-os injekcids liveg tartalmat el6szor 40 ml steril injekciohoz valo vizben kell
feloldani. Az elkészitett oldatot fel kell szivni, és egy 250 ml-es, 5%-0s glikdz- vagy 9 mg/ml-es
(0,9%) natrium-klorid oldatos injekciét tartalmazé intravénas infazids zsakhoz kell hozzaadni 1 6rén at
tarto intravénas infuzio céljara (lasd 6.2 és 6.6 pont).

A maésik oritavancin-tartalmd gyégyszerkészitményre vonatkozo relevans informéaciokert lasd a
Tenkasi 400 mg kisérdiratait.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hat6anyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

Az oritavancin beadasat kvet6 120 éran at (5 napon at) ellenjavallt intravénas nem frakcionalt
natrium-heparin alkalmazésa, mivel az aktivalt parciélis tromboplasztin id6 (aPTT) vizsgalati
eredmények tévesen magas értékeket mutathatnak az oritavancin beadéasa utan legfeljebb 120 6ran at
(lasd 4.4 és 4.5 pont).

4.4  Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Tulérzékenységi reakciok

Az oritavancin alkalmazasa kapcsan sulyos tulérzékenységi reakciokrol szamoltak be, beleértve az
anafilaxias reakciokat és az anafilaxias sokkot is. Amennyiben akut talérzékenységi reakcio lép fel az
oritavancin-inf(zi6 beadasa alatt, azonnal le kell allitani az oritavancint, és megfelel6 szupportiv
kezelést kell alkalmazni.

Az oritavancin és egyéb glikopeptidek, koztlik a vankomicin kdzotti keresztreakciok tekintetében nem
allnak rendelkezésre adatok. Az oritavancin alkalmazasa el6tt fontos koriiltekintéen rakérdezni a
glikopeptidekkel (pl. vankomicin, telavancin) szembeni talérzékenységi reakciok korabbi
eléfordulasara. A kereszt-tulérzékenység lehetGsége miatt azokat a betegeket, akiknek a
korel6zményében glikopeptidekkel szembeni tulérzékenyseg szerepel, az inflzio beadésa alatt és utan
gondosan ellendrizni kell.
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Infuzios reakciok

Az oritavancint intravénas inflizidban, 1 6ra alatt kell beadni az inflizi6s reakcidk kockazatanak
minimalizélasa érdekében. Az intravénas oritavancin-infaziok olyan reakciokat okozhatnak, mint a
felsétest kipirulasa, urticaria, pruritus és/vagy Kilités. Az inftzios kezeléssel dsszefiiggd alabbi
reakcidkat figyelték meg oritavancin alkalmazéasakor (beleértve az oritavancin tobb d6zisdnak beadasat
is egyetlen kezelési sorozat soran): mellkasi fajdalom, mellkasi diszkomfortérzés, hidegrazas, remegés,
hatfajas, nyaki fajdalom, dyspnoe, hypoxia, hasi fajdalom és laz. Amennyiben fellépnek ilyen
reakcidk, az infuzio leéllitdsa vagy beadasi sebességének csokkentése megsziintetheti ezeket a
tlineteket (1&sd 4.8 pont).

Vesekarosodas
A HPBCD szolubilizalészer a vizelettel tiriil. A HPBCD clearance-e csokkenhet vesekarosodasban
szenvedod betegeknél. Ennek a megallapitasnak a klinikai jelentésége nem ismert.

Tovabbi antibiotikumok alkalmazasanak sziiksegessége

Az oritavancin kizarélag Gram-pozitiv baktériumok ellen hatasos (lasd 5.1 pont). Kevert
fertézésekben, amikor Gram-negativ és/vagy bizonyos tipusu anaerob baktériumok feltételezhetdk, az
oritavancint megfeleld antibiotikum(ok)kal egyiitt kell alkalmazni.

Warfarin egyidejii alkalmazasa

Az oritavancinrol igazoltak, hogy legfeljebb 12 6ran at mesterségesen megnytijtja a protrombin id6t
(prothrombin time — PT) és noveli a nemzetk6zi normalizalt aranyt (international normalised ratio —
INR), ennek kovetkeztében a warfarin antikoagulans hatasanak ellenérzése az oritavancin-dozis
beadasa utén legfeljebb 12 6ran at nem lesz megbizhato.

Kélcsonhatas alvadasi tesztekkel

Az oritavancinrél igazoltadk, hogy megzavar bizonyos laboratériumi alvadasi teszteket (lasd 4.3 és
4.5 pont). Egyetlen dozis alkalmazasa utan a betegek vérében kialakul6 oritavancin-koncentracidkrol
kimutattak, hogy mestersegesen megnyuijtjak:

° az aPTT-t legfeljebb 120 orara;

a PT-t és az INR-t legfeljebb 12 0rara;

az aktivalt alvadasi id6t (ACT-t) legfeljebb 24 6réra;

a szilicium aktivatoros alvadasi id6t (SCT-t) legfeljebb 18 érara; és

a higitott Russell vipera méreg id6t (DRVVT-t) legfeljebb 72 drara.

Ezek a hatasok abbdl szarmaznak, hogy az oritavancin a gyakran alkalmazott laboratériumi
koagulacios tesztekben kotédik az alvadast aktivald foszfolipid reagensekhez, és megakadalyozza,
hogy kifejtsék hatasukat. Azon betegek esetében, akiknél az oritavancin beadasatol szamitott 120 6ran
beliil sziikséges az aPTT ellenérzése, megfontolhatd nem foszfolipid-dependens alvadasi teszt, példaul
Xa faktor (kromogén) teszt haszndlata, vagy az aPTT ellenérzését nem igénylé mas antikoagulans
alkalmazasa.

Az oritavancin nem befolyasolja a Xa faktor kromogén tesztet, a thrombin id6t (TI-t), illetve a heparin
indukalta thrombocytopenia (HIT) diagnosztizalasahoz hasznalt tesztet. In vitro kérulmények kozott a
46,6 pg/ml koncentrécidju oritavancin nem befolyasolta az aktivalt protein C rezisztencia (APCR)
meghatarozasara szolgalo tesztet, ami arra utal, hogy csekély annak a valdszintisége, hogy az
oritavancin zavardan hatna erre a tesztre. Az APCR azonban foszfolipid alapu teszt, és nem zérhato ki,
hogy a klinikai alkalmazas soran esetlegesen el6fordulé magasabb oritavancinkoncentraciok
megzavarhatjak ezt a tesztet.

Nem klinikai és Klinikai vizsgalatokban nem tapasztaltak, hogy az oritavancin hatassal lenne az in vivo
koagulacids rendszerre.

Clostridioides difficile-asszocialt hasmenés
Az oritavancin esetében beszdmoltak antibiotikum-asszocialt colitisrél és pseudomembranosus
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colitisrél, melyek stlyossaga az enyhétdl az életveszélyes hasmenésig terjedhet. Ezért azoknal a
betegeknél, akiknél az oritavancin beadasat kovetéen hasmenés jelentkezik, fontos gondolni erre a
diagnozisra (lasd 4.8 pont). Ilyen esetben megfontolandé tdmogatd kezelés alkalmazésa a
Clostridioides difficile elleni specifikus kezelés mellett.

Feliilfertézédés

Az antibakterialis gyogyszerek alkalmazésa fokozhatja az antibiotikumra nem érzékeny
mikroorganizmusok elszaporodasanak kockazatat. Amennyiben feliilfert6z6dés jelentkezik, meg kell
tenni a megfeleld intézkedéseket.

Osteomyelitis
II1. fazist ABSSSI klinikai vizsgalatokban tobb osteomyelitises esetrdl szamoltak be az oritavancinnal

kezelt karon, mint a vankomicinnel kezelt karon (lasd 4.8 pont). Az oritavancin alkalmazésa utan a
betegeknél rendszeresen ellenérizni kell az osteomyelitisre jellemzd panaszok és tiinetek esetleges
fennallasat. Amennyiben osteomyelitis gyanuja all fenn vagy osteomyelitist diagnosztizaltak,
megfeleld egyéb antibiotikus kezelést kell kezdeni.

Abscessus

A 111, fazisu Kklinikai vizsgalatokban valamivel tébb Ujonnan kialakult abscessusrdl szdmoltak be az
oritavancin-karon, mint a vankomicin-karon (4,6% az oritavancin- vs. 3,4% a vankomicin-karon) (lasd
4.8 pont). Amennyiben Gjonnan kialakuld abscessus fordul eld, gondoskodni kell a megfeleld
intézkedésekrol.

A Klinikai adatokra vonatkozo korlatozasok

Az ABSSSI-ben végzett két 6 klinikai vizsgalatban a kezelt fert6zéstipusok csak a cellultisre, az
abscessusokra, valamint a sebfert6zésekre korlatozodtak. A fert6zések egyéb tipusait nem vizsgaltak.
Klinikai vizsgalatokbol korlatozott tapasztalatok allnak rendelkezésre a bacteraemias, periférias
érbetegségben szenvedd vagy neutropenias, legyengiilt immunrendszerii, a 65 év feletti, stlyos foku
vesekarosodasban illetve Streptococcus pyogenes okozta fert6zésben szenvedé betegekkel
kapcsolatban.

Segédanyagok
Ez a gyogyszer 2400 mg hidroxipropilbetadexet tartalmaz injekcids tivegenként, ami 9,6 mg/ml-nek

felel meg.
45 Gyobgyszerkolcsonhatésok és egyéb interakciok

A citokrom P450 altal metabolizalt szerek

Egészséges onkéntesek (n=16) bevonasaval végeztek egy sziird jellegli gyogyszerinterakcios
vizsgéalatot, melynek soran az oritavancin 1200 mg-os egyszeri dézisanak, valamint tobbféle CYP450
izoenzim tesztszubsztratjanak egyideji alkalmazasat vizsgaltak. Megallapitottak, hogy az oritavancin
szamos CYP izoenzim nem specifikus, gyenge inhibitora (CYP2C9 és CYP2C19), illetve gyenge
induktora (CYP3A4 és CYP2D6).

Ovatossag sziikséges, amennyiben az oritavancint tilnyomorészt az érintett CYP450 enzimek egyike
altal metabolizalt, sziik terdpias indexti gyogyszerekkel (példaul warfarinnal) egyiitt alkalmazzak,
mivel az egyuttes alkalmazés fokozhatja (pl. CYP2C9-szubsztratok esetében) vagy csokkentheti (pl.
beteg oritavancint kap egy potencialisan érintett szerrel végzett kezelés alatt, szorosan ellendrizni kell
a toxicitas jeleit, illetve a hatasossag esetleges hianyat (pl. ellenérizni kell a betegnél vérzes
eléfordulasat, amennyiben oritavancint és warfarint kapnak egyidejtileg) (lasd 4.4 pont). Harminchat
egészséges alany bevonasaval végeztek egy gyogyszerinterakcios vizsgalatot egyetlen, 1200 mg-os
oritavancin dozis egyetlen S-warfarin ddzis farmakokinetikajéara kifejtett hatasanak felmérésére. Az
S-warfarin farmakokinetikajat egyetlen, 6nmagéaban alkalmazott, 25 mg-os warfarin dézis utan
vizsgaltak, tovabba, amikor az emlitett egyszeri warfarin dézist egyetlen 1200 mg-os oritavancin dozis
utan kozvetlenil, 24 oraval és 72 oraval alkalmaztak. Az eredmények alapjan az oritavancin nem
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befolyasolja az S-warfarin AUC- és Cpax €rtékét.

Kélcsonhatasok a gyogyszer és laboratoriumi tesztek kozott (1asd 4.3 és 4.4 pont)

A gyakran alkalmazott laboratériumi koagulacios tesztekben az oritavancin koétédik az alvadast
aktivalo foszfolipid reagensekhez, és megakadalyozza, hogy kifejtsék hatasukat. Az 1200 mg-os dozis
alkalmazésa utén elért oritavancin-koncentraciok bizonyos laboratoriumi koaguléacios tesztek esetében
tévesen megemelkedett értékekhez vezethetnek (lasd az 1. tablazatot).

1. tablazat: Az oritavancin altal befolyasolt koagulacids tesztek

Teszt A gatl6 hatas idétartama
Prothrombin id6 (PI) Legfeljebb 12 ¢ra
Nemzetkozi normalizalt arany (INR) Legfeljebb 12 6ra
Aktivalt parcialis tromboplasztin id6 (aPTT) Legfeljebb 120 éra
Aktivalt alvadasi id6 (ACT) Legfeljebb 24 6ra
Szilicium aktivatoros alvadasi id6 (SCT) Legfeljebb 18 dra

Higitott Russell vipera méreg id6 (DRVVT) Legfeljebb 72 6ra

4.6  Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az oritavancin terhes néknél torténd alkalmazasardl nem all rendelkezésre informacio vagy korlatozott
mennyiségii informéacié all rendelkezésre (kevesebb, mint 300 terhességi kimenetel). Allatkisérletek
nem igazoltak direkt vagy indirekt k&ros hatasokat reproduktiv toxicitas tekintetében (lasd 5.3 pont).
Eldvigyazatossagbol célszerti keriilni a Tenkasi terhesség alatti alkalmazasat, kivéve, ha az anya
klinikai allapota oritavancin-kezelést igényel.

Szoptatas
A rendelkezésre allo, allatkisérletek soran nyert farmakodinamiés/toxikologiai adatok az oritavancin

anyatejbe torténd kivalasztodasat igazoltak (részletekért 1asd 5.3 pont). Nem ismert, hogy az
oritavancin/metabolitjai kivalasztodnak-e a human anyatejbe. Az anyatejjel taplalt csecsemére nézve a
kockéazatot nem lehet kizarni.

A Tenkasi alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy megszakitjak a
kezelést/tartozkodnak a kezeléstdl — figyelembe véve a szoptatas eldnyét a gyermekre nézve, valamint
a terapia eldnyét a nére nézve.

Termékenység
Allatkisérletek soran a legmagasabb alkalmazott koncentraciék mellett nem mutatkozott az oritavancin

okozta csokkent termékenységre utald jel, ugyanakkor az oritavancin human termékenységre kifejtett
hatésairol nincsenek adatok.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Tenkasi kis mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Szédulés léphet fel, és ez befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
szukséges képességeket (lasd 4.8 pont).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok
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A biztonsagossagi profil dsszefoglalasa

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok (>5%) a kovetkezok voltak: hanyinger, talérzékenységi
reakciok, az infuzio beadasi helyén jelentkez reakciok és fejfajas. A leggyakrabban jelentett sulyos
mellékhatas a cellulitis volt (1,1%,). A kezelés abbahagyéasanak leggyakrabban jelentett okai a
cellulitis (0,4%) és az osteomyelitis (0,3%) voltak. Nobetegek nagyobb gyakorisaggal szamoltak be
mellékhatasokrél, mint ferfibetegek.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa

A kovetkez6 tablazat mutatja be az oritavancin egyszeri dozisaval végzett I11. fazisi ABSSSI klinikai
vizsgalatok sszevont adatai alapjan az oritavancin alkalmazésa mellett bekovetkezett
mellékhatasokat, szervrendszerek szerint felsorolva.

A gyakorisagok meghatarozasa: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori
(>1/1000 — <1/100); ritka (>1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000), nem ismert (a gyakorisag
a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithatd meg). Az egyes gyakorisagi kategoriakon belil a
mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra.

2. tablazat:

A mellékhatasok szervrendszerek szerinti gyakorisaga

Szervrendszer

| Gyakorisag

| Mellékhatasok

Fert6zo betegségek és parazitafertozések

Gyakori Celullitis, talyog (végtagi és subcutan)
Nem gyakori Osteomyelitis
Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori Anaemia
Nem gyakori Eosinophilia, thrombocytopenia

Immunrendszeri betegsége

k és tinetek

Nem gyakori Tualérzékenység (lasd 4.3 és 4.4 pont)
Anafilaxias reakcio
Nem ismert Anafilaxias sokk

Anyagcsere- és tdplalkozasi betegségek és tlinetek

| Nem gyakori | Hypoglykaemia, hyperuricaemia
Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori Fejfajas, szédilés
Ritka Remegés™

Szivbetegségek és a szivvel

kapcsolatos tiinetek

| Gyakori

| Tachycardia

Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

Nem gyakori Bronchospasmus, sipold, zihald légzés,
dyspnoe*
Ritka Hypoxia*

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek

Gyakori

Héanyinger, hanyas, diarrhoea, obstipatio

Nem gyakori

Hasi fajdalom*

M@j- és epebetegségek, illetve tiinetek

Gyakori Koros méajfunkcios teszt (emelkedett glutamat-
piruvat-transzaminaz-szint, emelkedett
glutamat-oxalacetat-transzaminaz-szint)

Nem gyakori Emelkedett bilirubinszint a verben

A bor és a bor alatti szovet

betegségei és tiinetei

Gyakori

Urticaria, borkiiités, pruritus

Nem gyakori

Leukocytoclasticus vasculitis, angiooedema,
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| | erythema multiforme, bérpir

A csont- és izomrendszer, valamint a kétoszovet betegségei és tiinetei

Gyakori Myalgia
Nem gyakori Tenosynovitis
Ritka Hatfajas*, nyaki fajdalom*
Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépé reakciok
Gyakori Az infzid beadasi helyén fellép6 reakciok™**
Nem gyakori Mellkasi fajdalom*, 14z*
Ritka Mellkasi diszkomfortérzés*, hidegrazas*

*Ezek a reakcidk az infuzids kezeléssel lehetnek dsszefuiggésben (lasd 4.4 pont).

** Az infuzio beadasi helyén fellépo reakciok a kdvetkezok lehetnek: phlebitis az infuzidé beadasi
helyén, borpir az infGzid beadasi helyén, extravasatio, induratio, viszketés, borkitités, periférias
oedema.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

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

Az egeészségugyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatésokat a hatésag
részére az V. fuggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagoléas

A 3017 oritavancinnal kezelt vizsgalati alany bevonasaval végzett klinikai programban nem fordult eld
az oritavancin véletlen tuladagolasa.

Az oritavancin haemodialysissel nem tavolithato el a vérbél. Ttladagolas esetén tamogatd kezelést kell
alkalmazni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamiés tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Antibiotikumok szisztémas alkalmazasra, glikopeptid antibiotikumok,
ATC-kod: JOLXA05

Hatdsmechanizmus

Az oritavancinnak haromféle hatdsmechanizmusa van: (i) a peptidoglikan prekurzor lanc peptidjéhez
kotédve gatolja a sejtfal bioszintézise sordn a transzglikozilacids (polimerizacios) 1€pést; (ii) a sejtfal
athidalo6 peptidszakaszaihoz kotédve gatolja a sejtfal bioszintézisének transzpeptidacids l1épését
(keresztkotések kialakitasa); és (iii) megbontja a baktérium sejthartyajanak integritasat, ami
depolarizacidhoz, fokozott permeabilitdshoz és gyors sejthalalhoz vezet.

Rezisztencia
A Gram-negativ mikroorganizmusok termeészetes rezisztenciaval rendelkeznek minden glikopeptiddel,
koztuk az oritavancinnal szemben.

In vitro oritavancinnal szembeni rezisztenciét figyeltek meg a Staphylococcus aureus
vankomicin-rezisztens izolatumai esetében. Az oritavancin és a nem glikopeptid tipusu antibiotikumok
kozott nincs ismert keresztrezisztencia.

Az oritavancin csokkent in vitro hatast mutat a Lactobacillus, Leuconostoc és Pediococcus

nemzetségekbe tartozo bizonyos Gram-pozitiv mikroorganizmusokkal szemben, amelyek természetes
rezisztencidval rendelkeznek glikopeptidekkel szemben.
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Erzékenységi vizsgalatok hatarértékei

Az antibiotikumok érzékenységi vizsgalataival foglalkozo eurdpai bizottsag (European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing — EUCAST) altal megallapitott minimalis gatlé koncentraciok
(MIC) hatarértékei a kdvetkezok:

3. tablazat: Az oritavancinra vonatkoz6 érzékenysegi eredmények kiértéekelési kritériumai

MIC hatéreértékek
Mikroorganizmus csoport (mg/l)
E< R>
Staphylococcus aureus 0,125 0,125
Streptococcusok (A, B, C, G csoportiak) 0,25 0,25
A viridans csoportba tartozo Streptococcusok
) 0,25 0,25
(csak a S. anginosus csoport)

E=érzékeny, R=rezisztens

Farmakokinetika/farmakodindmia (PK/PD) kapcsolata

Az oritavancin koncentracio-id6 gorbe alatti teriiletének (AUC) és a fertézést okozo
mikroorganizmusra vonatkoz6 minimalis gatlo koncentréciojanak (MIC) aranya az a paraméter, ami
legjobban korrelal a hatasossaggal.

Klinikai hatasossag bizonyos kérokozokkal szemben
Klinikai vizsgalatokban a kdvetkezd, oritavancinnal szemben in vitro érzékenynek bizonyult
koérokozokkal szemben igazoltak hatasossagot.

Gram-pozitiv mikroorganizmusok:

. Staphylococcus aureus

Streptococcus pyogenes

Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae

Streptococcus anginosus csoport (beleértve S. anginosus, S. intermedius és S. constellatus)

Eqyéb relevans korokozdkkal szembeni antibakterialis hatas

A kovetkez6 korokozok ellen nem igazoltak klinikai hatasossagot, ugyanakkor in vitro vizsgalatok arra
utalnak, hogy szerzett rezisztencia-mechanizmusok hianyaban érzékenynek kell lennitik az
oritavancinnal szemben:

. A G-csoportl béta-hemolizalé streptococcusok

. Clostridium perfringens

U Peptostreptococcus spp.

Gyermekek ¢és serdiil6k

Az Europai Gybgyszeriigyndkség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tébb korosztalynal
halasztast engedélyez a Tenkasi vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden akut
bakterialis bor- és lagyrészfertdzés kezelése tekintetében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati
alkalmazésra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Az oritavancin 1200 mg-ig terjed6 dozisok mellett linearis farmakokinetikat mutat.

Az oritavancin-tartalmu gyogyszerek (Tenkasi 400 mg por oldatos infGziéhoz val6 koncentrdtumhoz
és Tenkasi 1200 mg por oldatos infuziéhoz val6é koncentratumhoz) farmakokinetikai paramétereinek
atlagértéket (xSD) ABSSSI-ben szenvedd betegeknél egyszeri 1200 mg-os dozis beadasa utan a

4. tablazat tartalmazza.
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4. tdblazat: A farmakokinetikai paraméterek atlagértékei (£SD) a Tenkasi 1200 mg por oldatos
infazidhoz vald koncentratumhoz egyszeri 1200 mg-os dézisanak 1 6rén at tarto intravénas
infGzidban torténé beadasat kovetoen (N=50) és a Tenkasi 400 mg por oldatos infaziéhoz vald
koncentratumhoz 3 6ran at tartd intravénas inflzidban torténé beadasat kovetden (N=50)
ABSSSI-ben szenvedo6 betegeknél

Farmakokinetikai Tenkasi 1200 mg por Tenkasi 400 mg por oldatos infuziohoz
paraméter oldatos infuzidhoz valo val6 koncentratumhoz (3 6ra)
koncentratumhoz (1 éra) atlagérték (£SD)
atlagérték (£SD)
Crnax (ng/ml) 148 (x43,0) 112 (£34,5)
AUC.72 (hxpg/ml) 1460 (£511) 1470 (£582)

Cmax: maximalis plazmakoncentréacid; AUCo.72: a plazmakoncentraci6-idé gorbe alatti teriilet nulla id6ponttél
72 oraig; SD: sz0ras.
Megjegyzés: a Tenkasi 400 mg esetében az adatok 3x400 mg-os injekcios liveg beadasara vonatkoznak.

Eloszlas

Az oritavancin kortlbelll 85%-ban kotédik huméan plazmafehérjékhez. Populacids farmakokinetikai
elemzeés alapjan az atlagos populacios eloszlasi 6ssztérfogat kortlbelll 87,6 I-re tehetd, ami azt jelzi,
hogy az oritavancin nagymértékben eloszlik a szovetekbe.

Egészséges vizsgalati alanyoknal 800 mg-os egyszeri dozis alkalmazasa utan a béron talalhato
holyagok bennékében az oritavancin-expozicid (AUCo-24) a plazméaban mérhet6 érték 20%-a volt.

Biotranszformacio

Oritavacinnal kezelt kutydk plazméajaban, illetve oritavancinnal kezelt patkanyok epéjében nem
figyeltek meg metabolitokat. Ezenkivil in vitro huméan maj mikroszoma vizsgalatok azt mutattak,
hogy az oritavancin nem metabolizalodik.

Eliminacio

Tomegegyensuly vizsgalatot emberben nem végeztek. Emberben 2 hetes gytijtést kovetéen a
kiindulasi hatéanyag formajaban a ddzis kevesebb mint 1-5%-a volt visszanyerhet6 a székletbdl,
illetve a vizeletbdl, ami azt jelzi, hogy az oritavancin valtozatlan forméban lassan valasztodik ki.

1200 mg-os egyszeri dozissal kezelt, ABSSSI-ben szenved6 betegek esetében végzett populacios
farmakokinetikai elemzés alapjan az oritavancin atlagos terminalis eliminacids felezési ideje a
plazméaban 245 ora volt (14,9% CV). A populacids atlagos teljes clearance 0,445 l/6rara (27,2% CV)
teheto.

Populécids farmakokinetikai elemzésben a testmagassag és a clearance kozott dsszefliggést észleltek, a
clearance ugyanis a magassaggal ndtt. A testmagassag alapjan nem sziikséges d6zismodositas.

Kilodnleges betegcsoportok

Vesekarosodas

Az oritavancin farmakokinetikajat az egyszeri dozis alkalmazasaval végzett I11. fazisu
ABSSSI-vizsgalatok soran értékelték normalis vesemiikodésti (CrCL>90 ml/perc, n=213), enyhe foku
(CrCL 60-89 ml/perc, n=59), kozepes foku (CrCL 30-59 ml/perc, n=22) és sulyos foku (CrCL

<30 ml/perc, n=3) vesekarosodasban szenvedd betegek bevonasaval. A populacios farmakokinetikai
elemzés azt mutatta, hogy a vesekarosodasnak nincs klinikailag szamottevé hatasa az oritavancin
expoziciojara. Dializalt betegek esetében specifikus vizsgalatokat nem végeztek.

Enyhe vagy kozepes foku vesekarosoddsban szenvedd betegek esetében az oritavancin adagolasanak
modositasa nem sziikséges, azonban a stlyos vesekarosodasra vonatkozo adatok tul korlatozottak
ahhoz, hogy dézismddositasi javaslatot lehessen tenni. A hidroxipropilbetadex segédanyag a vizelettel
urdl. A hidroxipropilbetadex clearance-e csokkenhet vesekarosodasban szenvedd betegeknél.
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Madjkarosodas

Az oritavancin farmakokinetikajat kozepes fok( méajkarosodasban (Child-Pugh B stadium, n=20)
szenvedod vizsgalati alanyok bevonasaval végzett vizsgalatban értékeltek, és 6sszehasonlitottak
nemilket, korukat és testtdmegtiket tekintve azonos, egészséges kontroll parjaikéval (n=20). Az
oritavancin farmakokinetikajaban nem észleltek jelentds valtozasokat kézepes foki majkarosodasban
szenvedo vizsgalati alanyok esetében.

Enyhe vagy kdzepesen sulyos majkarosodasban szenvedd betegek esetében az oritavancin
adagolasanak modositasa nem szilkséges. Az oritavancin farmakokinetikajat stlyos majkéarosodésban
szenvedod betegek esetében nem vizsgaltak.

Az életkor, a testtomeg, a nem és a rassz hatasai
Egyszeri dozis alkalmazésaval, ABSSSI-ben szenvedd betegek bevonasaval végzett I11. fazist
vizsgalatokbol szarmazo populacios farmakokinetikai elemzés azt jelezte, hogy a nem, az életkor,a

“ ey

Ezekben az alpopulaciokban nem indokolt az adagolas modositéasa.
5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Patkanyoknal és kutyaknal az oritavancin alkalmazasanak els6dleges mellékhatasa az eosinophil
granulumok dozisfliggo akkumulaciodja volt a szoveti makrofagokban, beleértve a hepatocytakat, a
vesekéreg epithelialis sejtjeit, a mellékvesesejteket és a reticuloendothelialis rendszer makrofagjait. Az
eosinophil granulumok megjelenése egyszeri dozis beadasat kovetden nem volt tapasztalhato, és az
1200 mg-os egyszeri dbzis esetében varhatd intracellularis koncentraciok mellett in vitro nem
befolyasolta a természetes makrofag funkciot.

A majenzimszintekben (glutamat-piruvat-transzaminaz és glutamat-oxalacetat-transzaminaz)
patkanyoknal és kutyaknal észlelt kozepes mértékil, dozisfliggd emelkedés a kezelés abbahagyasaval
reverzibilisnek bizonyult. A vesemiikddéssel kapcsolatos biokémiai valtozasok, koztiik a vizelet
fajsulyaban és pH-jaban bekovetkez6 csokkenés, valamint a vér karbamidszintjének enyhe emelkedése
és a kreatininszint esetenkénti megemelkedése patkanyoknal és kutyaknal egyarant tapasztalhaté volt
két hetes kezelést kovetden. Reverzibilis, minimalis tubularis vacuolaris degeneraciot is megfigyeltek
patkanyok veséjében a készitményben 1évé hidroxipropilbetadex jol ismert hatadsa miatt. Patkanyoknal
extramedullaris haemopoesist figyeltek meg a Iépben. Ez a kérszdvettani lelet 6sszhangban van a Iép
megnagyobbodéasaval és témegének megnovekedésével. Patkanyoknal a mellékhatast nem okoz6
koncentracio (no observed adverse effect level - NOAEL) melletti expozicid kisebb volt, vagy csak
kicsivel volt magasabb, mint az AUC alapjan meghatarozott human expozicio.

Az oritavancin beadasa utan azonnal, vagy roviddel utana jelentkez6é hisztaminszer infizids reakciok
patkanyokndl és kutyaknal egyarant felléptek.

Ezek a reakcidk egyszeri dozissal végzett vizsgalatokban him patkanyoknal alacsonyabb d6zisok
mellett idéztek el6 halalozast, mint ndstény patkanyoknal, ugyanakkor ezeket a nemhez kotott
kiilonbségeket mas fajok esetében nem figyelték meg. Ujsziilott patkanyokkal és kutyakkal 30 napon
at végzett vizsgalatok ugyanolyan szoveti hatdsokat mutattak, mint amelyeket a kifejlett allatoknal
figyeltek meg, beleértve az oritavancin altal medialt hisztaminszerl infuzios reakciokkal szembeni
érzékenységet. Ujsziiltt patkanyok esetében kissé alacsonyabb dézisszintek mellett figyeltek meg
mortalitast a kifejlett llatokhoz képest.

A genotoxikus potenciél szokasos in vitro és in vivo tesztjei soran nem tapasztaltak klinikailag jelentds
eredményeket. Az oritavancin karcinogén hatasanak értékelésére élethosszig tart6 vizsgalatokat
allatoknal nem végeztek.

Az oritavancin 30 mg/ttkg-ig terjed6 dozisokban, intravénasan alkalmazva nem befolyasolta a him és
ndstény patkanyok termékenységét, illetve reproduktiv teljesitményét. Vemhes patkanyokkal és
nyulakkal végzett vizsgalatok nem jeleznek direkt vagy indirekt karos hatasokat a vemhesség, az

26



embrionalis/foetalis fejlodés, ellés, illetve posztnatalis fejlédés tekintetében. Vemhes patkanyoknal
nem tapasztaltak az oritavancin transzplacentalis atjutasara utalo jelet. Patkdnyoknal a NOAEL
melletti expozicio kisebb volt, vagy csak kicsivel volt magasabb, mint az AUC alapjan meghatarozott
human expozicio.

Laktalé patkanyoknal a radioaktivan jel6lt MCloritavancin egyszeri intravénas infiziot kovetéen
kivalasztodott a tejbe, és felszivodott a szoptatott utédokban.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

hidroxipropilbetadex

mannit

foszforsav (a pH beéllitasahoz)

natrium-hidroxid (a pH beéllitaséhoz)

6.2 Inkompatibilitdsok

A bézikus vagy semleges pH-ju gyogyszerek inkompatibilisek lehetnek az oritavancinnal (lasd
6.6 pont).

Ez a gydgyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gydgyszerekkel vagy oldoszerekkel keverhetd.
6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

4 év

Feloldas utan

Az elkészitett oldatot azonnal tovabb kell higitani 50 mg/ml-es (5%-os) gliik6zoldatot vagy 9 mg/ml-
es (0,9%-os) natrium-klorid-oldatot tartalmazé intravénas infuzios zsakban.

Higitas utan
A higitott oldatot azonnal fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbdl a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben a felhasznélas nem
torténik meg azonnal, a felhasznalas el6tti tarolasi idoért és koriilményekért a felhasznalo a felelds, és
a tarolas 5%-os glikozoldatot vagy 0,9%-o0s natrium-klorid-oldatot tartalmaz6 intravénds infazios
zsdkban torténd higitast kovetéen 25 °C-on altaldban nem haladhatja meg a 4 6rét, illetve 2 °C -

8 °C-on a 12 orét.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Ez a gyogyszer nem igényel killdnleges tarolast.

A gybgyszer feloldas és higitas utani tirolasara vonatkozo eléirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolés tipusa és kiszerelése

Gumidugdval és lepattinthaté aluminium kupakkal ellatott, egyszer hasznélatos, 50 ml-es I. tipusu
injekcids Uveg.

1 db kulénallé injekciods tiveg van egy dobozba csomagolva.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilonleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informéciok
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Kizardlag egyszeri hasznalatra! A Tenkasi-t aszeptikus eljarasokat alkalmazva kell elkésziteni.

Két oritavancin-tartalmu gydgyszerkészitmény all rendelkezésre (Tenkasi 400 mg és Tenkasi

1200 mg), amelyek:

. kiilonb6z6 hataserdsségben tartalmazzak az oritavancint,

o eltérnek az infazid ajanlott id6tartamaban,

. eltérnek az el6készitési utasitasok tekintetében, beleértve a feloldas, a higitas és a kompatibilis
higitdszerek kilonbségeit.

Gondosan kdvesse az ajanlott utasitdsokat mindegyik gyogyszerkészitmény alkalmazésa elétt.

A Tenkasi 1200 mg injekcids Uiveg tartalmat fel kell oldani és higitani kell az egyszeri 1200 mg-os iv.
dozis elkészitéséhez. A port steril injekcidhoz valé vizzel kell feloldani, és a kapott koncentratumot
alkalmazas el6tt higitani kell 5%-0s gliikdzoldatot vagy 0,9%-0s natrium-klorid-oldatot tartalmazo
intravénds infuzios zsékban. A készitménynek feloldas és higitas utan egyarant tiszta, szintelen vagy
rozsaszini oldatnak kell lennie. Parenteralis gyogyszerek esetében a feloldas utan szabad szemmel
meg kell vizsgalni, hogy tartalmaznak-e lathato részecskéket.

Feloldas:
. Az injekcios iveg tartalmanak feloldaséhoz steril fecskend6 hasznalataval 40 ml steril
injekcidhoz valo vizet kell hozzéadni, hogy 30 mg/ml koncentréacidja oldat keletkezzen.

. A tulzott habképzddés elkeriilése érdekében a steril injekcidhoz valéd vizet dvatosan, az injekcios
tiveg fala mentén lecsorgatva javasolt hozzaadni.
. A habképzddés elkeriilése érdekében, és azért, hogy a por teljes mértékben feloldodjon, az

injekcios Uveget dvatosan korbe kell forgatni.

Higitas: A higitashoz 5%-o0s gliikdzoldatot vagy 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid-oldatot
tartalmazo intravénas infuzios zsakot kell hasznalni.

Higitas:

° Szivjon fel 40 mi-t egy 250 ml-es, 5%-0s glikdzoldatot vagy 0,9%-0s natrium-klorid-oldatot
tartalmazo infuzios zsakbol, és dobja ki a felszivott térfogatot.

o Szivjon fel 40 ml-t az elkészitett oldatot tartalmazo injekcids tivegbdl, és adagolja az 5%-0s
gliikdzoldatot vagy a 0,9%-0s natrium-klorid-oldatot tartalmazo intravénas infizios zsakhoz,
hogy a zsakban 1év6 oldat térfogata 250 ml legyen. Ez 4,8 mg/ml-es oritavancin-koncentraciot
eredményez. A készitmény beadasahoz PP (polipropilén) vagy PVC (polivinil-klorid) zsakokat
kell hasznalni.

Béarmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozo eldirasok szerint kell végrehajtani.

A masik oritavancin-tartalmd gyégyszerkészitményre vonatkoz6 relevans informéaciokeért lasd a
Tenkasi 400 mg kisérdiratait.

1. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Menarini International Operations Luxembourg S.A.

1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
Luxemburg

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
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9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2015. mércius 19.
A forgalomba hozatali engedély legutdbbi megujitdsdnak datuma: 2020. januar 13.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gybgyszerrdl részletes informaciod az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.

29



Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

Falorni S.r.l.

Via dei Frilli 25

50019 Sesto Fiorentino (FI)
Olaszorszag

B. AKIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott uniés referencia
id6pontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

) Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljéban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzioiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:

° ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 11
informaci6 érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyul6) Gjabb,
meghataroz6 eredmények sziiletnek.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Tenkasi 400 mg por oldatos infiziéhoz valé koncentratumhoz
oritavancin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

400 mg oritavancinnak megfeleld oritavancin-difoszfatot tartalmaz injekcids tivegenként.
Feloldas és higitas utan 1 ml oldatos infuzié 1,2 mg oritavancint tartalmaz.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Mannit
Foszforsav (a pH beéllitaséhoz)

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infuziéhoz valé koncentratumhoz.
3 db injekcios Uveg

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

Alkalmazés el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazésra feloldas és higitas utan.
Kizardlag egyszeri alkalmazésra!

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

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

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
Luxemburg

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/989/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve.

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

Tenkasi 400 mg por koncentratumhoz
oritavancin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

400 mg oritavancint tartalmaz (difoszfat formajaban).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Mannit
Foszforsav

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por koncentratumhoz

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

Alkalmazas elétt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazasra feloldas és higitas utan.
Kizéarolag egyszeri alkalmazasra!

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNY IBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.
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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

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
Luxemburg

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/989/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1.

A GYOGYSZER NEVE

Tenkasi 1200 mg por oldatos inflziéhoz val6 koncentratumhoz
oritavancin

2.

HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1200 mg oritavancinnak megfeleld oritavancin-difoszfatot tartalmaz injekcids tivegenként.
Feloldas és higitas utan 1 ml oldatos infuzié 4,8 mg oritavancint tartalmaz.

3.

SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Hidroxipropilbetadex

Mannit

Foszforsav (a pH beéllitaséhoz)
Néatrium-hidroxid (a pH beallitdsahoz)

4,

GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infuziéhoz valé koncentratumhoz.
1 db injekcids Uveg

5.

AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas elétt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazésra feloldas és higitas utan.
Kizéarolag egyszeri alkalmazasra!

6.

KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7.

TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8.

LEJARATI IDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

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

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
Luxemburg

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/989/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 19. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.

| 20. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

Tenkasi 1200 mg por koncentratumhoz
oritavancin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1200 mg oritavancint tartalmaz (difoszfat formajaban).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Hidroxipropilbetadex
Mannit

Foszforsav
Natrium-hidroxid

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por koncentratumhoz

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

Alkalmazés el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazésra feloldas és higitas utan.
Kizérdlag egyszeri alkalmazésra!

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

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

Menarini International O. L. S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg
Luxemburg

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/989/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

[ 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informéciok a beteg szamara

Tenkasi 400 mg por oldatos infaziohoz valé koncentratumhoz
oritavancin

Mielétt elkezdik alkalmazni Onnél ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot, mert az On szamara fontos informaéciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepl6 informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

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

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat
végz6 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatéban fel nem sorolt barmilyen lehetséges
mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipusu gyégyszer a Tenkasi és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivaldk a Tenkasi alkalmazasa el6tt

Hogyan kell beadni a Tenkasi-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Tenkasi-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

ocoukrwbdE

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

A Tenkasi egy antibiotikum, amely az oritavancin nevii hatbanyagot tartalmazza. Az oritavancin az
antibiotikumok egy tipusa (lipoglikopeptid antibiotikum), amely bizonyos baktériumokat képes
elpusztitani, vagy szaporodasukat leallitani.

A Tenkasi-t a bor és az alatta fekvd szovetek fertézéseinek kezelésére alkalmazzak.

Feln6tteknél és 3 honapos, illetve id6sebb gyermekeknél és serdiiléknél alkalmazhato.

A Tenkasi csak az ugynevezett Gram-pozitiv baktériumok altal okozott fertézések kezelésére
alkalmazhato. Kevert fertézések esetén, amikor mas tipusu baktériumok jelenléte is feltételezheto,
kezel6orvosa a Tenkasi-val egyitt mas, megfelel6 antibiotikumot is fog Onnek adni.

2. Tudnivaldk a Tenkasi alkalmazasa elétt

Tilos alkalmazni Onnél a Tenkasi-t

- ha allergiés az oritavancinra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb osszetevijére.

- amennyiben Onnek varhatdan vérhigito gyogyszert (nem frakcionalt heparin-natriumot kell
kapnia a Tenkasi-adag alkalmazéasahoz képest 5 napon (120 6ran) belil.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

Mielétt Tenkasi-t kapna, beszéljen kezeléorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségligyi

szakemberrel, ha:

. korabban barmikor volt mar allergias reakci6ja mas glikopeptid antibiotikummal szemben
(példaul vankomicin és telavancin);
korabbi antibiotikum-kezelés soran vagy azt kdvetéen stlyos hasmenés jelentkezett Onnél;
baktériumok altal okozott csontfertdzés (oszteomielitisz) 4ll fenn vagy feltételezheté Onnél;
kezelBorvosa sziikség szerint kezelni fogja Ont.

. fajdalmas gennyes csomdk vannak vagy gyanithatéan vannak a borén (talyog). Orvosa kezelni
fogja, ha sziikséges.
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A Tenkasi intravénas infazidja a felsétest kipirulasat, valamint csalankiutést, viszketést és/vagy
borkiiitést okozhat. Az alabbi, infuzios kezeléssel 6sszefiiggé reakcidkat is megfigyelték: mellkasi
fajdalom, mellkasi kellemetlenségérzés, hidegrazas, remegeés, hatfajas, nyaki fajdalom, l1égszomj,
hasi fajdalom, laz és fejfajas, faradtsagérzet, aluszékonysag, amelyek a vér csdkkent
oxigéntelitettségének (hipoxia) tiinetei lehetnek. Ha On ilyen jellegli reakcidkat tapasztal,
kezel6orvosa donthet ugy, hogy leallitja vagy lelassitja az infuziot.

A Tenkasi befolyasolhatja a véralvadas mérésére szolgald laboratériumi teszteket, és hamis eredményt
okozhat.

Bar az antibiotikumok — kdztiik a Tenkasi — hatasosak bizonyos baktériumok ellen, mas baktériumok
vagy gombak ellen azonban hatastalanok lehetnek, igy azok tovabb szaporodhatnak. Ezt a jelenséget
nevezik elszaporoddsnak. Amennyiben ez torténik, kezel6orvosa ellendrizni fogja az On allapotat, és
sziikség esetén kezelésben részesiti.

A Tenkasi-kezelést kovetden Uj fertdzés jelentkezhet a bér egyeb teruletén. llyen esetben
kezel6orvosanak ellendriznie, €s szilkség esetén kezelnie kell Ont.

Gyermekek és serdiil6k
A Tenkasi 3 honaposnal fiatalabb csecseméknél nem alkalmazhat6. A Tenkasi alkalmazéasat ebben a
korcsoportban még nem vizsgaltak.

Egyéb gydgyszerek és a Tenkasi
Feltétlenill tajékoztassa kezelGorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyéb gyogyszereirol.

Ha nem frakcionalt heparinnak nevezett vérhigitot fog kapni, tajékoztassa orvosat, ha az elmalt 5 nap
(120 6ra) alatt Tenkasi-t kapott.

Kiilonosen fontos, hogy kdzolje kezeldorvosaval, ha véralvadast gatld gyogyszereket alkalmaz (szajon
at szedett antikoagulansok, pl. kumarin antikoagulansok). A Tenkasi befolyasolhatja a véralvadas
mérésére szolgalo laboratériumi teszteket vagy az 6nteszteket, amelyek mérik a vér véralvadasi
képességét (INR) és akar 12 oraval az inf(zi6 utan hamis eredményt okozhat.

Terhesség és szoptatas )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehet6sége vagy gyermeket szeretne, a

gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval.

Terhesség alatt nem kaphatja ezt a gydgyszert, kivéve, ha gy itélik meg, hogy a gyogyszer
alkalmazasanak el6nyei egyértelmiien meghaladjak a gyermekre nézve fennallo kockazatot.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Tenkasi szédiilést okozhat, ami befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez, illetve a gépek kezeléséhez
szlikséges képességeket.

3. Hogyan kell beadni a Tenkasi-t?

A Tenkasi 400 mg-os és 1200 mg-os hatdéanyagtartalmi készitményként all rendelkezésre. A két
gyogyszer az oritavancin injekcios tivegenkénti mennyiségében, az infuzio idétartamaban és a

beadasra vald el6készitési utasitasaiban kilonbozik.

A 400 mg-os Tenkasi-t kezel8orvosa vagy a gondozasat végzd egészségligyi szakember koriiltekintéen
adja be Onnek, visszérbe (vénaba) adott cseppinfizio forméajaban.

Felndtteknél a Tenkasi ajanlott adagja 1200 mg egyszeri infuzio forméajaban (ez megfelel 3 db 400 mg-
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os injekcids Uvegnek), 3 dra alatt vénaba beadva.

A Tenkasi ajanlott adagjat 3 honapos és iddsebb gyermekeknél és serdiiloknél a testtomeg és életkor
alapjan szamitjak ki: 15 mg testtdmegkilogrammonként (legfeljebb 1200 mg) egyszeri infuzid
forméajaban, 3 dra alatt vénadba beadva. Tovabbi részletekért olvassa el a 6. pontot.

Ha az eléirtnal tobb Tenkasi-t kapott )
Kezel6orvosa fogja eldonteni, hogyan kezeljék Ont, beleértve a kezelés leallitasat és a mellékhatasok
tlneteinek ellendrzését.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Azonnal kozolje kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel, ha az
inflzié hatasara jelentkezo reakciot észlel, ami a kovetkezo tiinetek barmelyikét jelentheti:
az arc és fels6test kipirulasa, csalankiiités, viszketés és/vagy borkilitések;

sipold, zihald légzés;

Iégszomj;

rovid id6 alatt kialakuld duzzanat a torok koriil vagy a bor alatt;

hidegrazas vagy remegés;

gyors vagy gyenge pulzus;

mellkasi fajdalom vagy szoritd érzés;

vérnyomascsokkenés (mely ajulast vagy szédiilést okozhat Onnek).

Az ilyen reakcidk életveszélyesek lehetnek.
Egyéb mellékhatasok a kdvetkezd gyakorisaggal fordulnak el6:

Gyakori mellékhatésok (10 betegbél legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

a normalisnal kevesebb virdsveértest vagy hemoglobin;

szédlés;

fejfajas;

hanyinger vagy hanyas;

hasmenés;

székrekedes;

fajdalom vagy irritacio az injekcié beadasénak helyén;

viszketés, borkiiités;

izomfajdalom;

a maj altal termelt enzimek szintjének emelkedése (véervizsgalattal mutathaté ki);
erds szivdobogas vagy szapora szivverés;

a fert6zés sulyosbodasa vagy 10j fertdzes jelentkezése a bor mas részén;
duzzadt, vOrds, meleg tapintatu és érzékeny borfeliilet vagy bor alatti szovet;
gennygyiilem a bor alatt.

Nem gyakori mellékhatasok (100 betegbdél legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

° bizonyos tipusu fehérvérsejtek, az Ugynevezett eozinofil sejtek normalisndl magasabb szadma
(eozinofilia);

alacsony vércukorszint;

magas hugysavszint a vérben;

emelkedett bilirubinszint a vérben;

sulyos borkiiités;

kipirulas;

inhlvelygyulladas (Ggynevezett tenoszinovitisz);
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baktériumok okozta csontfert6zés (oszteomielitisz);

a normal tartomany also hatéra ala csokkent vérlemezkeszam (trombocitopénia);
hasi fajdalom;

mellkasi fajdalom;

laz;

légszom;.

Ritka mellékhatasok (1000 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

o fejfajas, faradtsagérzet, aluszékonysag, amelyek a test szdveteiben fennall6 alacsony oxigénszint
(hipoxia) tlnetei lehetnek;

hatfajas;

nyaki fajdalom;

hidegrazas;

remeges.

Tovabbi mellékhatasok gyermekeknél és serdiiloknél

A gyermekeknél és serdiiloknél jelentkezé mellékhatdsok hasonloak a felndtteknél tapasztaltakhoz. A
csak gyermekeknél és serdiiléknél észlelt mellékhatisok a kovetkezok: ingerlékenység, a szivmiikodés
EKG-vizsgalattal megfigyelt valtozasai (ezek atmenetiek, tlinetmentesek és nem tarsulnak a
szivmiikodés EKG-vizsgalattal megfigyelt mas valtozasaihoz), vastagbél-fertézés (Clostridioides
difficile okozta vastagbélgyulladas [kolitisz]).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezelSorvosat vagy a gondozasat végzd
egészséglgyi szakembert. Ez a betegtajékoztatéban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatdsokat kdzvetlenil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben
talalhat6 elérhetdségeken keresztil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informacio alljon
rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Tenkasi-t tarolni?

A gybgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és az injekcios Uveg cimkéjén feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert.
A lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.

A higitott oldatot azonnal fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbodl a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznaljék fel azonnal,
a felhasznalas elotti tarolasi id6 és koriilmények a felhasznalo feleldssége, és altalaban nem lehet
hosszabb 12 dranal 25 °C, illetve 24 éranal 2 °C — 8 °C hémérsékleten az 5%-0s glikozoldatot
tartalmazo intravenas infuzids zsakban higitott Tenkasi esetében.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gydgyszerészét, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet vedelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Tenkasi?
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- A készitmény hatbéanyaga az oritavancin. 400 mg oritavancinnak megfeleld
oritavancin-difoszfatot tartalmaz injekcios ivegenkeént.
- Egyéb 6sszetevOk a mannit és a foszforsav (a pH bedllitdsahoz).

Milyen a Tenkasi kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

- Tenkasi por oldatos inflziéhoz val6 koncentratumhoz.

- A Tenkasi fehér vagy tortfehér szinii por, amely 50 ml-es injekcios Gvegben keril forgalomba.
- A Tenkasi 3 db injekcids Uiveget tartalmazé dobozban ker(l forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Menarini International Operations Luxembourg S.A.
1, Avenue de la Gare

L-1611, Luxembourg

Luxemburg

Gyarto

Falorni S.r.l.

Via dei Frilli 25

50019 Sesto Fiorentino (FI)
Olaszorszag

A készitményhez kapcsolddé tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Menarini Benelux NV/SA UAB “BERLIN CHEMIE MENARINI
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545 BALTIC”
Tel: +370 52 691 947
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
bepiun-Xemun/A. Menapunu brirapus EOO/] Menarini Benelux NV/SA
Ten.: +359 24540950 Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545
Ceska republika Magyarorszag
Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika s.r.o.  Berlin-Chemie/A. Menarini Kft.
Tel: +420 267 199 333 Tel.: +36 1799 7320
Danmark Malta
Menarini International Operations Luxembourg Menarini International Operations Luxembourg
S.A. S.A.
TIf: +352 264976 Tel: +352 264976
Deutschland Nederland
Berlin-Chemie AG Menarini Benelux NV/SA
Tel: +49 (0) 30 67070 Tel: +32 (0)2 721 4545
Eesti Norge
OU Berlin-Chemie Menarini Eesti Menarini International Operations Luxembourg
Tel: +372 667 5001 S.A.
TIf: +352 264976
EMada Osterreich
MENARINI HELLAS AE A. Menarini Pharma GmbH
TnA: +30 210 8316111-13 Tel: +43 1 879 95 85-0
Espaiia Polska
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Laboratorios Menarini S.A.
Tel: +34-93 462 88 00

France
MENARINI France
Tél: +33 (0)1 45 60 77 20

Hrvatska
Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.o.
Tel: + 3851 4821 361

Ireland
A. Menarini Pharmaceuticals Ireland Ltd
Tel: +353 1 284 6744

island

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

Simi: +352 264976

Italia

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite —
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Kvnpog
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Latvija
SIA Berlin-Chemie/Menarini Baltic
Tel: +371 67103210

Berlin-Chemie/Menarini Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 566 21 00

Portugal
A. Menarini Portugal — Farmacéutica, S.A.
Tel: +351 210 935 500

Romania
Berlin-Chemie A.Menarini S.R.L.
Tel: +40 21 232 34 32

Slovenija

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 01 300 2160

Slovenska republika

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Slovakia s.r.o

Tel: +421 2 544 30 730

Suomi/Finland
Berlin-Chemie/A.Menarini Suomi OY
Puh/Tel: +358 403 000 760

Sverige

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

Tel: +352 264976

United Kingdom (Northern Ireland)
A. Menarini Farmaceutica Internazionale S.R.L.
Tel: +44 (0)1628 856400

A betegtajékoztat6 legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Egyéb informécidforrasok

A gyogyszerrol részletes informacioé az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

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

Az alabbi informéciok kizarolag egészsegugyi szakembereknek szélnak:

A Tenkasi kizarolag feloldas és higitas utan, intravénésan (iv.) adhato be.
A Tenkasi-t aszeptikus eljarasokat alkalmazva kell elkésziteni.

Két oritavancin-tartalmu gyogyszerkészitmény all rendelkezésre (Tenkasi 400 mg és Tenkasi

1200 mg), amelyek:



kiilonb6z6 hataserésségben tartalmazzak az oritavancint,
eltérnek az infazid ajanlott id6tartamaban,
eltérnek az el6készitési utasitasok tekintetében, beleértve a feloldas, a higitas és a kompatibilis
higitoszerek kilonbségeit.
Gondosan kdvesse az ajanlott utasitdsokat mindegyik gyogyszerkészitmény alkalmazasa el6tt.

Harom darab 400 mg-os Tenkasi injekcids lveg tartalmat kell feloldani és higitani az 1200 mg-os, egy
alkalommal beadandé iv. adag elkészitésehez.

A port steril injekciohoz val6 vizzel kell feloldani, és a kapott koncentratumot alkalmazas el6tt higitani
kell 5%-os gliikdzoldatot tartalmazé intravénas inflzids zsdkban. A készitménynek feloldas és higitas
utan egyarant tiszta, szintelen vagy halvanysarga oldatnak kell lennie. Parenteralis gyogyszerek
esetében a feloldas utan szabad szemmel meg kell vizsgalni, hogy tartalmaznak-e lathat6 részecskéket.
A Tenkasi elkészitéséhez aszeptikus eljarasokat kell alkalmazni.

Feln6ttek

Harom darab 400 mg-os Tenkasi injekcios Uveg tartalmat kell feloldani és higitani az 1200 mg-os, egy

alkalommal beadand¢ iv. dozis elkészitéséhez.

Feloldas: Aszeptikus technika alkalmazasaval fel kell oldani mindharom Tenkasi 400 mg injekcios

Uveg tartalmat.

. Az egyes injekcios livegek tartalmanak feloldasahoz steril fecskendd hasznalataval 40 ml steril
injekcidhoz valo vizet kell hozzaadni, hogy injekcids Uvegenként 10 mg/ml koncentracioju oldat
keletkezzen.

. A talzott habképzddés elkeriilése érdekében a steril injekcidhoz vald vizet Gvatosan, az injekcios
Uveg fala mentén lecsorgatva javasolt hozzaadni.

. A habképz6dés elkeriilése érdekében, és azért, hogy a Tenkasi por teljes mértékben feloldddjon,
mindegyik injekcios Uveget dvatosan korbe kell forgatni.

Az elkészitett oldatot azonnal tovabb kell higitani 5%-os gliikézoldatot tartalmazd intravénas infuzios
zsakban.

Higitas: A harom, elkészitett oldatot tartalmazo injekcios liveg tartalmat higitani kell az 1200 mg-os
egyszeri dozis intravénas infuzioban torténd beadasahoz. A higitashoz kizarolag 5%-0s glikozoldatot
tartalmazo inf0zios zsak hasznalhato.

A higitashoz:

° Szivjon fel 120 ml-t egy 1000 ml-es, 5%-0s gliikdzoldatot tartalmazé inflzids zsakbdl, és dobja
ki a felszivott térfogatot.

o Szivjon fel 40 ml-t mindharom, elkészitett oldatot tartalmazé injekcids tivegbél, és adagolja az
5%-o0s glukozoldatot tartalmazé infuzids zsdkhoz, hogy a zsakban 1év6 oldat térfogata 1000 ml
legyen. Ez 1,2 mg/ml-es oritavancin-koncentraciét eredményez. A készitmény beadasahoz PP
(polipropilén) vagy PVC (polivinil-klorid) zsakokat kell hasznalni.

Alkalmazas (3 hénap és betoltott 18. életév kozotti életkoru) gyermekeknél és serdiilknél

Szémitsa ki a sziikséges oritavancin-dozist a beteg testtémege alapjan (egyetlen 15 mg/ttkg-os, 3 6ra
alatt intravénasan beadott infizio).

Hatarozza meg a beteg szamara sziikséges oritavancin injekcios Uivegek szdmat (minden injekcios
liveg 400 mg oritavancint tartalmaz).

Feloldas:

. Az egyes injekcios livegek tartalmanak feloldasahoz steril fecskendd hasznalataval 40 ml steril
injekcidhoz valo vizet kell hozz&adni, hogy injekcids ivegenként 10 mg/ml koncentracioju oldat
keletkezzen.

. A talzott habképzd6dés elkeriilése érdekében a steril injekcidhoz vald vizet vatosan, az injekcios
tiveg fala mentén lecsorgatva javasolt hozzaadni.
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° A habképz6dés elkeriilése érdekében, és azért, hogy a por teljes mértékben feloldddjon,
mindegyik injekcios Uveget dvatosan korbe kell forgatni.

Higitas: a higitashoz kizarolag 5%-os glikozoldatot tartalmazo infuzios zsak hasznalhato. A
higitashoz natrium-klorid-oldatot nem szabad hasznalni.

Higitas:

Szivja fel steril fecskend6vel a szlikséges oritavancin-mennyiséget tartalmazo elkészitett oldatot, és
fecskendezze a steril 5%-0s glukoézoldatot tartalmazo infuzios zsakba (relevans peldéaért lasd az

1. tblazatot). Az inflzids zsak méretének a beadott teljes térfogaton kell alapulnia. Kis térfogatokhoz
inflziés pumpéat lehet hasznalni.

1. tablazat: 15 mg/ttkg oritavancin-dézis: 3 oras idétartamu (1,2 mg/ml koncentracioju) infazid

Szamitott Teljes infuzids Az elkészitett Az 5%-0s
A beteg oritavancin-dozis térfogat oritavancin- glukozoldat
testtomege (kg) (mg) (ml) oldat térfogata térfogata az
(ml) inflzios zsakba
torténé
hozzdadashoz

(ml)
5 75 62,5 75 55
10 150 125 15 110
15 225 187,5 22,5 165
20 300 250 30 220
25 375 3125 375 275
30 450 375 45 330
35 525 4375 52,5 385
40 600 500 60 440

Szamitasok ] )
1) Hasznélja a beteg tényleges testtomegét — CSAK A LEGKOZELEBBI EGESZ SZAMRA
KEREKITSE

2) Ddzis: Testtomeg (kg) x 15 mg/ttkg = mg (a maximalis dozis 1200 mg)

3) Teljes infuzios térfogat: Dozis (mg) + 1,2 mg/ml = ml

4) Az elkészitett oritavancin-oldat térfogata: dézis (mg) + 10 mg/ml = ml

5) Az 5%-o0s glikozoldat térfogata az infizios zsakba torténé hozzdadasahoz: Teljes infuzids térfogat
(C) — Az elkészitett oritavancin-oldat térfogata (D) = ml

A higitott oldatot azonnal fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbdl a készitményt azonnal fel kell hasznéalni. Amennyiben a felhasznalas nem
torténik meg azonnal, a felhasznalas el6tti troléasi id6ért és koriilményekért a felhasznalo a felelds, és
a tarolas az 5%-os glikdzoldatot tartalmazd intravénas inflzios zsakban higitott Tenkasi esetében

25 °C-on altalaban nem haladhatja meg a 12 orét, illetve 2 °C — 8 °C-on a 24 érat.
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Betegtajékoztatd: Informéciok a beteg szamara

Tenkasi 1200 mg por oldatos inflizibhoz valé koncentratumhoz
oritavancin

Mielétt elkezdik alkalmazni Onnél ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot, mert az On szamara fontos informaéciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepl6 informaciokra a késbbiekben is sziiksége
lehet.

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

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat
végz6 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatéban fel nem sorolt barmilyen lehetséges
mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipusu gyégyszer a Tenkasi és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Tenkasi alkalmazasa elott

Hogyan kell beadni a Tenkasi-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Tenkasi-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

I A

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

A Tenkasi egy antibiotikum, amely az oritavancin nevii hatdanyagot tartalmazza. Az oritavancin az
antibiotikumok egy tipusa (lipoglikopeptid antibiotikum), amely bizonyos baktériumokat képes
elpusztitani, vagy szaporodasukat leallitani.

A Tenkasi-t a bor és az alatta fekvé szovetek fertézéseinek kezelésére alkalmazzak.

Kizarolag felndtteknél alkalmazhato.

A Tenkasi csak az ugynevezett Gram-pozitiv baktériumok altal okozott fertézések kezelésére
alkalmazhat6. Kevert fertézések esetén, amikor mas tipust baktériumok jelenléte is feltételezhetd,
kezel6orvosa a Tenkasi-val egyiitt mas, megfeleld antibiotikumot is fog Onnek adni.

2. Tudnivalok a Tenkasi alkalmazasa elott

Tilos alkalmazni Onnél a Tenkasi-t

- ha allergias az oritavancinra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb Gsszetevijere.

- amennyiben Onnek varhatdan vérhigité gydgyszert (nem frakcionalt heparin-natriumot kell
kapnia a Tenkasi-adag alkalmazasahoz képest 5 napon (120 6ran) belul.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

Miel6tt Tenkasi-t kapna, beszéljen kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi

szakemberrel, ha:

. korabban barmikor volt mar allergias reakcidja mas glikopeptid antibiotikummal szemben
(példaul vankomicin és telavancin);
korabbi antibiotikum-kezelés soran vagy azt kdvetden sulyos hasmenés jelentkezett Onnél;
baktériumok altal okozott csontfertdzés (oszteomielitisz) 4ll fenn vagy feltételezheté Onnél;
kezelBorvosa sziikség szerint kezelni fogja Ont.

° fajdalmas gennyes csomodk vannak vagy gyanithatéan vannak a borén (talyog). Orvosa kezelni
fogja, ha sziikséges.
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A Tenkasi intravénas infizidja a fels6test kipirulasat, valamint csalankiiitést, viszketést és/vagy
borkiiitést okozhat. Az alabbi, infuzios kezeléssel Osszefliggd reakciokat is megfigyelték: mellkasi
fajdalom, mellkasi kellemetlenségérzés, hidegrazas, remegeés, hatfajas, nyaki fajdalom, légszomj,
hasi fajdalom, laz és fejfajas, faradtsagérzet, aluszékonysag, amelyek a vér csdkkent
oxigéntelitettségének (hipoxia) tiinetei lehetnek. Ha On ilyen jellegli reakcidkat tapasztal,
kezelGorvosa donthet ugy, hogy leallitja vagy lelassitja az infuziot.

A Tenkasi befolyasolhatja a véralvadas mérésére szolgald laboratériumi teszteket, és hamis eredményt
okozhat.

Bar az antibiotikumok — kdztiik a Tenkasi — hatasosak bizonyos baktériumok ellen, mas baktériumok
vagy gombak ellen azonban hatastalanok lehetnek, igy azok tovabb szaporodhatnak. Ezt a jelenséget
nevezik elszaporodasnak. Amennyiben ez torténik, kezeldorvosa ellendrizni fogja az On allapotat, és
sziikség esetén kezelésben részesiti.

A Tenkasi-kezelést kovetden 1j fertdzés jelentkezhet a bor egyéb teriiletén. Ilyen esetben
kezel6orvosanak ellendriznie, és sziikség esetén kezelnie kell Ont.

Gyermekek és serdiil6k
A Tenkasi gyermekeknél vagy 18 év alatti serdiiléknél nem alkalmazhato.

Egyéb gydgyszerek és a Tenkasi
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyéb gyogyszereir6l.

Ha nem frakcionalt heparinnak nevezett vérhigit6t fog kapni, tajékoztassa orvosat, ha az elmualt 5 nap
(120 6ra) alatt Tenkasi-t kapott.

Kiilonosen fontos, hogy kozdlje kezel6orvosaval, ha véralvadast gatldo gyogyszereket alkalmaz (szajon
at szedett antikoagulansok, pl. kumarin antikoagulansok). A Tenkasi befolyasolhatja a véralvadas
mérésére szolgald laboratdriumi teszteket vagy az Onteszteket, amelyek mérik a vér véralvadasi
képességét (INR) és akar 12 oraval az inf(zi6 utan hamis eredményt okozhat.

Terhesség és szoptatas )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazésa el6tt beszéljen kezelGorvosaval.

Terhesség alatt nem kaphatja ezt a gydgyszert, kivéve, ha gy itélik meg, hogy a gyogyszer
alkalmazasanak elényei egyértelmiien meghaladjak a gyermekre nézve fennalld kockazatot.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Tenkasi szédiilést okozhat, ami befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez, illetve a gépek kezeléséhez
sziikséges képességeket.

A Tenkasi ciklodextrint tartalmaz

A Tenkasi 1200 mg készitmény 2400 mg hidroxipropilbetadexet tartalmaz injekcios tvegenként, ami
9,6 mg/ml-nek felel meg.

3. Hogyan kell beadni a Tenkasi-t?

A Tenkasi 1200 mg-os és 400 mg-os hatéanyagtartalmud készitményként all rendelkezésre. A két
gyogyszer az oritavancin injekcios Uvegenkénti mennyiségében, az infuzio idétartamaban és a
beadasra val6 elokészitési utasitdsaiban kiilonbozik.

Az 1200 mg-os Tenkasi-t kezeléorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember
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koriiltekintéen adja be Onnek, visszérbe (vénaba) adott cseppinfizié formajaban.
A Tenkasi ajanlott adagja 1200 mg egyszeri inflzié forméjaban, 1 6ra alatt vénaba beadva.

Ha az eldirtnal tobb Tenkasi-t kapott )
Kezel6orvosa fogja eldonteni, hogyan kezeljék Ont, beleértve a kezelés leallitasat és a mellékhatasok
tiineteinek ellendrzését.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Azonnal kozolje kezeloorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel, ha az
infGzi6 hatdsara jelentkezé reakciot észlel, ami a kovetkezo tiinetek barmelyikét jelentheti:
az arc ¢s felsotest kipiruldsa, csalankitités, viszketés és/vagy borkititések;

sipolo, zihalo 1égzés;

légszomyj;

rovid id6 alatt kialakulo duzzanat a torok koriil vagy a bor alatt;

hidegrazés vagy remegés;

gyors vagy gyenge pulzus;

mellkasi fajdalom vagy szorito erzés;

vérnyomascsokkenés (mely ajulast vagy szédiilést okozhat Onnek).

Az ilyen reakciok életveszélyesek lehetnek.
Egyéb mellékhatasok a kdvetkezd gyakorisaggal fordulnak elo:

Gyakori mellékhatasok (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

a normalisnal kevesebb vordsvértest vagy hemoglobin;

szédulés;

fejfajés;

hanyinger vagy hanyas;

hasmenés;

székrekedés;

fajdalom vagy irritacid az injekcié beadasanak helyén;

viszketés, borkitités;

izomfajdalom;

a méj altal termelt enzimek szintjének emelkedése (vérvizsgalattal mutathato ki);
er6s szivdobogas vagy szapora szivverés;

a fert6zés sulyosbodasa vagy 1) fertdzés jelentkezése a bor mas részén;
duzzadt, voros, meleg tapintatu és érzékeny borfeliilet vagy bor alatti szovet;
gennygyliilem a bor alatt.

Nem gyakori mellékhatasok (100 beteghdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

. bizonyos tipusu fehérvérsejtek, az igynevezett eozinofil sejtek normalisnal magasabb szdma
(eozinofilia);

alacsony vércukorszint;

magas hugysavszint a vérben;

emelkedett bilirubinszint a vérben;

sulyos borkiiités;

Kipirulas;

inhivelygyulladas (Ugynevezett tenoszinovitisz);

baktériumok okozta csontfertdzés (oszteomielitisz);

a normal tartomany also hatéra ala csokkent vérlemezkeszam (trombocitopénia);
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hasi fajdalom;
mellkasi fajdalom;
laz;

Iégszom].

Ritka mellékhatasok (1000 beteghdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek):

° fejfajas, faradtsagérzet, aluszékonysag, amelyek a test szdveteiben fennalld alacsony oxigénszint
(hipoxia) tlnetei lehetnek;

hatfajas;

nyaki fajdalom;

hidegrazas;

remeges.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzd
egészsegugyi szakembert. Ez a betegtajékoztatéban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra
is vonatkozik. A mellékhatdsokat kdzvetlenil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben
talalhato elérhet6ségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informéacio alljon
rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Tenkasi-t tarolni?
A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartandé!

A dobozon és az injekcios Uveg cimkéjén feltiintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert.
A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Ez a gy6gyszer nem igényel killdnleges tarolast.
A higitott oldatot azonnal fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbodl a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznaljék fel azonnal,
a felhasznalas elotti tarolasi id6 és koriilmények a felhasznalo feleldssége, és altalaban nem lehet
hosszabb 4 6ranal 25 °C, illetve 12 6ranal 2 °C — 8 °C hémérsékleten az 5%-0s glukoz- vagy 0,9%-0s
natrium-klorid-oldatot tartalmazé intravénas inflzids zsakban higitott Tenkasi esetében.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gydgyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Tenkasi?

- A készitmény hat6anyaga az oritavancin. 1200 mg oritavancinnak megfelelé
oritavancin-difoszfatot tartalmaz injekcids tivegenként.

- Egyéb 6sszetevok a hidroxipropilbetadex (lasd 2 pont ,,A Tenkasi ciklodextrint tartalmaz”),
mannit, foszforsav (a pH bedllitasara) és natrium-hidroxid (a pH beallitasara).

Milyen a Tenkasi killeme és mit tartalmaz a csomagolas?

- Tenkasi por oldatos inflziéhoz val6 koncentratumhoz

- A Tenkasi fehér, tortfehér vagy rozsaszinii por, amely 50 ml-es injekcios tvegben kertl
forgalomba.

- A Tenkasi 1 db injekcids tiveget tartalmazé dobozban keriil forgalomba.
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A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Menarini International Operations Luxembourg S.A.

1, Avenue de la Gare
L-1611, Luxembourg
Luxemburg

Gyarto

Falorni S.r.l.

Via dei Frilli 25

50019 Sesto Fiorentino (FI)
Olaszorszag

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Menarini Benelux NV/SA
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545

bbarapus
Bbepmun-Xemu/A. Menapuuu beiarapus EOO/JT
Ten.: +359 24540950

Ceska republika

Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika s.r.o.

Tel: +420 267 199 333

Danmark

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

TIf: +352 264976

Deutschland
Berlin-Chemie AG
Tel: +49 (0) 30 67070

Eesti
OU Berlin-Chemie Menarini Eesti
Tel: +372 667 5001

E)ArGoa
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Espafia
Laboratorios Menarini S.A.
Tel: +34-93 462 88 00

France
MENARINI France
Tél: +33 (0)1 45 60 77 20

Hrvatska
Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.o.
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Lietuva

UAB “BERLIN CHEMIE MENARINI
BALTIC”

Tel: +370 52 691 947

Luxembourg/Luxemburg
Menarini Benelux NV/SA
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545

Magyarorszag
Berlin-Chemie/A. Menarini Kft.
Tel.: +36 1 799 7320

Malta

Menarini International Operations Luxembourg
SA.

Tel: +352 264976

Nederland
Menarini Benelux NV/SA
Tel: +32 (0)2 721 4545

Norge

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

TIf: +352 264976

Osterreich
A. Menarini Pharma GmbH
Tel: +43 1 879 95 85-0

Polska
Berlin-Chemie/Menarini Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 566 21 00

Portugal
A. Menarini Portugal — Farmacéutica, S.A.
Tel: +351 210 935 500

Romania
Berlin-Chemie A.Menarini S.R.L.



Tel: + 3851 4821 361

Ireland
A. Menarini Pharmaceuticals Ireland Ltd
Tel: +353 1 284 6744

island

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

Simi: +352 264976

Italia

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite —
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Kvbmpog
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Latvija
SIA Berlin-Chemie/Menarini Baltic
Tel: +371 67103210

Tel: +40 21 232 34 32

Slovenija

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 01 300 2160

Slovenska republika

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Slovakia s.r.o

Tel: +421 2 544 30 730

Suomi/Finland
Berlin-Chemie/A.Menarini Suomi OY
Puh/Tel: +358 403 000 760

Sverige

Menarini International Operations Luxembourg
S.A.

Tel: +352 264976

United Kingdom (Northern Ireland)
A. Menarini Farmaceutica Internazionale S.R.L.
Tel: +44 (0)1628 856400

A betegtajékoztatd legutobbi felUlvizsgalatanak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

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

Az alébbi informéacidk kizardlag egészségligyi szakembereknek szdlnak:

A Tenkasi kizarolag feloldas és higitas utan, intravénasan (iv.) adhaté be.
A Tenkasi-t aszeptikus eljarasokat alkalmazva kell elkésziteni.

Két oritavancin-tartalmu gyogyszerkészitmény all rendelkezésre (Tenkasi 400 mg és Tenkasi

1200 mg), amelyek:

. kiilonboz6 hataserdsségben tartalmazzéak az oritavancint,

o eltérnek az infuzid ajanlott idétartaméaban,

° eltérnek az el6készitési utasitasok tekintetében, beleértve a feloldas, a higitas és a kompatibilis

higitdszerek kildnbségeit.

Gondosan kdvesse az ajanlott utasitdsokat mindegyik gydgyszerkészitmeny alkalmazéasa el6tt.

A Tenkasi 1200 mg injekcios liveg tartalmat fel kell oldani és higitani kell az egyszeri 1200 mg-os iv.
adag elkészitéséhez. A port steril injekcidhoz val6 vizzel kell feloldani, és a kapott koncentratumot
alkalmazas el6tt higitani kell 5%-0s gliikdzoldatot vagy 9 mg/ml-es (0,9%-o0s) natrium-klorid-oldatot



tartalmazo intravenas infuzids zsakban. A készitménynek feloldas és higitas utan egyarant tiszta,
szintelen vagy rozsaszinli oldatnak kell lennie. Parenteralis gydgyszerek esetében a feloldas utan
szabad szemmel meg kell vizsgalni, hogy tartalmaznak-e lathato részecskéket.

A Tenkasi elkészitéséhez aszeptikus eljarasokat kell alkalmazni.

Feloldas:

. Az injekcids iiveg tartalmanak feloldasahoz steril fecskendé hasznalataval 40 ml steril
injekcidhoz valé vizet kell hozzaadni, hogy 30 mg/ml koncentracidju oldat keletkezzen.

. A tilzott habképzddés elkeriilése érdekében a steril injekcidhoz vald vizet 6vatosan, az injekcios

uveg fala mentén lecsorgatva javasolt hozzéadni.
o A habképz6dés elkeriilése érdekében, és azért, hogy a por teljes mértékben feloldodjon, az
injekcios Uveget dvatosan korbe kell forgatni.

Higitas: A higitashoz 5%-os gliikdzoldatot vagy 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid-oldatot
tartalmazo intravénas infuzios zsakot kell hasznélni.

Higitas:

o Szivjon fel 40 mi-t egy 250 ml-es, 5%-0s glukdzoldatot vagy 0,9%-0s natrium-klorid-oldatot
tartalmazo infuzids zsakbdl, és dobja ki a felszivott térfogatot.

o Szivjon fel 40 ml-t az elkészitett oldatot tartalmazé injekcios tivegb6l, és adagolja az 5%-0s
glikdzoldatot vagy a 0,9%-0s natrium-klorid-oldatot tartalmazo intravénas inflzios zsakhoz,
hogy a zsakban 1év6 oldat térfogata 250 ml legyen. Ez 4,8 mg/ml-es oritavancin-koncentraciot
eredményez. A készitmény beadasahoz PP (polipropilén) vagy PVC (polivinil-klorid) zsdkokat
kell hasznalni.

A higitott oldatot azonnal fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbdl a készitményt azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben a felhasznalas nem
torténik meg azonnal, a felhasznalas el6tti tarolasi idoért és koriilményekért a felhasznalo a felelds, és
a tarolas az 5%-0s glikdzoldatot vagy 0,9%-0s natrium-klorid-oldatot tartalmazé intravénas infizios
zsékban higitott Tenkasi esetében 25°C-on altaldban nem haladhatja meg a 4 orét, illetve 2 °C —

8 °C-on a 12 orét.
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