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1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Posaconazole SP SP 40 mg/ml bels6leges szuszpenzio é\/

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL @
Egy ml belsoleges szuszpenzié 40 mg pozakonazolt tartalmaz. @
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. g

>
3. GYOGYSZERFORMA b

Belsoleges szuszpenziod QQ)
Fehér szuszpenzio Q

4. KLINIKAI JELLEMZOK \\

4.1 Terapias javallatok \t

A Posaconazole SP SP a kovetkezé gombafertdzések kezeléseA}dvallt feln6tteknél (lasd 5.1 pont):

- Invaziv aspergillosis, olyan betegek esetében, akikdelda betegsége amfotericin B-re vagy
itrakonazolra rezisztens, illetve, akik ezeket a gygeyszereket nem toleraljak;

- Fusariosis, olyan betegek esetében, akiknek a sége amfotericin B-re rezisztens, illetve,
akik az amfotericin B-t nem toleraljak;

- Chromoblastomycosis és mycetoma, olyanshetegek esetében, akiknek a betegsége itrakonazolra
rezisztens, illetve, akik az itrakonazolt leraljak;

- Coccidioidomycosis, olyan betegek n, akiknek a betegsége amfotericin B-re,
itrakonazolra vagy flukonazolra rezi s, illetve, akik ezeket a gyogyszereket nem toleraljak;

- Oropharyngealis candidiasis: Elsg beli kezelésként olyan betegeknél, akiknek sulyos a
betegsége, vagy akiknek 1egyené{ immunrendszere, €s akiknél a helyi kezelést6l nem
varhat6 jo eredmény. \O

Rezisztencia akkor allapithato rg%ha a terapias dozisban legalabb 7 napon at adott hatékony

antifungalis kezelés mellett a @Z s rosszabbodik, vagy nem javul.
)

A Posaconazole SP SP toyabb4 javallt invaziv gombafert6zések megelozésére a kovetkezo
betegeknek:

el akik akut myeloid leukaemia (AML) vagy myelodysplasids szindroma
(MDS) mi isszio-indukcié kemoterapidban részesiilnek, mely varhatoéan elhuzodo

3 vezet, €s akiknél az invaziv gombafert6zés kialakulasanak nagy a kockazata;
us Ossejt-transzplantacioban (HSCT) részesiilt betegeknek, akik graft versus host
iatt nagy dozisu immunszuppressziv kezelést kapnak, és akiknél az invaziv

rt0z¢s kialakulasdnak nagy a kockazata.
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1. tablazat Javasolt dozis indikaciok szerint

Javallat Dézis és kezelési idétartam
Rezisztens invaziv 400 mg (10 ml) naponta kétszer. Azoknal a betegeknél, akik é\/
gombafertozés nem toleralnak semmiféle taplalékot vagy tapszert, a
(IGF)/intolerans IGF-es Posaconazole SP SPt 200 mg-os dézisban (5 ml) naponta Q
betegek négyszer kell adni. <7
Py
A kezelés id6tartama az alapbetegség sulyossagatol, az @

immunszuppressziobol valo felépiiléstdl és a klinikai Vé@tél

figg. ~

Oropharyngealis candidiasis | 200 mg (5 ml) telitd adag egy alkalommal az els6 \@n}najd
100 mg (2,5 ml) naponta egyszer 13 napon kere

A felszivodas elésegitése €s a megfeleld expoz iztositasa
érdekében a Posaconazole SP SP minden eg agjat
étkezés kdzben vagy tapszerrel kell beadni, esetében,
akik nem tudnak ételt fogyasztani. (\
Invaziv gombafertdzés 200 mg (5 ml) naponta haromszor. A fglszivodas elésegitése
megeldzése ¢és a megfeleld expozicid biztositasg érdekében a Posaconazole
& ben vagy tapszerrel

SP SP minden egyes adagjat étkez

kell beadni, azok esetében, aki @u
A kezelés idGtartama a neutro 0ol, illetve az
immunszuppressziobol vald iléstol fiigg. Akut myeloid
leukaemias vagy myelody as szindromaban szenvedd
betegek esetében a Po@ole SP SP profilaktikus
alkalmazasat tobb nappaha neutropenia feltételezett
kialakulasat megel6 meg kell kezdeni, és a neutrofilszam
mm’-enként 500@ valo emelkedését kovetd tovabbi

7 napig folytatnjemg

dnak ételt fogyasztani.

Stulyos emésztérendszeri mikddészavarban (Qpl. sulyos hasmenés) szenvedd betegekre vonatkozo
farmakokinetikai adatok csak korlatozotta rendelkezésre. A sulyos hasmenéstol, illetve
hanyastol szenvedd betegeket attoré gom 0zés veszélye miatt szoros megfigyelés alatt kell

tartani. K

A belsbleges szuszpenzio hasznéleﬁ@ alaposan felrazando.

Alkalmazas karosodott vesemiik&dés esetén: A karosodott vesemiikddés a pozakonazol
farmakokinetikdjat varhatogn befolyasolja, a dozis modositasa nem sziikséges (lasd a
5.2 pontban).

Alkalmazas kérosonq@ﬁkédés esetén: Karosodott majmiikodési betegekre vonatkozo
farmakokinetikai adatok, €sak korlatozottan allnak rendelkezésre, ezért az adagolas modositasara
vonatkozo javaslgé allithato fel. Besziikiilt majmiikddési, kis szamu vizsgalt betegnél nétt az
expozicio és a f% 11d6, valamint csokkent a majfunkcio (lasd a 4.4 és 5.2 pontban).

Alkalmazas ekeknél: A biztonsagossagot €s hatasossagot gyermekeknél és 18 év alatti

serdiilokng igazoltak. Ezért a pozakonazol alkalmazasa 18 éves életkor alatt nem ajanlott (lasd
5.1¢és5 tban).

4.3 :%enj avallatok
. é@zltmény hatoéanyagaval, vagy barmely segédanyagaval szembeni tulérzékenység.

A?gyﬁttadés ergotalkaloidokkal (14sd a 4.5 pontban).
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Egyiittadds a CYP3A4 szubsztratokhoz tartozoé terfenadinnal, asztemizollal, ciszapriddel, pimoziddal,
halofantrinnal vagy kinidinnel, mivel az egyiittadas ezen gyogyszerek plazmakoncentracidinak
emelkedését eredményezheti, és QTc-megnyulashoz, valamint ritkan torsades de pointes /\/
kialakulasahoz vezethet (1asd a 4.4 és 4.5 pontban). Q@

Egyiittadas a HMG-KoA-reduktdzinhibitor szimvasztatinnal, lovasztatinnal és atorvasztatinnal l@a
4.5 pontban).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések @

D

Tulérzékenység: A pozakonazol és az egyéb azoltipusu antifungalis szerek kozotti ¢
&7 ikséges, ha a

keresztérzékenységre vonatkozé informacié nem all rendelkezésre. Elovigyazatossag
Posaconazole SP SPt olyan betegeknek rendelik, akik tulérzékenyek mas azolszart

Majtoxicitas: Majreakciokrol (pl. enyhe vagy kdzepes fokti emelkedést az A
foszfataz, 6sszbilirubin szintjében és/vagy klinikailag megnyilvanuld hepatiti
pozakonazol-kezelés alatt. Az emelkedett majfunkcios értékek a kezelés
normalizalodtak, €s néhany esetben ez a kezelés megszakitasa nélkiil js b
sulyosabb méjreakciokat jelentettek, melyek kimenetele halalos voltaN,

A pozakonazol csak 6vatosan alkalmazhato sulyosan karosodott majnmakodésii betegeknél. Ezeknél a
betegeknél a megnyult eliminacios felezési id6 fokozott expozici

itasat kovetOen altalaban
dvetkezett. Ritkan

A méjfunkci6 monitorozésa: Azokat a betegeket, akiknél a Po@nazole SP SP-kezelés alatt koros
majfunkcios eredmények jelentkeznek, rutinszertien monito 1 kell a stilyosabb méjkarosodas
kialakulasanak észlelése érdekében. A betegek kezelésén@agéban kell foglalnia a m4jfunkcio
laboratdriumi értékelését (kiilonosen a majfunkcios értgkekét és a bilirubinét). Meg kell fontolni a
Posaconazole SP SP leallitasat, ha a klinikai jelek és ek majbetegség kialakuldsara utalnak.

Posaconazole SP SP nem adhato egyiitt olyan yszerekkel, amelyek a CYP3A4 szubsztratjai, és
d a 4.3 és 4.5 pontban). A Posaconazole SP SP csak
ok esetén:
ulés
lenség fennallasa esetén

QTc-megnyulas: Néhany azolszarmazékkal keggm a QTc-intervallum megnyulasat észleltek. A

tudott, hogy megnyujtjak a QTc-intervallu
ovatosan adhat6 a kovetkezd proaritmias &
. Velesziiletett vagy szerzett QTc-
Cardiomyopathia, kiilondsen sziﬁ

Sinus bradycardia O

Fennall6 szimptomas ritmusé&arok

Egyidejiileg adott olyan g%yszerek, amelyek ismerten megnytjtjak a QTc-intervallumot (a
4.3 pontban emlitetteke@)

Az elektrolitzavarokat, kiil a kalium-, magnézium- vagy kalciumszintet érint6 eltéréseket, a
pozakonazol-kezelés eldtteés annak idején monitorozni, és sziikség szerint korrigalni kell.

A pozakonazol a CY'
alkalmazhato a CY

4.5 pontban). %

inhibitora, és kizardlag bizonyos koriilmények fennallasa esetén
altal metabolizalt mas gyogyszerekkel folytatott kezelés idején (lasd a

)
Rifabutin: Eg#l\ alkalmazasat a pozakonazollal keriilni kell, hacsak a beteg szdmara nytjtott elény
nem mulja fk a kockazatot (lasd a 4.5 pontban).

tibakterialis szerek (rifampicin, rifabutin), bizonyos antikonvulzansok (fenitoin,
pin, fenobarbital, primidon), efavirenz és cimetidin: Kombinacioban a pozakonazol
acioja jelentdsen csokkenhet; ezért a pozakonazollal torténd egyidejli alkalmazast keriilni
k% sak a beteg szamara nyujtott elény nem mulja feliil a kockazatot (1asd a 4.5 pontban).
)
ng(’)gyszer hozzavetblegesen 1,75 g gliikozt tartalmaz 5 ml szuszpenzidban. Gliikkoz-galaktoz
@nalabszorpciéban szenvedo betegek nem szedhetik ezt a gyogyszert.
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4.5 Gyoégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok ‘§

Mas gyogyszerek hatdsa a pozakonazolra: /\/
A pozakonazol UDP gliikuronidacion keresztiil metabolizalodik (2. fazisu enzimek), és szubsztratja
P-glikoproteinen (P-gp) keresztiil torténd kidramlasnak in vitro. Ezért ezen elimindacios utakat ga Q
(pl. verapamil, ciklosporin, kinidin, klaritromicin, eritromicin stb.) vagy indukal6 szerek (pl. @
rifampicin, rifabutin, bizonyos antikonvulzansok stb.) ndvelhetik, illetve csokkenthetik a poz 7ol
plazmakoncentracioit.

A rifabutin (300 mg naponta egyszer) a pozakonazol C,,x (maximalis plazmakoncentré& AUC (a
plazmakoncentracio — id6 gorbe alatti teriilet) értékét 57%-ra, illetve 51%-ra csékkepw
pozakonazol és a rifabutin, valamint hasonl6 induktorok (pl. rifampicin) egyiittes azasat kertilni
kell, hacsak a beteg szamara nytjtott eldny nem mulja feliil a kockazatot. A pozakbol hatasat a

rifabutin plazmaszintjeire 1asd alabb. Q)
Efavirenz (400 mg naponta egyszer) a pozakonazol C,x- és AUC-értékét 45%Kal, illetve 50%-kal
csokkentette. A pozakonazol és az efavirenz egyiittes alkalmazasat keriilnik®ll, hacsak a beteg

szamara nyujtott elény nem mulja feliil a kockazatot.

Fenitoin (200 mg naponta egyszer) a pozakonazol C,, és AUC értg \l% kal, illetve 50%-kal
csokkentette. A pozakonazol és a fenitoin vagy hasonl6 induktor . karbamazepin, fenobarbital,
primidon) egyiittes alkalmazasat keriilni kell, hacsak a beteg SL@A nyujtott elony nem mulja felil a

kockazatot.

H,-receptorantagonistak és protonpumpa-inhibitorok: QOnazol plazmakoncentracioi (Cy.x €s
AUC) 39%-kal csokkentek, ha a pozakonazolt cimetidinneadtak egyiitt (400 mg naponta kétszer),
feltehetden a gyomorsavtermelés csokkenése kovetke n kialakul6 csokkent felszivodas miatt. A
pozakonazol és a cimetidin egyiittes alkalmazasat 1 kell, hacsak a beteg szamara nyujtott elény
nem mulja feliil a kockazatot. Az egyéb H,-recep agonistaknak (pl. famotidin, ranitidin) és
protonpumpa-inhibitoroknak (pl. omeprazol), a gyomor savassagat orakra csokkenthetik, a

pozakonazol-szintekre kifejtett hatasat nem.tas anyoztak, de a csokkent biohasznosulas lehet6sége
miatt az egyiittadast, hacsak lehet, keriilni

A pozakonazol hatdsai mas gydgyszer
A pozakonazol a CYP3A4 hatékony j itora. A pozakonazolnak CYP3A4-szubsztrattal vald
egyiittadasa a CYP3A4-szubsztrat ici6 nagyfoku novekedését eredményezheti, amit a
takrolimuszra, szirolimuszra, atazanavirra és midazolamra kifejtett hatasa szemléltet az alabbiakban.
Elovigyazatossag ajanlott a po '&azolnak az intravénasan adagolt CYP3 A4-szubsztrattal valo
egyiittadasakor, tovabba a @4—szubsztrét adagjanak csokkentésére is sziikség lehet. Amennyiben
a pozakonazolt olyan CYP szubsztrattal adjak egylitt, amelyet szajon at adagolnak, és amely
esetében a plazmakonce@é megemelkedése elfogadhatatlan nemkivanatos eseményekkel jarhat, a
CYP3A4-szubsztrat p oncentracidjat és/vagy a nemkivanatos eseményt szorosan monitorozni,
Serint modositani kell. Szamos interrakcios vizsgalatot végeztek egészséges
agasabb a pozakonazol expozicidja, szemben a hasonlo adaggal kezelt
betegekénél. Aq onazolnak a CYP3A4-szubsztratra kifejtett hatasa betegek esetében valamivel
alacsonyabb | nnal, mint amit egészséges Onkénteseken figyeltek meg, €s a betegek kozotti eltérd
pozakonazo zicionak koszonheten varhatoan eltérd lesz a betegek kozott. Egy betegen beliil is
eltérd leh zakonazollal valo egyiittes alkalmazasnak a CYP3A4-szubsztrat plazmaszintjére
gyakor asa, kivéve, ha a pozakonazolt szigorian standardizalt moédon adjak az étkezéshez képest,
mive%‘(ezésnek nagy hatdsa van a pozakonazol-expoziciora (lasd az 5.2 pontban).

T din, asztemizol, ciszaprid, pimozid, halofantrin és kinidin (CYP3A4 szubsztradtok):
. g konazol és a terfenadin, asztemizol, ciszaprid, pimozid, halofantrin vagy kinidin egyiittadasa

njavallt. Az egyiittadas fokozhatja ezen gyodgyszerek plazmaszintjeit, ami QTc-megnyulashoz és
:§itkén torsades de pointes kialakulasahoz vezethet (lasd a 4.3 pontban).
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Ergotalkaloidok: A pozakonazol emelheti az ergotalkaloidok (ergotamin €s dihidroergotamin)
plazmaszintjeit, ami ergotizmushoz vezethet. A pozakonazol és az ergotalkaloidak egyiittadasa
ellenjavallt (14sd a 4.3 pontban). é\/

CYP3A4 altal metabolizalt HM G-KoA-reduktdzinhibitorok (pl. szimvasztatin, lovasztatin és
atorvasztatin): A pozakonazol jelentdsen novelheti azoknak a HMG-KOA-reduktézinhibitorokna@
plazmaszintjét, amelyeket a CYP3 A4 metabolizal. Ezen HMG-KoA-reduktazinhibitorokkal tgiten6
kezelést abba kell hagyni a pozakonazol-kezelés idején, mivel az emelkedett plazmaszinteket
rhabdomyolysissel hoztak 6sszefiiggésbe (lasd a 4.3 pontban). @

Vinkaalkaloidok: A pozakonazol emelheti a vinkaalkaloidok (pl. vinkrisztin és ViHb@
plazmaszintjét, ami neurotoxicitast okozhat. Ezért a pozakonazol és a vinkaalkaloi yiittes
alkalmazasat keriilni kell, hacsak a beteg szamara nyujtott elény nem mulja feliil bkézatot.
Egyiittadas esetén a vinkaalkaloidok dozisanak modositasat javasolt megfontol

Rifabutin: A pozakonazol a rifabutin C,,,x és AUC értékét 31%-kal, illetve 1 emelte. A
pozakonazol és rifabutin egyiittes alkalmazasat keriilni kell, hacsak a bet amara nyujtott elény
nem mulja feliil a kockézatot (a rifabutin hatasat a pozakonazol plazmaszihtjeire lasd eldbb). Ezen

gyogyszerek egyiittadasa esetén a teljes vérkép és az emelkedett rifamﬁwszintekkel Osszefliggd

mellékhatasok (pl. uveitis) gondos monitorozasa javasolt. 5\(‘0
Ciklosporin: Stabil ciklosporin-dézist kapo szivtranszplantalt b knél a naponta egyszer 200 mg-os
dozisban adagolt pozakonazol olyan mértékben emelte a cikl in-koncentracidkat, ami

doziscsokkentést tett sziikségessé. Klinikai hatasossagi vizsgalatok soran emelkedett ciklosporin-
szintek kovetkeztében kialakult stlyos mellékhatésokka{\%eseteket, koztiik nephrotoxicitést és egy
esetben halalos kimenetelli leukoencephalopathiat jelentettek. A ciklosprin-kezelésben részesiilo
betegek esetében a pozakonazol-kezelés megkezdések% ciklosporin adagjat csokkenteni kell (pl. az
aktualis adag haromnegyedére). Ezt kdvetden a ci rin vérszintjét gondosan monitorozni kell a
pozakonazollal torténd egylittes alkalmazas idejé amint a pozakonazol-kezelés leallitasakor, és a
ciklosporin dozisat sziikség szerint kell valtozt

kal, illetve 358%-kal emelte. A klinikai ssagi vizsgalatok soran korhazi felvételt és/vagy a
pozakonazol leéllitasat sziikségesség t nikailag jelentés kolcsonhatasokat észleltek. A
pozakonazol-kezelés elkezdésekor ma olimuszt kapo betegeknél a takrolimusz dozisanak
csokkentése javasolt (pl. az aktual s kb. egyharmadara). A takrolimusz vérszintjét ezutan
gondosan monitorozni kell a poz§onazollal torténd egyiittes alkalmazas idején, valamint a kezelés

Takrolimusz: A pozakonazol a takrolim@S mg/ttkg egy dozisban) Cpy és AUC értékét 121%-

leallitasakor, és a takrolimusz d07is8ét sziikség szerint kell valtoztatni.

4
Szirolimusz: A szajon at ad@mételt doézisu pozakonazol (400 mg naponta kétszer, 16 napon at) a
szirolimusz (2 mg egy dozisban) C.x- €s AUC-értékét atlagosan 6,7, illetve 8,9-szeresére (3,1-
szeres €s l7,5-s.ze¥es‘ anyban) emelte egészséges egyéneknél. Betegekben a.p-ozakonazol
szirolimuszra kifejte 0j4

rhat6. Nem ajanlott a pozakonazol szirolimusszal vald egyiittes alkalmazasa,
etséges, el kell keriilni. Ha az egyiittes alkalmazast elkeriilhetetlennek tartjak, a
pozakonazol- s elkezdésekor a szirolimusz adagjanak nagymértékii csokkentése javasolt, és
nagyon gya%ellenérizni kell a szirolimusz minimadlis koncentraciojat a teljesvérben. Meg kell
hatarozni irolimusz koncentracidjat a pozakonazollal torténd kezelés elkezdésekor, az egyiittes
alkalma %ején, valamint a kezelés leallitasakor, és a szirolimusz adagjat ennek megfelelden
modogitald kell. Megjegyzendd, hogy pozakonazollal torténd egyiittes alkalmazaskor a szirolimusz
ini koncentracidja és AUC-je kozotti kapcesolat megvaltozik. Ennek eredményeképp a terapias
arok kozé esé minimalis szirolimusz-koncentraciok szubterapids szinteket eredményezhetnek.
szokasos terapias tartomany felsé felébe es6 minimalis koncentraciokat kell megcélozni, és
osan figyelni kell a klinikai jeleket és tiineteket, laboratoriumi paramétereket és

:§zévetbiopsziékat.
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HIV-proteazinhibitorok : Mivel a HIV-protedzinhibitorok a CYP3 A4 szubsztratjai, a pozakonazol

(400 mg naponta kétszer) és atazanavir (300 mg naponta egyszer) 7 napon at egészséges egyéneknek
torténd egyidejli alkalmazasat kovetéen az atazanavir Cy,,- €s AUC-értéke sorrendben atlagosan
2,6-szeresével, illetve 3,7-szeresével (1,2-szeres és 26-szoros tartomanyban) emelkedett. Szajon at
adagolt pozakonazol (400 mg naponta kétszer) €s atazanavir, valamint ritonavir (300 mg és 100
naponta egyszer) 7 napon at egészséges egyéneknek torténd egyidejii adasat kdvetden az ataz@r
Chax- €s AUC-értéke sorrendben atlagosan 1,5-szeresével, illetve 2,5-szeresével (0,9-szeres €
4,1-szeres tartomanyban) emelkedett. A pozakonazolnak az atazanavirral vagy atazanavi s
ritonavirral torténd kezeléshez valo hozzaadasa a plazma bilirubinszintjének emelkedés%@
Pozakonazollal torténd egyidejli alkalmazaskor javasolt a retrovirus ellenes, CYP3A‘4§Q
készitmények nemkivanatos eseményeinek és toxicitasanak gyakori monitorozasa

varhatéan emeli ezen retrovirus ellenes készitmények plazmaszintjét. Szajon at adagolt pozakonazol /\/

ztrat

Midazolam és egyéb CYP3A4 dltal metabolizalt benzodiazepinek: A pozakonaz 0 mg naponta
egyszer 10 napon at) 83%-kal emelte az iv. adott midazolam (0,05 mg/kg) ex 10jat (AUC) egy
egészséges Onkénteseken végzett vizsgalatban. Egy masik, egészséges onkeé n végzett
vizsgalatban az ismételt dozisu, szajon at adott pozakonazol (200 mg nap kétszer 7 napon at) az
iv. adott midazolam (0,4 mg egy dozisban) Cuax- €s AUC-€rtekeét atlagosafid,3-szeresével, illetdleg
4,6-szeresével (1,7-szeres €s 6,4-szeres tartomanyban) emelte. A 7 ngbgét napi kétszer 400 mg

dozisban adagolt pozakonazol az iv. adott midazolam C,,,- és AU ét sorrendben 1,6-szeresével,
illetoleg 6,2-szeresével (1,6-szeres €s 7,6-szeres tartomanyban) e - A pozakonazol mindkét dozisa
a szajon at adott midazolam (2 mg egyszeri per os dozis) Cpax- € C-értékét sorrendben
2,2-szeresével, illetdleg 4,5-szeresével emelte. Ezenkiviil egyidgjit adagolas idején a szajon at adott
pozakonazol (200 mg vagy 400 mg) 3-4 6rar6l mintegy 8-1¢ Oydra nyujtotta meg a midazolam atlagos
terminalis felezési idejét. \Q

Amikor pozakonazolt valamilyen, a CYP3A4-en keresztiil tnetabolizal6dé benzodiazepinnel (pl.
midazolam, triazolam, alprazoldm) adjak egyiitt, a sze@é megnyuldsanak veszélye miatt javasolt a
dozis modositasanak a mérlegelése.

CYP3A4-en keresztiil metabolizalodo kalciumc. a-blokkolok (pl. diltiazem, verapamil, nifedipin,
nizoldipin): A kalciumcsatoma—blokkolékksolatos mellékhatasok és toxicitas gyakori
monitorozasa javasolt pozakonazol egyidej("ﬁ almazasa soran. Sziikség lehet a kalciumcsatorna-

blokkold dézisanak mddositasara.

Digoxin: Mas azolszarmazékok alka asat Osszefliggésbe hoztak a digoxin-szintek emelkedésével.

Tehat a pozakonazol emelheti a di plazmakoncentracigjat, ezért a digoxin-szinteket a
pozakonazol-kezelés elkezdésel&s eallitasakor monitorozni kell.

Szulfoniluredak: A glﬁkéqunc@ﬁmé csokkent néhany egészséges onkéntesnél, ha a glipizidet egyiitt
adtak pozakonazollal. Diab s betegeknél gliikozkoncentracié monitorozasa javasolt.

4.6 Terhesség és § as

A pozakonazol ter] 3kon torténd alkalmazasaval kapcsolatosan nem all rendelkezésre elegendd
informacio. Azal on végzett kisérletek reprodukcios toxicitast mutattak (1asd az 5.3 pontban).
Emberben a p ialis veszély nem ismert.

F ogamzé\% néknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt. A pozakonazol
nem alk; hat6 a terhesség alatt, hacsak az anyai elony nem mulja feliil egyértelmiien a lehetséges
magza kazatot.

A konazol kivalasztodik a laktalo patkanyok tejébe (lasd az 5.3 pontban). A pozakonazol emberi
a e valo kivalasztodasat nem vizsgaltak. A szoptatast a pozakonazol-kezelés kezdetekor abba

‘@l agyni.
&

art egyltt.

A&
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4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre ¢§

A pozakonazolnak a gépjarmiivezetéshez €s gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolod é\/

hatasait nem vizsgaltak. :

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok @

A pozakonazol biztonsagossagat a klinikai vizsgalatokba bevont tobb mint 2400 betegen és e@éges
an

jelentett, kezeléssel Osszefiiggd nemkivanatos események kozé tartozik a hanyinger, a ha
hasmenés, a 1az és az emelkedett bilirubinszint. " \

2. tablazat: Kezeléssel 6sszefliggd nemkivanatos hatasok b

onkéntesen, valamint a forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan értékelték. A legﬁbb
,a

szervrendszer és gyakorisag szerint
Gyakori (= 1/100 — < 1/10); nem gyakori(> 1/1000 — < 1/100), ritka (> 1/1 — < 1/1000)
~ <

\Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és Q

tiinetek Q)

Gyakori: neutropenia .

Nem gyakori: thrombocytopeni&kopenia, anaemia,
eosinophilia, @denopathia

Ritka: lhaemolyticu ias szindroma,
thrombotic ombocytopenids purpura,

ancyto véralvadasi zavar, vérzés

Immunrendszeri betegségek és tiinetek

Nem gyakori: allerg\@eakci()
Ritka: tulgtrckenysegi reakcid
Endokrin betegségek és tiinetek \Qv
Ritka: lékvese-elégtelenség, csokkent
&émmgonadotropin
Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és O‘
tiinetek
Gyakori: (b elketrolitegyensily-zavar, étvagytalansag
Nem gyakori: 10) hyperglykaemia
S



Pszichiatriai kérképek

Ritka: szichés zavarok, depresszio

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Gyakori: paraesthesia, szédiilés, aluszékonysag, fejfajas
Nem gyakori: konvulziok, neuropathia, hypaesthesia, tremoc
Ritka:

Szembetegségek és szemészeti tiinetek
Nem gyakori:
Ritka:

cerebrovascularis torténés, encephalopathiaS

eriférids neuropathia, 4julas

lhomalyos latas
diplopia, scotoma

A fiil és az egyensuly-érzékel6 szerv betegségei és
tiinetei
Ritka:

hallaskarosodas

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek
Nem gyakori:

Ritka:

hossza QT szindroma’®, Q
elektrokardiogram®, palpitatio
torsade de pointes, hi n halal, kamrai

Erbetegségek és tiinetek
INem gyakori:
Ritka:

tachycardia, keringés-1égzésleallas,
szivelégtelensé cardialis infarktus

tonia
¢lyvénas trombozis

hypertonia,
tlidbembo

Légzorendszeri, mellkasi és mediastinalis
betegségek és tiinetek
Ritka:

O

pulmonadlis hypertonia, interstitialis
n‘%onia, pneumonitis




Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori:

hanyas, hanyinger, hasi fijdalom, hasmenés,
dyspepsia, szajszarazsag, flatulencia

Gyakori:

INem gyakori: pancreatitis
Ritka: gastrointestinalis vérzés, ileus ,7%
Maj- és epebetegségek illetve tiinetek N

emelkedett majfunkcios értékek ( emelke§ I
ALT, emelkedett AST, emelkedett bilirubin}

emelkedett alkalikus foszfataz, emellfe@
iterus,

GGT)

Vese- és hugyuti betegségek és tiinetek
INem gyakori:

Ritka:

Nem gyakori: hepatocellularis karosodas*, hep@
lhepatomegalia

Ritka : majelégtelenség, cholestatic atitis,
cholestasis, hepatospleno ,
majérzékenység, csillagna k

/A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei Q <

Gyakori: bérkiiités (74)

INem gyakori: szajfekély, alopecl

Ritka: Stevens-Johnso dréma, vesicularis
borkiiités N

A csont-izomrendszer és a kotoszovet betegségei (b‘

és tiinetei /\/

Nem gyakori: hatfajas

N4

1s tubularis acidosis, interstitialis
hephritis

akut veSeelégtelenség, veseelégtelenség,
e dett kreatininszint

A nemi szervekkel és az emlékkel kapcsolato \
betegségek és tiinetek \b
INem gyakori: (b
Ritka: AN\

I~

menstruacios zavar
eml6fajdalom

/Altalanos tiinetek, az alkalmazas hely.

kcidok
g;al:;?i: \O
N

épo

laz, asthenia, faradtsag
0déma, fajdalom, hidegrazas, rossz kdzérzet
nyelvodéma, arcodéma

INem gyakori:
Ritka:

Laboratoriumi Vizsg:'llatok‘@lvményei
INem gyakori:

megvaltozott gydgyszerszintek

¥

SLasdad4 pontban.

* A forgalomba hozatalt RQ& eligyelet kapcsan halalos kimenetelii majkarosodast jelentettek (lasd 4.4 pont).

4.9 Tualadagol4
)

A klinikai vi tokban azok a betegek, akik a pozakonazolt legfeljebb 1600 mg/nap dozisban
kaptak, nen% sztaltak olyan mellékhatasokat, melyek kiilonboztek volna az alacsonyabb dézisok

esetén jel
napont:

A @nazol nem tavolithato el hemodializissel.

S

&

v
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mellékhatasoktol. Véletlen tuladagolast egy betegnél jeleztek, aki 1200 mg-ot vett be
efSzer harom napon at. A vizsgald nem észlelt mellékhatast.



5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

A&

S

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok é\/

Farmakoterapias csoport: Szisztémas gombaellenes szerek - triazolszarmazékok, ATC kod: JO2A @

Hatdsmechanizmus @
A pozakonazol gatolja a lanoszterol-14a-demetilaz enzimet (CYP51), amely az ergoszterol-
bioszintézis egyik alapvetd 1épését katalizalja. @

D

Mikrobiologia )
A pozakonazol in vitro a kdvetkezé mikroorganizmusokkal szemben hatékony: Aﬁlus fajok

(Aspergillus fumigatus, A. flavus, A. terreus, A. nidulans, A. niger, A. ustus), Can ajok (Candida
albicans, C. glabrata, C. krusei, C. parapsilosis, C. tropicalis, C. dubliniensis, mata, C.
inconspicua, C. lipolytica, C. norvegensis, C. pseudotropicalis), Coccidioide itis, Fonsecaea

utalnak, hogy a pozakonazol hatékony a Rhizomucor, Mucor, valamint R us fajokkal szemben, a
klinikai adatok azonban tilsagosan korlatozottak jelenleg, hogy a poza& hatasossagat meg
lehessen itélni ezekkel a korokozokkal szemben. \

Rezisztencia \

Azonositottak olyan klinikai izolatumokat, amelyek pozakona @szemben csokkent érzékenységet
mutattak. A rezisztencia f6 mechanizmusa a szubsztiticio a 6 érjén, a CYP51-en.

pedrosoi és Fusarium, Rhizomucor, Mucor, valamint Rhizopus fajok. A n@hl ogiai adatok arra
ol

Kombinaci6é mas antifungalis szerekkel
A kombinalt antifungalis kezelések alkalmazasa VérhaF' n nem csokkenti sem a pozakonazol, sem az

egyeb kezelések hatasossagat; jelenleg azonban nem.allwendelkezésre arra vonatkozo klinikai
bizonyiték, hogy a kombinacios kezelés tovabbi é jelentene.

Farmakokinetikai / farmakodindmiés 6sszefii :

A MIC-val osztott teljes gyogyszer-expozicié C/MIC) és a klinikai kimenetel kozott 6sszefiiggést
talaltak. Aspergillusszal fert6zott betegek pben a kritikus arany ~200 volt. Az Aspergillusszal
fertdzott betegeknél kiilondsen fontos a malis plazmaszintek elérésének biztositasa (lasd a 4.2 és
5.2 pontban a javasolt adagolasi rende& plaléknak a felszivodasra kifejtett hatasat).

Klinikai tapasztalat \
Invaziv aspergillosis

A szajon at adott, napi 800 m
kezelésére olyan betegeknélovs
beleértve) vagy itrakonaz

részletre elosztott pozakonazolt az invaziv aspergillosis

altak, akik amfotericin B-re (a liposzémas gyogyszerformakat is
zisztens betegségben szenvedtek, illetve akik intoleransak voltak ezen
gyogyszerekkel szembe y nem 0sszehasonlitd, ment0 (,,salvage”) kezelési vizsgalatban. A klinikai
kimenetelt egy egészsgaiigyi adatok retrospektiv attekintésébdl szarmazo kiilsé kontrollcsoport
eredményeivel hasoplitdttak ossze. A kiilsé kontrollcsoport 86, a rendelkezésre allo terapiaval (lasd az
elébbiekben) nagyyabél ugyanabban az idében €s ugyanazokon a helyszineken kezelt betegbdl allt,
mint a pozakoﬂﬁl kezelt betegek. Az aspergillosisos esetek nagy részét mind a pozakonazol-
csoportban (83 mind a kiilsé kontrollcsoportban (79%) a megel6z6 kezelésre refrakternek tartottak.

azat mutatja, sikeres valaszt (teljes vagy részleges gyogyulas) a kezelés végén a

al kezelt betegek 42%-nal észleltek, szemben a kiils6 csoport 26%-aval. Ez azonban nem
tiv, randomizalt, kontrollos klinikai vizsgalat volt, ezért a kiilsé kontrollcsoporttal torténd
éSszehasonlitast koriilekintden kell értékelni.
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3. tablazat. A pozakonazol Osszesitett hatdsossaga invaziv aspergillosisban a kezelés végén, kiilso
kontrollcsoporttal 6sszehasonlitva

R

Pozakonazol Kiilsé kontrollcsoport

Osszesitett valasz 45/107 (42%) 22/86 (26%)

Sikeresség fajonként \
Minden eset mikologiailag Q)
megerdsitve @
Aspergillus spp.' 34/76 (45%) 19/74 (26%)

A. fumigatus 12/29 (41%) 12/34 (35%)X73
A. flavus 10/19 (53%) 3/16 (]Q.é" sv
A. terreus 4/14 (29%) 2/13 (13%)

A. niger 3/5 (60%) 2/7 ~(30%)
O

b6) 11-et kezeltek
-, legfeljebb
akt€r fert6zésben

Fusarium spp.: 24, igazoltan vagy feltételezhetden fusariosisban szenvedd beteg
sikeresen, tobb részre osztott napi 800 mg pozakonazollal, kozépértéken 124
212 napig. Az amfotericin B-t vagy itrakonazolt nem toleral6 vagy ezekre
szenvedo tizennyolc betegbdl hetet a reagalok kdzé soroltak. Q)

L 4
Chromoblastomycosis/Mycetoma: 11 betegbdl 9-et kezeltek sikerese&bb részre osztott napi 800 mg
pozakonazollal, kozépértéken 268 napig, legfeljebb 377 napig. E@zﬁl a betegek koziil 6tnek volt
chromoblastomycosisa, amit Fonsecaea pedrosoi okozott, és né mycetomaja, amit foleg
Madurella fajok okoztak. /\%/5

vagy részleges megsziinése a kezelés végén) napi 800 m@ipozakonazollal tobb részre osztva

Coccidioidomycosis: 16 betegbdl 11-et kezeltek sikeresen E@nduléskor észlelt tiinetek és jelek teljes
kozépértéken 296 napig, legfeljebb 460 napig. (b

se

ollalt vizsgalatot végeztek HIV-vel fert6zott
candidiasisa volt (a legtobb vizsgalt betegbdl a
hatékonysagi valtozo a klinikai siker aranya volt
pos kezelés utan. A betegeket pozakonazol vagy
(mind a pozakonazolt, mind a flukonazolt a

7 els6 nap, majd 100 mg naponta egyszer 13 napon

Azolérzékeny oropharyngealis candidiasis (OPC)
Egy randomizalt, az értékeld szempontjabol vak
betegekben, akiknek azolérzékeny oropharyn
kiindulaskor C. albicanst izolaltak). Az elsd
(definici6 szerint gyogyulas vagy javulas)
flukonazol belséleges szuszpenzioval k
kovetkezoképpen adagoltak: 100 mg k%

keresztiil). \O

A fenti vizsgalatbol szarmazo6 klinikai az alabbi 4. tablazat mutatja.
A pozakonazol nem bizonyultdeyesbé hatasosnak, mint a flukonazol a klinikai siker aranyt tekintve a
14. napon, valamint 4 héttel elés befejezését kovetden.

&, y

4. tablazat Klinikai s'k&pharyngealis candidiasis esetén

Végpont ‘i\o‘ Pozakonazol Flukonazol
Klinikai siker aran . napon 91,7% (155/169) | 92.5% (148/160)
Klinikai siker Qr;a‘(g héttel a kezelés befejezése utan 68,5% (98/143) 61,8% (84/136)

A klinikai siker a; %ﬂeghatérozés szerint az értékelés szerint klinikai valaszt (gyogyulas vagy javulds) mutato esetek és az
értékelésre alk%.ﬂsszes eset szamanak hanyadosa adta.

Az invazz'@wbaferto"zések (IGF) profilaxisa (316-o0s és 1899-es vizsgalat)
Kétra 1zalt, kontrollalt, profilaxis-vizsgalatot végeztek invaziv gombafertdzések kialakuldsa

szeg 4bol nagy kockazatl betegek korében.
s egy randomizalt, kettds-vak vizsgalat volt, melyben pozakonazol belsdleges szuszpenziot

g naponta haromszor) hasonlitottak 6ssze flukonazol kapszulaval (400 mg naponta egyszer)
: raft versus host (GVH) reakcidban szenvedd, allogen haemopoeticus 6ssejt-transzplantacidban

)

D ! Tartalmazza az egy¢b, kevésbé gyakori vagy ismeretlen fajokat is

N\ :
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részesiilt betegek korében. Az elsddleges hatékonysagi végpont az igazolt/valdszini IGF incidencigja ¢§
volt a randomizaciot kovetd 16. héten, amit egy fiiggetlen, a terapids besorolast nem ismerd, kiilsé

szakértdi testiilet hatarozott meg. Egy Iényeges masodlagos végpont az igazolt/valoszinii IGF /\/
incidencia volt a kezelés id6tartama alatt (a vizsgalati készitmény els6 adagolasatol az utolso %
adagolasig + 7 nap). A bevont betegek tobbségénél (377/600, [63%]) akut 2-es vagy 3-as foku va

kronikus extenziv (195/600, [32,5%]) GVH reakci6 volt a vizsgalat kezdetén. A kezelés atlago

id6tartama 80 nap volt a pozakonazol és 77 nap a flukonazol esetében. &

Az 1899-es egy randomizalt, az értékeld szempontjabol vak vizsgalat volt, melyben poza 7ol
belsdleges szuszpenziot (200 mg naponta haromszor) hasonlitottak 6ssze flukonazol belsdleges

szuszpenzidval (400 mg naponta egyszer) vagy itrakonazol belsdleges szuszpenzid g
naponta kétszer) neutropenias betegek korében, akik akut myeloid leukaemia vag odysplasias
szindroma miatt citotoxikus kemoterapiaban részesiiltek. Az elsédleges hatékonys égpont az

igazolt/valdszinii IGF incidencia volt a kezelési idOtartam alatt, amit egy fiiggetlefi)a terapias
besorolast nem ismerd, kiilso szakértdi testiilet hatarozott meg. Egy 1ényeges dlagos végpont az
igazolt/valdoszinii IGF incidencia volt a randomizaciot kovetd 100 nap mulv@."A f€ggyakoribb
alapbetegség az ujonnan diagnosztizalt akut myeloid leukaemia volt (43 , [72%]). A kezelés
atlagos id6tartama 29 nap volt a pozakonazol €s 25 nap a ﬂukonazol/itgko azol esetében.

Mindkét profilaxis-vizsgalatban az aspergillosis volt a leggyakori
eredményeit lasd az 5. és 6. tablazatban. A pozakonazol-profilaxa
kontrollcsoporthoz viszonyitva ritkabban fordult eld attord Asper:

ord infekcio. A két vizsgalat
részesiilt betegeknél a
lus fertdzés.

5. tablazat Az invaziv gombafert6zés profilaxisanak klini 1zsgalati eredményei.

Vizsgalat ‘ Pozakonazol ‘ \Kontroll”l ‘ P-érték
Az igazolt/valészini IGF- @egek szazaléka (%)
Kezelési@rtamh
1899¢ 7304 (2) LN 25/298 (8) 0,0009
316° 71291 @\ 22/288 (8) 0,0038
l}@t"ett idétartam®
1899¢ 143040)y 33/298 (11) 0,0031
d o
316 16/3600%5) 27/299 (9) 0,0740
A

FLU = flukonazol; ITZ = itrakonazol; PQS = pozakonazol.
a:  FLU/ITZ (1899); FLU (316). %
b: Az 1899-es esetében ez az intergal a randomizaciotol a vizsgalt készitmény utolso adagolasat kovetd tovabbi

7 napig terjedt; a 316-o0s ese z az intervallum a vizsgalt készitmény elsd adagolasatol az utolsé adagolast kovetd

tovabbi 7 napig terjedt.

c: Az 1899-es esetében ez @tervallum a randomizaciotdl a randomizaciot kovetd 100 napig terjedt; a 316-o0s esetében
ez az intervallum a l%l& tol a kiindulast kovetd 111 napig terjedt.

d:  Osszes randomizalt \

e:  Osszes kezelt

D
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6. tablazat Az invaziv gombafertdzés profilaxisanak klinikai vizsgalati eredményei.

Vizsgalat | Pozakonazol | Kontroll® |
Az igazolt/valoszini Aspergillosisos betegek szazaléka (%) (01
Kezelési id6tartam” N
1899¢ 2/304 (1) 20/298 (7) N\
316° 3/291 (1) 17/288 (6) R4
Fix idétartami* ) \A
1899¢ 4/304 (1) 26/298 (9) )
316¢ 7/301 (2) 21/299 (7) _(
FLU = flukonazol; ITZ = itrakonazol; POS = pozakonazol. w
a:  FLU/TZ (1899); FLU (316).
b: Az 1899-es esetében ez az intervallum a randomizaciotol a vizsgalt készitmény utolso at kovetd tovabbi
7 napig terjedt; a 316-o0s esetében ez az intervallum a vizsgalt készitmény els6 adagolaSatol az utolsé adagolast kovetd

tovabbi 7 napig terjedt.
c: Az 1899-es esetében ez az intervallum a randomizéaciotdl a randomizaciot kovetd, 100 napig terjedt; a 316-os esetében
ez az intervallum a kiindulastol a kiindulast kovet6 111 napig terjedt.

d:  Osszes randomizalt %
e Osszes kezelt \

ely okbol bekovetkez6 halalozasban
2%) p= 0,048]. A Kaplan-Meier-féle

Az 1899-es vizsgalatban szignifikans csokkenés mutatkozott
a pozakonazol javara [POS 49/304 (16%) vs. FLU/ITZ 67/
becslés alapjan a randomizaciot koveto legfeljebb 100 napfendtalélés valoszinlisége a pozakonazolt
kapok korében szignifikansan nagyobb volt. Ez a tulélési e¥¥ny megmutatkozott, ha az értékelés a
barmely okbol bekovetkezett haldlozast vette figyele P=0,0354), illetve akkor is, ha az IGF-hez
kapcsolodo halalozast (P = 0,0209). \Q

A 316-0s vizsgalatban az 6sszhalalozas hasonloolt (POS, 25%; FLU, 28%); azonban az IGF-hez
kapcsolodo haldlozas szignifikansan alacso @Volt a POS-csoportban (4/301) a FLU-csoporttal
Osszehasonlitva (12/299; P= 0,0413). %

Alkalmazas
Tizenhat, 8-17 éves beteget kezeltek g/nap dozissal egy invaziv gombafertdzéses vizsgalatban.
A 16, gyermekgyogyaszati betegb maz6 adat alapjan a biztonsagossagi jellemzok hasonloak,
mint a > 18 éves betegeknél.

Ezenfelil, tizenkét, 13-17 év ﬁet kezeltek 600 mg/nap ddzissal invaziv gombafertdzés
megelozésére (316-0s és lé s vizsgalat). A biztonsagossagi jellemzok ezekben a < 18 éves
betegekben hasonlonak oznak a felnéttekben megfigyelt biztonsagossagi jellemzokhoz. A
gyermekgyogyaszati l&k korébe tartozo 10 beteg farmakokinetikai adatai alapjan a
farmakokinetikai j ell%w~ hasonléak, mint a > 18 éves betegeknél.

A biztonségoss‘ég&atékonységot 18 éves életkor alatt nem igazoltak.

Elektrokardi -értékelés

Egy 12 (')rais% zak alatt tobbszor készitettek id6zitett EKG-t a pozakonazol adagolasa eldtt és annak
idején (4(@g naponta kétszer, magas zsirtartalmu taplalékkal) 173 egészséges, 18 és 85 év kozotti
énként%ﬁnél és nonél. Nem figyeltek meg klinikailag relevans valtozast az atlagos QTc-

(Fri Gg ) intervallumban a kiindulashoz képest.

)
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A&

S

Felszivodas /\/
A pozakonazol ~ 3 Oras tmax kOzépértékkel szivodik fel (taplalt betegeknél). A pozakonazol :@

farmakokinetikaja linedris egy vagy tobb dozis adasat kovetden 800 mg-ig, ha magas zsirtartalmu
étellel veszik be. Az expozicid tovabbi novekedését nem figyelték meg, ha 800 mg feletti napi @
adtak betegeknek és egészséges Gnkénteseknek. Ehgyomri 4llapotban a 200 mg feletti dézisoéﬁz
AUC novekedése aranyaban kisebb volt. Kimutattak egészséges onkénteseken éhgyomri korilmények
kozott, hogy a napi dozis (800 mg) négy 200 mg-os dozisra torténd elosztasa a napi kétsz@o mg-
mal dsszehasonlitva a pozakonazol-expoziciot 58%-kal novelte 48 ora alatt. \A

4
Az étkezés hatdsa az oralis adast koveto felszivodasra egészséges onkénteseken @
A pozakonazol AUC-je koriilbeliil 2,6-szor nagyobb, ha zsirmentes taplalékkal va pszerrel (14 g
zsir), és 4-szer nagyobb, ha magas zsirtartalmi (~ 50 g zsir) étellel adjék, az éh@\ri allapothoz
képest. A pozakonazolt étkezés kdzben vagy tapszerrel kell bevenni (lasd a 4 tban).

A pozakonazol lassan szivodik fel és lassan eliminalodik, nagy latszolag egoszlasi térfogata van
(1774 liter), és nagymértékben kotodik (> 98%) fehérjékhez, elsésor@szérumalbuminhoz.

0

Metabolizmus
A pozakonazolnak nincs jelent6s keringé metabolitja, és a kon éaciéit valésziniileg nem
valtoztatjak meg a CYP450 enzim inhibitorai. A keringé met ftok nagy része a pozakonazol

gliikuronid-konjugatuma, és csak kis mennyiségben figyelt eg oxidativ (CYP450 altal medialt)
metabolitokat. A vizelettel és széklettel iiriil6 metabolitdl@ﬂdioizot()ppal jelolt dozis mintegy 17%-at

teszik ki.
{9
Q

1ideje (t,,) 35 6ra (20 és 66 ora kozott). *C-gyel

Kivalasztas

A pozakonazol lassan eliminalodik, az atlagos fe
jelolt pozakonazol adasat kovetden a radioakti elsdsorban a székletbdl volt kimutathat6 (az
izotoppal jeldlt dozis 77%-a), aminek a fo % v@je az anyavegylilet volt (az izotdppal jelolt dozis

66%-a). A vesén keresztiil torténd kivalas arendelt jelentdségli, az izotdppal jelolt dozis 14%-a
uriil ki a vizelettel (az izotoppal jelolt dozis <0,2%-a az anyavegylilet). Az egyensulyi allapot
tobbszords dozist alkalmazas esetén 7 alatt alakul ki.

Farmakokinetika specialis populéc@
Gyermekek (< 18 év)

Napi 800 mg pozakonazol tob
kovetden az atlagos maradé
volt a 194, 18 és 64 év kg
fiatalabb gyermekgyogyé
profilaktikus vizsgéla

%etben torténd, invaziv gombafertdzés kezelésére torténd adasat
makoncentracio 12, 8 és 17 év kozotti betegnél (776 ng/ml) hasonlo

etegnél észlelthez (817 ng/ml). Nem allnak rendelkezésre 8 évesnél

ati betegekre vonatkozo farmakokinetikai adatok. Ugyszintén, a

n a pozakonazol egyensulyi, atlagos koncentracioja (Cav) hasonlo volt a tiz

a

serdiilénél (13-17 é@a feln6ttekben (> 18 éves) tapasztaltakéhoz.

Nem 4 %

A pozakonazo, %akokinetikéja hasonl6 férfiakban és ndkben.




&

Faj ¢
A pozakonazol AUC és Cpx értéke mérsékelten csokkent (16%) fekete borii vizsgalati alanyoknal a 0
kaukézusiakhoz viszonyitva. Azonban a pozakonazol biztonsagi profilja a fekete borii és kaukazusi é\/

alanyok kozott hasonl6 volt. :

Karosodott vesemiikédés

Egyetlen dozis adasat kovetéen az enyhe és mérsékelt mértékben karosodott vesemiikodés (n@Cl or
> 20 ml/perc/1,73 m*) nem befolyasolta a pozakonazol farmakokinetikajat; igy dozismodosita$mem
sziikséges. Sulyos mértékben karosodott vesemiikdodésii alanyoknal (n=6, CI ., < 20 ml/pe 73 m’) a
pozakonazol AUC-je nagymértékben variabilis volt [> 96% CV (variancia-koefficiens) gyéb
vesecsoportokkal 6sszehasonlitva [< 40% CV]. Mivel azonban a pozakonazol nem valasztadik ki a
vesén keresztiil jelentés mértékben, a sulyosan karosodott vesemiikddes varhatoa ata
pozakonazol farmakokinetikajara, igy a dozis modositasa nem javasolt. A pozakolbl nem
tavolithato el hemodializissel.

Karosodott majmiikédés QQ
Kérosodott majmuikodési, kis szamu (n=12) alanyon végzett vizsgalatba az expozicio a felezési
1d6 megnyulasa miatt a majkarosodott betegeknél (26,6, 35,3, illetve 46,1 az enyhe, mérsékelt és a
sulyos csoportban, szemben a normalis majmiikodésii alanyoknal mért praval). Sulyos mértékben
karosodott majmitkddésii betegeknél az AUC koriilbeliil kétszerei@kedése varhato egyenstlyi
allapotban. A karosodott majmiikodésii betegekre vonatkozo fa inetikai adatok korlatozott volta
miatt a pozakonazol csak 6vatosan alkalmazhato sulyos majka ms esetén, mivel a felezési ido
esetleges megnyulasa fokozhatja az expoziciot. O

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

@:roidhormonok szintézisének gatlasaval
ismételt dozisu toxicitasi vizsgalatokban.
atkanyokon és kutyakon végzett toxicitasi

trejovo vagy annal nagyobb expozicio esetén.

A t6bbi azoltipust gombaellenes szerhez hasonldan
Osszefiiggd hatasokat észleltek a pozakonazollal v
Mellékvese-szuppresszios hatasokat figyeltek m
vizsgalatokban az emberi terapias dozisok ese@

Neuronalis phospholipidosis jelentkezett k nal > 3 honapos kezelés esetén, melynek soran a
szisztémas expozicioé a human terapias k esetén kialakuld szintnél alacsonyabb volt. Ezt az
eltérést egy éven at kezelt majmoknal r&n eszlelték. Tizenkét honapos, kutydkon és majmokon
végzett neurotoxicitasi vizsgaltba @ﬁgyeltek meg a kdzponti vagy a periférias idegrendszerre
kifejtett funkcionalis hatasokat a trefépiés értéknél nagyobb szisztémas expozicid esetén.

Az alveolusok dilatacidjat s
egy kétéves, patkanyokon 3
kovetkeztetni az emberbe

ukcidjat eredményezd pulmonalis phospholipidosist figyeltek meg
t vizsgalatban. Az eltérések alapjan nem lehet feltétleniil
akuld funkcionalis valtozasok lehetdségére.

Nem észleltek az elek?étkardiogramra kifejtett hatasokat, a QT- és QTc-intervallumot is beleértve, egy
majmokon Végzett,dv elt dozisu biztonsagi farmakologiai vizsgalatban az emberi terapias dozisok
esetén kialakulo iciénal 4,6-szor nagyobb szisztémas expozicid esetén. Az echocardiographia
nem igazolt ka?@m dekompenzaciot egy patkanyokon végzett, ismételt dozisu biztonsagi
farmakolograjwizsgalatban a terapidsan kialakulonal 1,4-szer nagyobb szisztémas expozicio esetén.
Patkélnyokn'ke majmoknal emelkedett szisztolés és artérids vérnyomast észleltek (legfeljebb

29 Hgmn@erépiés dozisok esetén kialakulonal 1,4-szer, illetve 4,6-szor nagyobb szisztémas
expozio%;esetén.

Re ukcios, peri- €s postnatalis fejlédési vizsgalatokat patkanyokon végeztek. Az emberi terapias
esetén kialakulonal alacsonyabb expozicio esetén a pozakonazol csontvazeltéréseket €s
‘q rmaciot, dystokiat, megnyult vemhességet, csokkent atlagos alomméretet €s postnatalis
A etképességet okozott. Nyulaknal a pozakonazol embriotoxikusnak bizonyult a terapias dézisok
Q setén kialakulonal nagyobb expozicio mellett. A tobbi azoltipusii gombaellenes szerhez hasonldan

N\ ;



ezeket a reprodukciora kifejtett hatasokat a kezeléssel 0sszefiiggo, a szteroid-bioszintézisre kifejtett
hatasokra vezetik vissza.

A&

Y

A pozakonazol nem volt genotoxikus az in vitro €s in vivo vizsgalatokban. A karcinogenitasi :%

vizsgalatok az emberre kifejtett kiillonds veszélyt nem igazoltak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK @

O

6.1 Segédanyagok felsorolasa A
N
Poliszorbat 80 t@

Szimetikon
Natrium-benzoat (E211)

Natrium-citrat-dihidrat QQ
Citromsav-monohidrat Q
Glicerin @
Xantan gumi .

Folyékony gliikoz (§

Titan-dioxid (E171)

Mesterséges cseresznyeizesités, ami benzil-alkoholt és propilén- t tartalmaz
Tisztitott viz 4/
6.2 Inkompatibilitasok \QO
Nem értelmezhetd. (b

6.3 Felhasznilhatésagi idotartam Q

Felnyitas nélkiil: 2 év O&

Az elsé felnyitast kdvetden: 4 hét. (}

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok K

Nem fagyaszthato. \

6.5 Csomagolas tipusa és @lése

)
105 ml belsdleges szuszp 123 ml-es palackban (IV-es tipusu borostyan iiveg) gyermekbiztos

milanyag (polipropilégk kkal lezarva és adagolokanal (polisztirén) két beosztassal: 2,5 ml és 5 ml.
4

6.6 A megsemmjSitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések

Nincsenek kiil s elOirasok.

7. A l@&}ALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

17
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8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I) ‘§

EU/1/05/321/001 é\/

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/ Q)
MEGUJITASANAK DATUMA @

@
S

A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMEA @metes honlapjan
(http://www.emea.europa.cu/) talalhato.

2005. oktober 25.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

N ;



II. MELLEK&@
A GYARTASI TETELEK VEGFBLSZABADITASAERT
FELELOS GYARTASI EN JOGOSULTJA(I)

A FORGALOMBA HOZA@ ENGEDELYBEN FOGLALT
FELTETELEK O
>
O
«Q

19
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTASI ,§
ENGEDELY JOGOSULTJA(I)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime Q%

&

B. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT FELTETELEQ)

Schering-Plough S.A., 2, rue Louis Pasteur; 14200 Hérouville St Clair, Franciaorszag

. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJARA NEZW%O»ELEZO
FORGALMAZASI ES RENDELHETOSEGI FELTETELEK ILLET
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (lasd 1. Melleklet%almazam eloiras,
4.2).

. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK, TEKINTETTE{@;YOGYSZER
BIZTONSAGOS ES HATASOS HASZNALATARA

Nem értelmezhet6. (b

N .



III. MELLEKL






A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK ¢‘°,

v
FLAKON (Kiilsé karton) A

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Posaconazole SP SP 40 mg/ml belsdleges szuszpenzid

pozakonazol
SN

(0.4)
2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE o
\ 4
Egy ml belsbleges szuszpenzi6 40 mg pozakonazolt tartalmaz. QQ)
| | N
3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA .
\\
Folyékony gliikozt is tartalmaz. (b
Lasd a mellékelt betegtajékoztatot is! %
, | 2

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM P\

\‘

105 ml belsdleges szuszpenziot tartalmazo palack (b

Adagolokanal Q

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCS(L\@S TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
Ve N\

MODJA
(Y
Szajon at torténd alkalmazasra &
Hasznalat el6tt alaposan felrazando. Q
Hasznalat el6tt olvassa el a mellé egtajékoztatot!

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

N
A gybgyszer gyermek{&:lzérva tartando!
PAY

7. TOVAH@'{GYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

\&.

<
8. LEJARATI IDO
D> |
Fel %

A k felbontasatdl szamitott négy hét utan megmaradt készitményt meg kell semmisiteni.

(@)

QS?T KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

N .




Nem fagyaszthato. Q‘Q

Y 2P

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZER VAGQ"“’

AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK @
N
Q

ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN
11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES(€IME |

SP Europe ‘@
Rue de Stalle, 73 b

B-1180 Bruxelles, Belgium Q)
7 I A‘

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/05/321/001 ’\\

13. A GYARTASI TETEL SZAMA ‘O

Gy. sz.: O

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESORQEASA RENDELHETOSEG

SZEMPONTJABOL G
Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer. \O
r A r r r
| 15. AZ ALKALMAZASRA VONARKZO UTASITASOK |
o

16. BRAILLE IRASSAL FERTUNTETETT INFORMACIOK |

3
Posaconazole SP SP 4 Q

24
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

PALACK (Palack cimke)

VN
1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE N

Posaconazole SP SP 40 mg/ml belsdleges szuszpenzid @
pozakonazol \A

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE o

J
Egy ml belsbleges szuszpenzi6 40 mg pozakonazolt tartalmaz. QQ

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA N\

Folyékony gliikozt is tartalmaz.
Lasd a mellékelt betegtajékoztatot is. W(b

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM  “( ™

105 ml belsdleges szuszpenzidt tartalmazo palack \Q(b

Adagolokanal &
(&)

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCS()?\‘OS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

A

Szajon at torténd alkalmazasra é
Hasznalat el6tt alaposan felrazand

Hasznalat el6tt olvassa el a melléSelt etegtajékoztatot!

SO

6. KULON FIGYEL ETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KEL, RTANI
x>

A gyogyszer gyerm ke6l elzarva tartando!

D

N

| 7. TOVABBMIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

>
| 8. %IA%RATI DO |

Fe&%
. A@ k felbontasatol szamitott négy hét utdn megmaradt készitményt meg kell semmisiteni.

&

v
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK |¢§

Nem fagyaszthato. é\/
Vo N D

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

=

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVEZKS CIME |

SP Europe @

Rue de Stalle, 73

B-1180 Bruxelles, Belgium QQ

»

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)\\

g

EU/1/05/321/001 (‘§.D
A/
)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

. Q‘,\‘
y. sz.:
0

N
14. A GYOGYSZER ALTALANOS BES ASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

o

N
Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer. Q(D

o

15. AZ ALKALMAZASRA VBNATKOZO UTASITASOK
&

N

A)
‘Q)fo

BNy
&
§
‘00"
N
O
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BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA

A&

S

Posaconazole SP SP 40 mg/ml belsdleges szuszpenzié é\/

pozakonazol Q
iIksege

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

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben isé&s
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, me@ara

4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonlok. )
- Ha barmely mellékhatas stlyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban fels @
mellékhatasokon kiviil egy¢€b tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy szerészet.

A betegtajékoztato tartalma: %

Milyen tipust gydgyszer a Posaconazole SP SP és milyen betegsége@e alkalmazhat6?
Tudnivalok a Posaconazole SP SP szedése el6tt Q)

Hogyan kell szedni a Posaconazole SP SP? .

Lehetséges mellékhatasok \\

Hogyan kell a Posaconazole SP SPt tarolni? 5@

Tovabbi informaciok

1. MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A POSACON @LE SP SP ES MILYEN
BETEGSEGEK ESETEN ALKALMAZHATO?

Sk W=

A Posaconazole SP SP a gombaellenes gyogyszer %1 csoportjaba tartozik. Ezeket a

gyogyszereket szamos, kiilonféle gombafertdzés yzésére €s kezelésére hasznaljak. A
Posaconazole SP SP az emberben fertézést oko bak némely tipusat képes elpusztitani vagy
szaporodasat megallitani. O

A Posaconazole SP SP a kovetkez6 gombe(qmések kezelésre alkalmazhat6 felnétteknél:

- Az Aspergillus csaladba tartozo % altal okozott fertdzésekben, melyek a gombaellenes
hatasu amfotericin B vagy itrak&z gyogyszerekre nem javultak, vagy e gyogyszereket le
kellett allitani;

- A Fusarium csaladba tartozo gembak altal okozott fertézésekben, melyek az amfotericin B-
kezelés hatasara nem jav , vagy az amfotericin B-kezelést le kellett allitani;

- Gombak altal okozott, @ lasztomikozis, illetve micetoma nevii fertézésekben, melyek
itrakonazol-kezelés ﬂ@ a nem javultak, vagy az itrakonazol-kezelést le kellett allitani;

- A Coccidioides ne mba altal okozott fert6zésekben, melyek nem javultak az amfotericin B-
vel, az itrakonag@agy a flukonazollal végzett egy vagy tobb kezelés hatasara, illetve ha e
gyogyszereket' lett allitani;

- A Candida cgaladba tartozo gombak altal okozott szaj- vagy torokfertézésekben (amiket
széjpené‘sz neveznek), amelyek kezdeti fert6zések.

A Posacona SP alkalmazhat6 gombas fert6zések megel6zésére olyan betegeknél, akiknek az

immunrend% mas gyogyszerek vagy betegségek miatt esetleg legyengiilt.

2. 096NIVAL()K A POSACONAZOLE SP SP SZEDESE ELOTT

h@e je a Posaconazole SP SPt
‘O Ha allergias (tulérzékeny) a pozakonazolra vagy a Posaconazole SP SP egyéb sszetevojére.

Ha olyan gyogyszereket szed, melyek ergotalkaloidokat tartalmaznak (migrén kezelésére). A

Q\ pozakonazol emelheti e gydgyszerek vérszintjét, ami jelentGsen csdkkentheti a test egyes

v

részeinek vérataramlasat, s ez szovetkarosodast eredményezhet.

28



- Amennyiben a kovetkezé gyogyszerek barmelyikét szedi. A pozakonazol emelheti e

terfenadin (allergia kezelésére)

asztemizol (allergia kezelésére)

ciszaprid (gyomorproblémak kezelésére) Q
pimozid (a Tourette-betegség tlineteinek kezelésére) @
halofantrin (malaria kezelésére) @

kinidin (szivritmuszavar kezelésére).

- Ha szimvasztatint, lovasztatint, atorvasztatint és néhany hasonlé6 (HMG-KoA- @
reduktazinhibitornak vagy sztatinnak nevezett) gyogyszert szed, melyek a vér ma\g%
koleszterinszintjének kezelésére szolgalnak. 4

Kérjiik, olvassa el az “A kezelés ideje alatt szedett egyéb gyodgyszerek” fejezetet yben azokrol az
egyéb gyogyszerekrol talal informaciot, amelyek kdlcsonhatasba 1éphetnek a P, nazole SP SPlal.

A Posaconazole SP SP fokozott elovigyazatossaggal alkalmazhat6 Q

Kérdéseivel barmely gyogyszer szedése elott forduljon orvosahoz vagy yszerészéhez. A fent
megnevezett gydgyszereken kiviil, amelyeket tilos pozakonazollal egyiitt szedni a szivritmuszavarok
veszélye miatt, 1éteznek mas olyan gyogyszerek, melyek magukban 774k a ritmuszavarok
veszélyét, ami fokozottabb lehet, ha ezeket pozakonazollal egyiit . Feltétleniil k6zolje orvosaval
az 6sszes On altal szedett gyogyszert (vénykoteles vagy vény néjkiilkaphatokat is).

Kozolje kezeldorvosaval:
- Ha allergias reakcidja volt mas, az azol- vagy triazo azékok csaladjaba tartozo
gyogyszerre. Ezek koz¢é tartozik a ketokonazol, a onazol, az itrakonazol és a vorikonazol.

- Ha majbetegsége volt vagy van. A Posaconazol SP szedése alatt sziiksége lehet specialis
vérvizsgalat elvégzésére.
\Qolyésolé gyogyszereket szed.

- Ha sulyos hasmenés vagy hanyas jelentk
Posaconazole SP SP hatékonysagat.

nnél, mert ezek az allapotok korlatozhatjak a

- Ha veseproblémai vannak ¢s a Vesemﬁkédég

- Ha valaha is megallapitottak, hogy O vetkez0 allapotok barmelyikében szenved:
. Kords szivritmus-vizsgalati ) eredmény, mely megnyult QTc-szakaszt mutat
. Szivizomgyengeség vagy cotelenség
. Nagyon lasst szivverés
. Bérmilyen szivritmu Q
]

A vérében nem megfeleld mennyiségben van jelen a kdlium, a magnézium vagy a
kalcium.

4
Fontos tudni, hogy a Posacc@ole SP SP csak felndtteknél alkalmazhato (18 éves kor felett).

@egyéb gyogyszerek

A kezelés ideje alatt‘
Feltétleniil tajékozta zelGorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb
gyogyszereirdl, belﬁg a vény nélkiil kaphat6 készitményeket is.

Feltétlentil nézze Gg az el6zdekben megadott azon gyogyszerek listajat, melyeket nem szabad a
Posaconazole lal egytitt szedni.

Vannak olyaggmgyszerek is, melyek ugyan idonként adhatok a Posaconazole SP SPlal egyiitt,
azonban fokezott dOvatossagot igényelhetnek.

ogyszerek emelhetik a pozakonazol vérszintjét (feltételezhetden novelve ezzel a
asok kockazatat), illetve csokkenthetik azt (feltételezhetGen hatastalansagot eredményezve).
onazol vérszintjét csokkenteni képes gyogyszerek kozé tartoznak:
ifabutin és rifampicin (bizonyos fertdzések kezelésére). Amennyiben On rifabutin-kezelés alatt
all, vérképe ellendrzésére, s a rifabutin lehetséges mellékhatasainak monitorozasara lesz
A sziikség.
Q Néhany, a gércsrohamok kezelésére vagy megel6zésére hasznalt gydgyszer, mint példaul a
fenitoin, a karbamazepin, a fenobarbital, a primidon.
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. Efavirenz, amit a HIV-fert6zés kezelésére alkalmaznak. Q§
. A gyomorsavat csokkentd gyogyszerek, mint példaul a cimetidin és a ranitidin vagy az /\/
omeprazol és az ehhez hasonlo, protonpumpa-gatlonak nevezett gyogyszerek. %

A Posaconazole SP SP emelheti néhany mas gyogyszer vérszintjét (feltételezhetéen ndvelve ezze
mellékhatasok kockazatat). Ezek k6z¢ tartoznak:

. Vinkrisztin, vinblasztin és egyéb vinkaalkaloidok (daganatok kezelésére) @
. Ciklosporin (szervatiiltetéshez kapcsolodo kezelésre)

. Takrolimusz és szirolimusz (szervatiiltetések soran alkalmazott kezelések) @

)

Rifabutin (bizonyos fertdzések kezelésére) %

A HIV-fertdzés kezelésére szolgalo, proteazinhibitoroknak nevezett gyogysz \@pl. a lopinavir

¢és atazanavir, melyeket ritonavirrel egyiitt adnak) és a nem nukleozid rever@kriptéz—

inhibitorok (NNRTI-k)

o Midazolam, triazolam, alprazolam és néhany egyéb, benzodiazepinnek ett gyogyszer

(nyugtatok vagy izomlazitok) &

. Diltiazem, verapamil, nifedipin, nizoldipin és néhany egyéb, kalciun@koma—blokkolénak
nevezett gyogyszer (magas vérnyomas kezelésére)

. Digoxin (szivelégtelenség kezelésére) N

. Szulfonilureak, mint pl. a glipizid (magas vércukorszint keze%}.

A Posaconazole SP SPt étkezés kozben vagy tapszerrel kell b 1. A szuszpenzio bevételével

A Posaconazole SP SP egyidejii bevétele bizonyos ételekke@l@utalokkal
kapcsolatos tovabbi informaciot e tajékoztatd 3. pontjaban t@ .

Terhesség és szoptatas \Q

Miel6tt elkezdené szedni a Posaconazole SP SPt, kﬁzt@kezeléowoséval, ha tudja vagy feltételezi,
hogy allapotos. Ne szedje a Posaconazole SP SPt ség alatt, csak ha orvosa javasolja. Ha On
fogamzoképes kort n6, alkalmazzon hatékony fo sgatld modszert a Posaconazole SP SP
szedésének ideje alatt. Azonnal keresse fel orvosatizha a Posaconazole SP SP-kezelés alatt teherbe
esik.

O

Ne szoptasson a Posaconazole SP SP-kez @btt.

A készitmény hatasai a gépj érmﬁv&s ez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nincs arra vonatkozé informacio, Posaconazole SP SP befolyasolna a gépjarmiivezetéshez és
gépek kezeléséhez sziikséges képgssegeket. Kérjiik, tajékoztassa orvosat, ha olyan hatést tapasztal,
amely problémat jelent vezetés & gépek kezelése soran, mint példaul az almossag vagy homalyos
latas.

A Posaconazole SP SP kgritlbeliil 1,75 g gliikozt tartalmaz 5 ml belséleges szuszpenzioban. Ne szedje
ezt a gyogyszert, amé en On gliikoz-galaktdz felszivodasi zavarban szenved, ha pedig barmilyen
okbdl oda kell ﬁgye@ a cukorbevitelre, jegyezze meg ezt a gliikdzmennyiséget.

9

)
3. HOG{@{(ELL SZEDNI A POSACONAZOLE SP SPT?

)
Fontos informacidk E@%azole SP SP egyes dsszetevéirdl

A Posaco@e SP SPt mindig az orvos altal elmondottaknak megfelelden szedje. Orvosa a
e

Posaco SP SP-kezelés idétartamanak meghatarozasahoz, valamint annak megallapitasa
érde , hogy sziikség van-e a napi adag modositasara, ellendrizni fogja az On reagalasat a
kezgl€ste ¢s az allapotat.

%Hat Adag
(

enallé gombafertdzése egyen be a szuszpenziobo mg-ot (két 5 ml-es kanalnyit
~Ellenalld bafertdzések v b i6bol 400 két 5 ml-es kanalnyi
hkezelése naponta kétszer étkezés vagy tapszerfogyasztas kozben.
Amennyiben On képtelen ételt vagy tapszert fogyasztani,
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orvosa azt fogja javasolni, hogy 200 mg-ot (egy 5 ml-es ¢§
kanalnyit) szedjen naponta négyszer.
Szajpenész elsédleges A kezelés elso napjan vegyen be egyszer 200 mg-ot (egy 5 ml- é\/
kezelése es kanalnyit). Az els6 napot kdvetden vegyen be 100 mg-ot
(2,5 ml) naponta egyszer étkezés vagy tapszerfogyasztas Q
kozben. 47
Stlyos gombafert6zés Vegyen be 200 mg-ot (egy 5 ml-es kanalnyit) naponta ¢ ’
megeldzése haromszor étkezés vagy tapszerfogyasztas kozben.

Ha ugy gondolja, hogy tul sok gyogyszert vett be, azonnal értesitse orvosat vagy az gligyi

személyzetet. b

Ha elfelejtette bevenni a Posaconazole SP SPt

Ha elfelejtett bevenni egy adagot, potolja ezt mieldbb, s a tovabbiakban a SZO@ modon folytassa az
adagolast. Ha azonban mar majdnem itt a kovetkez6 adag bevételének ideje@&k r vegye be azt az
adagot a szokasos iddben. Ne alkalmazzon kétszeres adagot a kihagyott @ potlasara.

Ha az eléirtnal tobb Posaconazole SP SPt vett be %
\3%?55

L2
N
4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK ,\(‘b’

Mint minden gyogyszer, igy a Posaconazole SP SP is okozhat @khatésokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. O/‘/

Gyakori mellékhatasok (100 betegbdl legaldbb 1-nél elsRedl):

Fejfajas, szédiilés, zsibbadas vagy bizsergo érzés

Almossag (b

Emelygés vagy hanyinger, étvagytalansag, gyomo lom, hasmenés, emésztési zavar, hanyas,
felfivodas, szajszarazsag

Koros majfunkcios vizsgalati eredmények O

Kitités

Gyengeség, faradtsag

Fehérvérsejtszam csokkenése (a fertdzé elyt fokozhatja)
Laz

A vér sotartalmanak koros eltérései. é

Nem gyakori mellékhatasok (1008, betegbél legalabb 1-nél eléfordul):
Vérszegénység, a véralvadast @Vérlemezkék alacsony szama, bizonyos fehérvérsejtek alacsony
szama, nyirokcsomo-nagy s
Tulérzékenységi reakcid
A gliikdz emelkedett sziftje a vérben
Erzés- vagy mozgas, k, remegés, gorcsok
Szivritmuszavarok, grtve a nagyon szapora szivverést, szivvizsgalati leletek koros eltérései (pl. a
szivritmust jelz6
Magas vagy al4, vérnyomas
i @ulladésa

A hasnyalmijri
Mij gyullad%jkérosodés, sargasag (a bor vagy a szemek besargulasa)

Vesemiik zavarok, veseelégtelenség
Menst zavar

Hom% atas
Haj% , viszketés

élyek

S
4 razas, rossz kozérzet vagy gyengeségérzés
10nbo6z0 testtajakon, pl. izomban és iziiletekben jelentkezd fajdalom, hatfajdalom

:Ag olyadékvisszatartas, a gydgyszerszintek megvaltozasa.

N .
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Ritka mellékhatasok (10 000 betegbdl legalabb 1-nél eléfordul): ¢§
Tidogyulladas, vagy egyéb tiidokarosodas

Mindenfajta vérsejt szamanak csokkenése a vérben, véralvadasi rendellenesség, vérzés /\/
Sulyos allergias reakciok, beleértve a bor kiterjedt felhdlyagosodasat és hamlasat %

A mellékvese elégtelen miikodése Q

Megvaltozott agyi miikodés, ajulas @
Hirtelen kialakulo6 viselkedésvaltozasok, gondolkodas- vagy beszédzavar @
Féjdalom, gyengeség, zsibbadtsag vagy bizsergés a labakban

Depresszio @

Kett6s latas, vak- vagy sotét folt a latotérben

Hallaszavar . \
Szivelégtelenség vagy szivinfarktus, szivritmuszavar @
Gutaiités, vérrogok az agyban, végtagokban vagy tiidében b

Bélvérzés %4)

Ritkan halalhoz vezeté majgyulladas vagy majelégtelenség, Q

Maij- és Iépmegnagyobbodas, majérzékenység

Hoélyagos kiiités, bor alatti bevérzés kovetkeztében kialakulo, a bér nagy,&elszinezédése
Vesegyulladas .

Emléfajdalom \\

Arc- vagy nyelvduzzanat. (b

Ha barmely mellékhatas sulyossa valik, vagy ha a betegtdjékoz @an felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyéb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyégyszeréév.

O

I'e

5. HOGYAN KELL A POSACONAZOLE SP SPT TAROLNI?

%
&

O

A cimkén feltiintetett lejarati id6 utan ne s@a Posaconazole SP SPt. A lejarati id6 a megadott
hénap utolsé napjara vonatkozik.

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

Nem fagyaszthato.

Amennyiben a felbontasatol szami og y hét elteltével marad még a palackban szuszpenzio, azt mar
nem szabad felhasznalni. A megm szuszpenziot tartalmazé palackot, kéjik, vigye vissza
gyogyszerészének.

A gyogyszereket nem szaba,
Kérdezze meg gyogyszeré
az intézkedések eldsegiti

RS
N
6. TOVABB RMACIOK

)
Mit tartaln%' saconazole SP SP

nnyvizzel vagy a haztartasi hulladékkal egyiitt megsemmisiteni.
ogy sziikségtelenné valt gyogyszereit miként semmisitse meg. Ezek
ornyezet védelmét.

s nzi6 egy millilitere 40 milligramm pozakonazolt tartalmaz.
szpenzid egyéb Osszetevoi: poliszorbat 80, szimetikon, natrium-benzoat (E211), natrium-
itrat-dihidrat, citromsav-monohidrat, glicerin, xantan gumi, folyékony gliikéz, titdn-dioxid
O

- A P@Sonazole SP SP belsoleges szuszpenzio hatdanyaga a pozakonazol. A belsdleges
e

71), benzilalkohol- és propilénglikol-tartalmu mesterséges cseresznyeizesités, tisztitott viz.

)
:@lyen a Posaconazole SP SP kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

N .
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A Posaconazole SP SP fehér, cseresznyeizesitésii, 105 ml belsdleges szuszpenzid, borostyan szinii

iivegpalackba csomagolva. Minden iiveg mellett adagolokanal talalhatd, amivel a belsdleges
szuszpenzid 2,5 és 5 ml-es adagja mérhetd ki.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarté

A
S

/\/
1

A forgalomba hozatali engedély jogosultja: @

SP Europe
Rue de Stalle, 73 @

B-1180 Bruxelles
Belgium ‘Q\ )
Gyarté: b

SP S.A.
Franciaorszag

2, rue Louis Pasteur QQ)
F-14200 Hérouville St Clair Q

L 4
A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgaldﬁ{ghozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez: @
Belgié¢/Belgique/Belgien Luxembo \@uxemburg
Rue de Stalle/Stallestraat 73 Rue de S(&ﬂ 3
B-1180 Bruxelles/Brussel/Briissel B—l;@xelles@rﬁssel
Tél/Tel: +32-(0)2 37092 11 Belgi Belgien

Tel? +32-(0)2 37092 11

TéL‘(
Bbarapus \@gyarorszég
Wiict TTapk Tpeiig LenTsp kotas u. 53.
Byxn. ,,H.M.Banmapos” 53A, et. 2 -1123 Budapest
BG-Codus 1407 Tel.: +36 1 457-8500

Te.: +359 2 806 3030 (}
Q Malta
Na Prikopé¢ 25 168 Christopher Street

CZ-110 00 Praha 1 s\o MT-VLTO02 Valletta

Ceska republika

Tel: +420 221771250 Tel: +356-21 23 21 75

Danmark ‘QQ Nederland

Lautrupbjerg 2 Maarssenbroeksedijk 4

DK-2750 Ballerup @ NL-3542 DN Utrecht

TIf: +45-44 39 50 00\ Tel: +31-(0)800 778 78 78
N

Deutschland /\/ Norge

Thomas-Dehlef, e 27 Pb. 398

D-81737 Mij N-1326 Lysaker

Tel: + 49—(&27 31-0 TIf: + 47 67 16 64 50

2

&
‘00"
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Eesti

Jarvevana tee 9
EE-11314 Tallinn
Tel: +372 654 96 86

EXLGda

Avyiov Anunrpiov 63
GR-174 55 Alpog

TnA.: +30-210 98 97 300

Espaiia

Km. 36, Ctra. Nacional I

E-28750 San Agustin de Guadalix — Madrid
Tel: +34-91 848 85 00

France

92 rue Baudin

F-92300 Levallois-Perret
Tél: +33-(0)1 41 06 35 00

Ireland

Shire Park

Welwyn Garden City
Hertfordshire AL7 1TW
Tel: +44-(0)1 707 363 636

Island

Horgatiin 2

1S-210 Gardabar
Simi: + 354 535 70 00

Italia
Via fratelli Cervi snc,

Centro Direzionale Milano Due \
Palazzo Borromini

1-20090 Segrate (Milano) Q
Tel: +39-02 21018.1 ‘@

Konpog @
036¢ Ayiov Nuco?»d&;@
CY-1055 Agvkooti

TnA: +357-22 ZS

Latvija \EQ.)
Bauskas 58*{

Riga, LV 094

Tel: + 30‘/7 213825

e%e}

gs icio g. 65/40
% -08124 Vilnius
Q el. +370 52 101868

O
>

Osterreich

Am Euro Platz 2

A-1120 Wien

Tel: +43-(0) 1 813 12 31

Polska

Ul. TaSmowa 7
PL-02-677 Warszawa
Tel.: + 48-(0)22 478 41 50

%
D
Portugal

Q
Rua Agualva dos Agores 16
P-2735-557 Agualva-Cacé@
Tel: +351-21 433 93 00 Q)

Roméania Q

Sos. Bucuresti-Plo'e§ Tnr. 17-21,
Baneasa Center, » sector 1

RO-013682 @ti
Tel. +40 21 530
Slovenij 4/

Dunaj

SI-1 jubljana

Telkyt 386 01 3001070

&lovenské republika
Strakova 5

SK-811 01 Bratislava
Tel: +421 (2) 5920 2712

Suomi/Finland

PL 86/PB 86

FIN-02151 Espoo/Esbo
Puh/Tel: + 358-(0)20-7570 300

Sverige

Box 6185

S-102 33 Stockholm

Tel: +46-(0)8 522 21 500

United Kingdom

Shire Park

Welwyn Garden City
Hertfordshire AL7 1TW - UK
Tel: + 44-(0)1 707 363 636
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A betegtajékoztaté engedélyezésének datuma

A gybgyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMEA) internetes honlapjéb

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

N .
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