I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1.  AGYOGYSZER NEVE

Zerbaxa 1 g/0,5 g por oldatos infizidhoz valé koncentratumhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

1 g ceftolozannak megfeleld ceftolozan-szulfatot €s 0,5 g tazobaktamnak megfeleld
tazobaktam-natriumot tartalmaz injekcios tivegenként.

A 10 ml oldoszerrel végzett feloldas utan az injekcids tivegben 1€v6 oldat teljes mennyisége 11,4 ml,
mely 88 mg/ml ceftolozant €s 44 mg/ml tazobaktamot tartalmaz.

Ismert hatasu segédanyag

10 mmol (230 mg) natriumot tartalmaz injekcids tivegenként.

A 10 ml 9 mg/ml (0,9%-os) natrium-klorid oldatos injekcidval feloldott port tartalmazo injekcids tiveg
11,5 mmol (265 mg) natriumot tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat 1asd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Por oldatos infiiziohoz valé koncentratumhoz (por koncentratumhoz).

Fehér-sargéasszini por.

4.  KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Zerbaxa a kovetkez6 fertdzések kezelésére javallott felndtteknél, serdiiloknél és gyermekeknél (1asd
4.2 és 5.1 pont):

- Szovédményes intraabdominalis fert6zések (lasd 4.4 pont);
- Akut pyelonephritis;
- Szovodményes hugyuti fertézések (lasd 4.4 pont).

A Zerbaxa a kovetkez0 fertdzések kezelésére is javallott (18 éves vagy idosebb) felndtteknél (1asd
5.1 pont):

- Nosocomialis, mas néven korhazi eredetii pneumonia (HAP, hospital-acquired pneumonia),
beleértve a gépi Iélegeztetéshez tarsult pneumoniat (VAP, ventilator-associated pneumonia) is.

Figyelembe kell venni az antibakterialis szerek megfelel6 alkalmazasara vonatkozd hivatalos
iranyelveket.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas

Az > 50 ml/perc kreatinin-clearance értékkel rendelkez6 felnétt betegeknél ajanlott intravénas
adagolasi rendet, a fertdzés tipusa szerint, az 1. tablazat mutatja be.



1. tablazat: A Zerbaxa intravénas adagja a fert6zés tipusa szerint > 50 ml/perc
kreatinin-clearance értékkel* rendelkezé (18 éves vagy idésebb) felnétt betegeknél

A fertdzés tipusa Adag Adagolasi | Az infuzio A Kkezelés

gyakorisag | beadasi idotartama
idétartama

Szovodményes intraabdominalis 1 g ceftolozan / 8 oranként | 1 ora 4-14 nap

fertozés** 0,5 g tazobaktam

Szovédményes hugyti fertézés 1 g ceftolozan / 8 oranként | 1 dra 7 nap

Akut pyelonephritis 0,5 g tazobaktam

Nosocomialis, mas néven korhazi 2 g ceftolozan / 8 oranként | 1 dra 8-14 nap

eredet(i pneumonia, beleértve a 1 g tazobaktam

gépi 1élegeztetéshez tarsult

pneumoniat™*** is,

*A Cockcroft-Gault-képlettel becsiilt kreatinin-clearance érték.

** Amennyiben anaerob korokozok feltételezhet6ek, metronidazollal kombinacidoban alkalmazando.
*#*Gram-pozitiv patogének elleni antibakterialis szerrel kombinacidéban alkalmazandd, amennyiben
ismert vagy feltételezhetd, hogy ezek szerepet jatszanak a fert6zéses folyamatban.

Az > 50 ml/perc/1,73 m? becsiilt glomerulusfiltracios rataval (eGFR-¢értékkel) rendelkez6
gyermekeknél és serdiiloknél ajanlott intravénas adagolasi rendet, a fert6z¢s tipusa szerint, a
2. tablazat mutatja be.

2. tablazat: A Zerbaxa intravénas adagja a fert6zés tipusa szerint > 50 ml/perc/1,73 m?
eGFR-értékkel** rendelkezd gyermekeknél és serdiiloknél (sziiletést6l* < 18 éves korig)

A fertdzés tipusa Adag Adagolasi | Az infazié | A kezelés
gyakorisag | beadasi idotartama
idgtartama
Szévodményes 20 mg/ttkg 8 oranként | 1 ora 5-14 nap***#*
intraabdominalis fert6zés*** | ceftolozan /
10 mg/ttkg

tazobaktdim — 1 g
ceftolozan/ 0,5 g

tazobaktam

maximalis

adagig****
Szovédményes hugyuti 20 mg/ttkg 8 oranként | 1 dra 7-14 nap*****
fertézés ceftolozan /
Akut pyelonephritis 10 mg/ttkg

tazobaktam — 1 g
ceftolozan /0,5 g
tazobaktam
maximalis
adagig****

*> 32 hetes gesztacios kor és a sziiletést kdvetden eltelt > 7 nap.

**A Bedside Schwartz-képlettel becsiilt eGFR-érték.

*** Amennyiben anaerob korokozok feltételezhetéek, metronidazollal kombinacioban alkalmazando.
¥k Az > 50 kg testtomegli gyermekeknél legfeljebb 1 g ceftolozan / 0,5 g tazobaktam lehet a
maximalis adag.

rxekxkA feltiintetett kezelési idotartam magéban foglalhatja az intravénas Zerbaxa-terapiat kovetd
megfeleld oralis kezelést.

Kiilonleges betegcsoportok

Iddsek (= 65 évesek)
Onmagaban az életkor alapjan nincs sziikség dozismddositasra idos betegek esetében (lasd 5.2 pont).




Vesekarosodas

Enyhe foku vesekarosodasban szenved6 betegeknél (becsiilt kreatinin-clearance > 50 ml/perc) nincs
sziikség dozismodositasra (lasd 5.2 pont).

Kozepes vagy sulyos foku vesekarosoddsban szenvedd feln6tt betegeknél, valamint végstadiumu
vesebetegségben szenvedd hemodializalt felndtt betegeknél dézismodositas sziikséges a 3. tablazatban
felsoroltak szerint (lasd 5.1 és 6.6 pont).

3. tablazat: A Zerbaxa ajanlott intravénas adagolasi rendje < 50 ml/perc kreatinin-clearance
értékkel* rendelkezé (18 éves vagy idésebb) felnétt betegeknél

Becsiilt Szévédményes intraabdominalis Nosocomialis, mas néven korhazi
Kkreatinin-clearance fert6zések, szovodményes hugyuti | eredetii pneumonia, beleértve a
(ml/perc)* fertozések és akut gépi lélegeztetéshez tarsult
pyelonephritis** pneumoniat** is
500 mg ceftolozan / 250 mg 1 g ceftolozan / 0,5 g tazobaktdm
30-50 . . 1 . . . N
tazobaktam intravénasan 8 oranként | intravénasan 8 oranként
15-29 250 mg ceftolozan / 125 mg 500 mg ceftolozan / 250 mg
tazobaktam intravénasan 8 oranként | tazobaktam intravénasan 8 oranként
Egyszeri 500 mg ceftolozan / Egyszeri 1,5 g ceftolozan / 0,75 g
250 mg tazobaktam telit6 dozis, tazobaktam telit6 dozis, majd 8 ora
majd 8 ora elteltével 100 mg elteltével 300 mg ceftolozan /
DT ceftolozan / 50 mg tazobaktam 150 mg tazobaktam fenntart6 dozis,
Végstadiumu . ys - . (e
vescbetegségben fenntarto dozis, amelyet a kezelési amelyet a kezelési idoszak
b 1d0szak fennmarado részében fennmarado részében 8 oranként kell
szenveds, 8 oranként kell ismételni (azokon a ismételni (azokon a napokon
hemodializalt betegek pokon,

napokon, amelyeken hemodializis
torténik, a hemodializis befejezése
utan a lehetd legkorabbi iddpontban
kell beadni az adagot)

amelyeken hemodializis torténik, a
hemodializis befejezése utan a
lehetd legkorabbi iddpontban kell
beadni az adagot)

*A Cockceroft—Gault-képlettel becsiilt kreatinin-clearance érték.

**A Zerbaxa valamennyi adagjat intravénasan, 1 ora alatt kell beadni, és az ajanlott adagok
valamennyi javallatra vonatkoznak. A kezelés idotartamat az 1. tablazat ajanlasai szerint kell

meghatarozni.

Nem all rendelkezésre elegendé mennyiségii informacié az adagolasi rendre vonatkozé ajanlashoz a
kdzepes vagy sulyos foka vesekarosodasban (eGFR < 50 ml/perc/1,73 m?) vagy a végstadiumu
vesebetegségben szenvedd gyermekek és serdiilok esetében (l1asd 5.1 és 5.2 pont).

Madjkarosodcs

Majkarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség dozismodositasra (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok

A ceftolozan/tazobaktam biztonsagossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serdiilok
esetében még nem igazoltak a nosocomialis, mas néven korhazi eredetli pneumonia (HAP,
hospital-acquired pneumonia — beleértve a gépi l1élegeztetéshez tarsult pneumoniat (VAP,
ventilator-associated pneumonia) is — kezelésére vonatkozoan.

Az alkalmazas mddja

A Zerbaxat intravénas infuzio formajaban 1 ora alatt kell beadni valamennyi ddzis esetén.

Ovintézkedések a gyogyszer felhaszndldsa vagy alkalmazdsa eldtt

Az inkompatibilitasokat lasd a 6.2 pontban.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara és higitasara vonatkozé utasitasokat lasd a 6.6 pontban.




4.3 Ellenjavallatok

- A készitmény hatéanyagaival vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység;

- Barmely cefalosporin tipusu antibakterialis szerrel szembeni tilérzékenység;

- Sulyos talérzékenység (pl.: anaphylaxias reakcio, sulyos borreakcid) barmely mas tipust
béta-laktam antibakterialis szerrel (pl.: penicillinekkel vagy karbapenemekkel) szemben.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcesolatos ovintézkedések

Tulérzékenységi reakciok

Stlyos, és alkalmanként halalos tulérzékenységi (anaphylaxias) reakciok el6fordulhatnak (lasd 4.3 és

4.8 pont). Amennyiben sulyos allergias reakcid 1ép fel a ceftolozan/tazobaktam kombinacioval végzett
kezelés alatt, a gyogyszer alkalmazasat abba kell hagyni, és meg kell tenni a megfeleld intézkedéseket.

Azok a betegek, akiknek az anamnézisében cefalosporinokkal, penicillinekkel vagy egyéb béta-laktam
tipusu antibakterialis szerrel szembeni tulérzékenység szerepel, a ceftolozan/tazobaktdm kombinaciora

is tulérzékenyek lehetnek.
A ceftolozan/tazobaktdm kombindacid ellenjavallt azoknal a betegeknél, akiknek az anamnézisében
ceftolozannal, tazobaktdmmal,vagy cefalosporinokkal szembeni tilérzékenység szerepel (lasd

4.3 pont).

A ceftolozan/tazobaktam ellenjavallt olyan betegeknél is, akiknél stlyos talérzékenység

(pl.: anaphylaxias reakcid, sulyos borreakcio) l1épett fel barmely mas tipust béta-laktam antibakterialis

szerrel (pl.: penicillinekkel vagy karbapenemekkel) szemben (l14sd 4.3 pont).
A ceftolozan/tazobaktam kombinacié 6vatosan alkalmazando olyan betegeknél, akiknek az
anamnézisében barmilyen egy¢b tipusu tulérzékenységi reakcio szerepel penicillinekkel vagy egyéb

béta-laktam antibakterialis szerrel szemben.

A vesefunkciora gyakorolt hatas

A ceftolozan/tazobaktam kombinaciot kapé felndtt betegeknél a vesefunkcid romlasat figyelték meg.

Karosodott vesefunkcio

A ceftolozan/tazobaktam doézisat a vesefunkcio fliggvényében kell mdodositani (1asd 4.2 pont,
3. tablazat).

A sz6védményes intraabdominalis fert6zések és a szovodményes hugyuti fertézések — beleértve az
akut pyelonephritist is — klinikai vizsgalataiban a ceftolozan/tazobaktam hatasossaga a vizsgalat
elkezdésekor mérsékelten sulyos vesekarosodasban szenvedé felnétt betegeknél alacsonyabb volt,
mint a normalis vagy enyhén karosodott vesefunkciojuaknal.

Azoknal a betegeknél, akik a kezelés elkezdésekor vesekarosodasban szenvednek, a valtozasok
észlelése érdekében a kezelés alatt gyakran kell monitorozni a vesefunkciot, és sziikség esetén
modositani kell a ceftolozan/tazobaktam dozisat.

A klinikai adatok korlatai

A legyengiilt immunrendszer( betegeket, a sulyos neutropeniaban szenvedo betegeket, valamint a
végstadiumt vesebetegségben szenvedd, hemodializalt betegeket kizartak a klinikai vizsgalatokbdl.



Szévodmeényes intraabdominalis fertézések

Egy, sz6vodményes intraabdominalis fert6zésekben szenvedo felnott betegekkel végzett vizsgalatban
a leggyakoribb diagnézis a perforalt appendix vagy a periappendicularis abscessus volt (970 betegbol
420-nal [a betegek 43,3%-a]), akik koziil 420-bol 137-nek (32,6%) volt a vizsgalat kezdetén diffiz
peritonitise. A vizsgéalatban résztvevd 0sszes beteg hozzavetdleg 82%-anak volt < 10 az APACHE 11
(Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) pontszama, és a betegek 2,3%-anal fordult eld
bacteriaemia kiindulaskor. A klinikailag értékelhetd betegeknél a klinikai gydgyuldsi arany a
ceftolozan/tazobaktam esetében 95,9% volt 293, 65 évesnél fiatalabb betegnél, és 87,8% volt 82,

65 éves vagy iddsebb betegnél.

Szévddményes hugyuti fertozések

A szovodményes als6 hugyuti fertézésben szenvedd felnétt betegekre vonatkozoan korlatozott
mennyiségl klinikai hatasossagi adat all rendelkezésre. Egy randomizalt, aktiv kontrollos vizsgalatban
a mikrobiologiailag értékelhetd betegek 18,2%-a (693 betegbdl 126) szenvedett szovédményes also
hugyuti fert6zésben, beleértve a 126-bol 60 beteget, akiket ceftolozan/tazobaktdm kombinacidval
kezeltek. Koziliik a vizsgalat kezdetén egy betegnek volt bacteriaemiaja.

Clostridioides difficile-asszocialt hasmenés

A ceftolozan/tazobaktdm kombindacid esetében antibakterialis szerekhez tarsuld colitisrdl és
pseudomembranosus colitisrél szamoltak be (1asd 4.8 pont). Mivel az ilyen tipusu fertézések
sulyossagukat tekintve az enyhétdl az életveszélyesig terjedhetnek, fontos ezt a diagnozist mérlegelni
azoknal a betegeknél, akiknél a ceftolozan/tazobaktam kombinacié beadasa alatt vagy azt kdvetden
hasmenés jelentkezik. Ilyen esetben megfontolandé a ceftolozan/tazobaktam kombinacioval végzett
terapia leallitasa, valamint szupportiv intézkedések alkalmazasa a Clostridioides difficile elleni
specifikus kezelés adasa mellett.

Nem érzékeny mikroorganizmusok

A ceftolozan/tazobaktam kombinacid alkalmazasa el6segitheti a nem érzékeny mikroorganizmusok
tulszaporodasat. Ha a kezelés ideje alatt vagy azt kovetden szuperinfekcio 1ép fel, meg kell tenni a
sziikséges intézkedéseket.

A ceftolozan/tazobaktdm kombinacid nem hat a ceftolozant bont6 és a tazobaktdm komponenssel
nem gatolhatd béta-laktamaz enzimeket termel6 baktériumokra (lasd 5.1 pont).

Direkt antiglobulin teszt (Coombs-teszt) szerokonverzio és a haemolyticus anaemia potencialis
kockazata

A ceftolozan/tazobaktam kombinacidval torténd kezelés alatt a direkt antiglobulin teszt (DAT) pozitiv
reakciot mutathat (1asd 4.8 pont). Klinikai vizsgalatokban nem igazolddott a hemolizis a kezelés soran
pozitiv DAT reakciot mutato betegeknél.

Natrium-tartalom

A ceftolozan/tazobaktam készitmény 230 mg natriumot tartalmaz injekcios iivegenként, ami megfelel
a WHO altal ajanlott maximalis napi 2 g natriumbevitel 11,5%-anak felndtteknél. A 10 ml 0,9%-os
injekcidhoz valo natrium-klorid-oldattal (fizioldgias sdoldat) feloldott készitmény 265 mg natriumot
tartalmaz injekcids tivegenként, ami megfelel a WHO altal ajanlott maximalis napi 2 g natriumbevitel
13,3%-anak felndtteknél.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
In vitro és in vivo vizsgélatok alapjan nem varhatok jelentds gyogyszerinterakciok a

ceftolozan/tazobaktam kombinacio, valamint a citokrom P450-enzimek (CYP-ek) szubsztratjai,
inhibitorai és induktorai koz6tt.



Az in vitro vizsgalatok azt igazoltak, hogy a ceftolozan, a tazobaktam ¢és a tazobaktam M1 metabolitja
terapias plazmakoncentraciok mellett nem gatolja a CYP1A2-, CYP2B6-, CYP2CS8-, CYP2C9-,
CYP2C19-, CYP2D6-, illetve CYP3A4-izoenzimet, €s nem indukalja a CYP1A2-, CYP2B6-, illetve
CYP3A4-izoenzimet.

In vitro terapids plazmakoncentraciok mellett a ceftolozan és a tazobaktam nem viselkedett a P-gp
vagy BCRP szubsztratjaként, a tazobaktam pedig nem viselkedett az OCT2 szubsztratjaként. Az

in vitro adatok azt mutatjak, hogy a ceftolozan in vitro, terapias koncentraciok mellett nem gatolja a
P-gp-, BCRP-, OATP1B1-, OATP1B3-, OCT1-, OCT2-, MRP-, BSEP-, OAT1-, OAT3-, MATEI-,
illetve MATE2-K-transzportereket. Az in vitro adatok azt mutatjak, hogy terapias
plazmakoncentraciok mellett sem a tazobaktam, sem a tazobaktam M1 metabolitja nem gatolja a
P-gp-, BCRP-, OATP1B1-, OATP1B3-, OCT1-, OCT2-, illetve BSEP-transzportereket.

A tazobaktam az OAT1 és OAT3 szubsztratja. In vitro a tazobaktam sorrendben 118 és 147 ug/ml-es
ICso-értékek mellett gatolta a human OAT1- és OAT3-transzportereket. Egy klinikai vizsgalatban a
ceftolozan/tazobaktdm kombindacid egytittes alkalmazasa az OAT1- és OAT3-szubsztrat furoszemiddel

s

crer

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A ceftolozan/tazobaktdm terhes noknél torténd alkalmazésa tekintetében nem all rendelkezésre
informaci6. A tazobaktam atjut a placentan. Nem ismert, hogy a ceftolozan atjut-e a placentan.

A tazobaktammal végzett allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont),
teratogén hatasokra utald jelet azonban nem észleltek. Egerekkel és patkanyokkal végzett ceftolozan
vizsgalatok nem igazoltak reproduktiv toxicitast vagy teratogén hatast.

Patkanyoknal a ceftolozan vemhesség és szoptatas iddszakaban tortént alkalmazasa him utodoknal a
hangingerrel kivaltott megriadasi reflex csokkenésével jart a 60. postnatalis napon (lasd 5.3 pont).

A Zerbaxa terhesség alatt csak akkor alkalmazhato, ha a varhaté eldnydk felillmiljak a terhes nore és a
magzatra nézve fennallo lehetséges kockazatokat.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a ceftolozan és a tazobaktam kivalasztédnak-e a human anyatejbe. Az anyatejjel
taplalt csecsemdre nézve a kockazatot nem lehet kizarni. A Zerbaxa alkalmazasa el6tt el kell donteni,
hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy megszakitjak a kezelést / tartozkodnak a kezeléstol — figyelembe
véve a szoptatas elényét a gyermekre nézve, valamint a terapia elonyét a nére nézve.

Termékenység

A ceftolozan ¢s a tazobaktam termékenységre kifejtett hatasait emberben nem vizsgaltak.
Patkanyoknal végzett termékenységi vizsgalatok nem igazoltak a termékenységre vagy a parosodasra
kifejtett hatast a tazobaktam intraperitonealis beadasat vagy a ceftolozan intravénas beadasat kovetden
(lasd 5.3 pont).

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

A Zerbaxa kismértékben befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. A Zerbaxa alkalmazasat kovetden szédiilés 1éphet fel (1asd 4.8 pont).



4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil osszefoglalasa

A Zerbaxat sz6vodményes intraabdominalis fertdzések és szovodményes hugyuti fertdzések (beleértve
a pyelonephritist is) kontrollként komparator készitményt alkalmazo, I11. fazist, felnott betegek
bevonasaval végzett klinikai vizsgalatai soran értékelték.

A Zerbaxa-kezelésben részesiilo betegeknél fellépd leggyakoribb (az intraabdominalis fert6zések és
szovodményes hugyuti fertézések — beleértve a pyelonephritist is — az dsszesitett I11. fazist
vizsgalataiban > 3%-o0s gyakorisagll) mellékhatasok a hanyinger, fejfajas és székrekedés, hasmenés €s
laz voltak, amelyek altalaban enyhék vagy kozepesen stlyosak voltak.

A Zerbaxat egy nosocomialis, mas néven korhazi eredetii pneumonia — beleértve a gépi
1élegeztetéshez tarsult pneumoniat is — kontrollként komparator készitményt alkalmazo, II1. fazisa,
felnott betegek bevonasaval végzett klinikai vizsgalatokban értékelték.

A Zerbaxa-kezelésben részesiilo betegeknél fellépo leggyakoribb (nosocomialis, mas néven korhazi
eredetli pneumonia — beleértve a gépi 1élegeztetéshez tarsult pneumoniat is — I11. fazist vizsgalataiban
> 5%-os gyakorisag) mellékhatasok a hasmenés, az emelkedett glutamat-piruvat-transzaminaz-szint,
és az emelkedett glutamat-oxalacetat-transzaminaz-szint voltak, amelyek altaldban enyhék vagy
kozepesen sulyosak voltak.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A Zerbaxaval feln6ttek bevonasaval végzett klinikai vizsgalatok soran a kovetkezé mellékhatasokat
észlelték. A mellékhatdsok a MedDRA szervrendszer szerinti osztalyozasban és gyakorisag szerint
csoportositva szerepelnek. A gyakorisagi kategoriak a kdvetkez6 megallapodas szerint keriiltek
meghatarozasra: gyakori (>1/100 — <1/10), nem gyakori (>1/1000 — <1/100) (1asd a 4. tablazatot).



4. tablazat: A ceftolozan/tazobaktam kombinacidval felnéttek bevonasaval végzett klinikai
vizsgalatok soran észlelt mellékhatasok

Szervrendszer

Gyakori
= 1/100 - <1/10)

Nem gyakori
(=1/1000 — < 1/100)

Fert6z6 betegségek és
parazitafertézések

Clostridioides difficile colitis?

Candidiasis, beleértve az
oropharyngealis és a vulvovaginalis
candidiasist is', Clostridioides difficile
colitis', hugyuti gombas fert6zés',
Clostridioides difficile fetdzés?

Vérképzoszervi és

nyirokrendszeri Thrombocytosis' Anaemia'

betegségek és tiinetek

Anyagcsere- €s - -
taplalkozasi betegségek €s [Hypokalemia! Hyperglykaemia , hypomagnesaemia’,

tiinetek

hypophosphataemia'

Pszichiatriai korképek

Insomnia', szorongas'

Idegrendszeri betegségek
és tiinetek

Fejfajas', szédiilés!

Ischaemias stroke!

Szivbetegségek és a
szivvel kapcsolatos
tiinetek

Pitvarfibrillacio!, tachycardia', angina
pectoris!

Erbetegségek és tiinetek

Hypotonia!

Phlebitis', vénas thrombosis'

Légzoérendszeri, mellkasi
¢és mediastinalis
betegségek ¢€s tiinetek

Dyspnoe!

Emésztorendszeri
betegségek ¢€s tiinetek

Hanyinger!, diarrhoea®,
székrekedés', hanyas®, hasi
fajdalom!

Gastritis', haspuffadas', dyspepsia’,
flatulentia', paralyticus ileus!

A bor és a bor alatti szovet
betegségei és tiinetei

Bérkitités'

Urticaria'

Vese- és hugyuti
betegségek és tiinetek

Vesekarosodas', veseelégtelenség!

Altalanos tiinetek, az
alkalmazas helyén fellépd
reakcidk

L4z', az infuzi6é beaddsanak
helyén fellépd reakciok!

Laboratoriumi €s egyéb
vizsgalatok eredményei

Emelkedett glutamat-piruvat-
transzaminaz-szint’, emelkedett
glutamat-oxalacetat-transzaminaz-
szint®, emelkedett
transzaminaz-szint?, majfunkcio
vizsgalati értékek eltérései’,
emelkedett alkalikus
foszfatazszint a vérben?,
emelkedett gamma-glutamil-
transzferazszint?

Coombs-teszt pozitivitas®, emelkedett
szérum gamma-glutamil-
transzferazszint (GGT)', emelkedett
szérum alkalikus foszfatazszint',
Clostridioides-teszt pozitivitas?

' A Zerbaxéaval (1 g/ 0,5 g intravénésan 8 oranként) legfeljebb 14 napig kezelt, szovédményes
intraabdominalis fertdzésekre, az akut pyelonephritisre €s a szovédményes hugyuti fert6zésekre

vonatkozik.

2 A Zerbaxaval (2 g/ 1 g intravénasan 8 6ranként) legfeljebb 14 napig kezelt, nosocomialis, mas néven
korhazi eredetli pneumoniara — beleértve a gépi 1élegeztetéshez tarsult pneumoniat is — vonatkozik.

3 Valamennyi indikéacidra vonatkozik: a szovédményes intraabdominalis fertézésekre, az akut
pyelonephritisre, a sz6vodményes hugyuti fertézésekre és a nosocomialis, mas néven korhazi eredetii
pneumoniara — beleértve a gépi 1élegeztetéshez tarsult pneumoniat is.




Gyermekek és serdil0k

A biztonsagossagi értékelés gyermekeknél és serdiiloknél (sziiletéstdl < 18 éves korig) két olyan
vizsgalat biztonsagossagi adatain alapul, amelyekben 70, sz6védményes intraabdominalis
fertdzésekben és 100, sz6vodményes hugyuti fertézésben (beleértve az akut pyelonephritist is)
szenvedo beteg kapott Zerbaxat. A biztonsagossagi profil ennél a 170 gyermeknél és serdiilonél
altalaban hasonl6 volt a sz6védményes intraabdominalis fertézésekben €s szovodményes hugyuti
fertozésekben (beleértve az akut pyelonephritist is) szenvedd felnott populacioban megfigyelthez.
fokozott étvagyat és a dysgeusiat (valamennyi el6fordulasa gyakori). A Zerbaxa-kezelésben részesiilo
betegek esetében a leggyakoribb mellékhatasok (> 2% Osszesitve a Il1. fazisu gyermekgyogyaszati
vizsgalatokban) a diarrhoea, az emelkedett glutamat-piruvat-transzaminaz-szint és az emelkedett
glutamat-oxalacetat-transzaminaz-szint voltak. A 3 honaposnal fiatalabb, szovodményes
intraabdominalis fert6zésben szenvedo betegek esetében a biztonsagossagi adatok korlatozottan allnak
rendelkezésre.

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Laboratoriumi értékek

Direkt Coombs-teszt pozitivitas alakulhat ki a Zerbaxa-kezelés alatt. A felndtteknél el6fordulo
szovodményes intraabdominalis fertdzések és a szovodményes hugyuti fertdzések klinikai
vizsgalataiban a direkt Coombs-teszt pozitivitasra torténd szerokonverzid eléforduldsa 0,2% volt a
Zerbaxéval kezelt betegek esetében, és 0% volt a komparator készitménnyel kezelt betegek esetében.
A felnétteknél el6forduld nosocomialis, mas néven korhazi eredetli pneumonia — beleértve a gépi
1élegeztetéshez tarsult pneumoniat is — klinikai vizsgalataiban a direkt Coombs-teszt pozitivitasra
torténo szerokonverzio eléfordulasa 31,2% volt a Zerbaxaval kezelt betegek esetében, és 3,6% volt a
meropenemmel kezelt betegek esetében. A gyermekeknél és serdiiloknél eloforduld szovédményes
intraabdominalis fert6zések klinikai vizsgalataiban a direkt Coombs-teszt pozitivitasra torténd
szerokonverzid el6fordulasa 45,3% volt a Zerbaxaval kezelt betegek esetében, és 33,3% volt a
meropenemmel kezelt betegek esetében. A gyermekeknél és serdiiloknél eloforduld szovodményes
hagynti fert6zések klinikai vizsgalataiban a direkt Coombs-teszt pozitivitasra torténd szerokonverzio
elofordulasa 29,7% volt a Zerbaxaval kezelt betegek esetében, és 8,7% volt a meropenemmel kezelt
betegek esetében. Klinikai vizsgalatokban nem igazolodott hemolizis azoknal a betegeknél, akiknél
barmely kezelési csoportban direkt Coombs-teszt pozitivitas alakult ki.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gydgyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A Zerbaxa tuladagolasara vonatkozdan nincs tapasztalat. A Zerbaxa klinikai vizsgélatok soran
alkalmazott legmagasabb egyszeri adagja 3 g/1,5 g ceftolozan/tazobaktam volt, melyet egészséges
onkénteseknek adtak be.

Tuladagolas esetén a Zerbaxa alkalmazasat abba kell hagyni, és a beteget altalanos szupportiv

kezelésben kell részesiteni. A Zerbaxa hemodializissel eltavolithatd. A dializis hozzavetdleg a
ceftolozan 66%-at, a tazobaktam 56%-at, a tazobaktdm M1 metabolitjanak pedig 51%-at tavolitotta el.
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5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: Szisztémas antibakterialis szerek, egyéb cefalosporinok és penemek ATC
kod: JO1DI54.

Hatasmechanizmus

A ceftolozan a cefalosporin-csoportba tartozé antimikrobialis szerek kdzé tartozik. A ceftolozan
baktericid hatast fejt ki a fontos penicillink6td proteinekhez (penicillin-binding protein, PBP) kotddve,
ami a bakterialis sejtfalszintézis gatlasat, majd sejthalalt eredményez.

A tazobaktam egy penicillinekkel szerkezeti rokonsagot mutato béta-laktam, amely a szamos
molekularis ,,A” csoportll béta-laktamaz — ideértve a CTX-M, SHV és TEM enzimeket is — inhibitora.
Lasd alabb.

A rezisztencia mechanizmusa

A ceftolozan/tazobaktdm kombinacidval szembeni bakterialis rezisztencia mechanizmusai kozé
tartoznak:

1. Olyan béta-laktamazok termelése, amelyek hidrolizalhatjak a ceftolozant, és
amelyeket nem gatolja a tazobaktam (lasd lent)
ii. PBP-k modositasa

A tazobaktam nem gatolja az dsszes ,,A” csoportll enzimet.
Ezen kiviil a tazobaktdm nem gatolja a béta-laktamazok alabbi tipusait:

1. Az ampC enzimeket (amelyeket az Enterobacterales termel)

ii. A szerin-alapu karbapenemazokat (pl. a Klebsiella pneumoniae karbapenemazokat)
iii. A metallo-béta-laktamazokat (pl. a New Delhi metallo-béta-laktamazt)

iv. Az Ambler-féle D csoportt béta-laktamézokat (OXA-karbapenemazok).

Farmakokinetikai/farmakodindmids §sszefiiggések

A fert6zés allatmodelljeiben a ceftolozan hatasossag legjobb elérejelzdje az az id6tartam volt, amig a
plazmakoncentracidja meghaladja a fertdzést okozo mikroorganizmusra vonatkozé ceftolozan
minimalis gatldé koncentraciot.

A tazobaktam esetében a hatasossaggal dsszefiiggd farmakodindmiés indexet az adagolasi intervallum
szézalékaként hataroztdk meg, amely alatt a tazobaktam plazmakoncentracidja meghaladja a
kiiszobértéket (%T > kiiszobérték). Az egy adott kiiszobérték-koncentracio feletti id6t tgy hataroztak
meg, hogy az a tazobaktam hatasossagat a lehet6 legjobban elérejelz6 paraméter legyen az in vivo €s
in vitro klinikai modellekben.

Az érzékenységi vizsgalatok hatarértékei

Az antibiotikumok érzékenységi vizsgalataival foglalkozé eurdpai bizottsag (EUCAST, European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) altal megallapitott minimalis gatlé koncentracidok
hatarértékei a kovetkezok:

Minimalis gatlo
koncentraciok (mg/l)

Kérokozo A fert6zés tipusa Erzékeny | Rezisztens
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Minimalis gatlo

koncentraciok (mg/l)

Koérokozo

A fert6zés tipusa

Erzékeny

Rezisztens

Enterobacterales

Szévédményes intraabdominalis
fert6zések™

Szovoédményes hugytti fertdzések™

Akut pyelonephritis*

Nosocomialis, mas néven korhazi eredetii
pneumonia, beleértve a gépi
1élegeztetéshez tarsult pneumoniat™** is

<2

>2

P. aeruginosa

Szévédményes intraabdominalis
fertézések™

Szévoédményes hugytti fertdzések™

Akut pyelonephritis*

Nosocomialis, mas néven korhazi eredetii
pneumonia, beleértve a gépi
1élegeztetéshez tarsult pneumoniat™* is

>4

H. influenzae

Nosocomialis, mas néven korhazi eredetii
pneumonia, beleértve a gépi
1élegeztetéshez tarsult pneumoniat™** is

<0,5

>0,5

*Intravénasan 8 dranként beadott 1 g ceftolozan / 0,5 g tazobaktamot alapul véve.
**[ntravénasan 8 dranként beadott 2 g ceftolozan / 1 g tazobaktamot alapul véve.

Klinikai hatidsossdg bizonyos korokozokkal szemben

Klinikai vizsgalatokban az egyes javallatok alatt felsorolt kovetkezd, Zerbaxaval szemben in vitro

érzékenynek bizonyult korokozdkkal szemben igazoltak hatasossagot.

Szovidményes intraabdominalis fertozések

Gram-negativ baktériumok
Enterobacter cloacae
Escherichia coli
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
Pseudomonas aeruginosa

Gram-pozitiv baktériumok
Streptococcus anginosus
Streptococcus constellatus
Streptococcus salivarius

Szovodményes hugyuti fertozések, beleértve a pyelonephritist is

Gram-negativ baktériumok
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
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Nosocomialis, mds néven korhdzi eredetii pneumonia, beleértve a gépi lélegeztetéshez tarsult
Ppneumonidt is

Gram-negativ baktériumok
Enterobacter cloacae
Escherichia coli
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens

A kovetkez6 korokozokkal szemben nem igazoltak klinikai hatasossagot, bar in vitro vizsgalatok arra
utalnak, hogy szerzett rezisztencia-mechanizmusok hianyaban érzékenyek lennének a Zerbaxara:
Citrobacter freundii

Citrobacter koseri

Klebsiella (Enterobacter) aerogenes

Morganella morganii

Proteus vulgaris

Serratia liquefaciens

In vitro adatok azt jelzik, hogy a kovetkez6 fajok nem érzékenyek a ceftolozan/tazobaktam
kombin4cidra:

Staphylococcus aureus

Enterococcus faecalis

Enterococcus faecium

Gyermekek és serdiilok

A Zerbaxat két, vak, randomizalt aktiv kontrollos klinikai vizsgalatban értékelték sziiletéstol

(> 32 hetes gesztacios kor ¢és a sziiletést kovetden eltelt > 7 nap) < 18 évesig terjedd korti gyermekek
¢és serdilok bevonasaval; az egyiket szovodményes intraabdominalis fertézésben szenvedd betegeknél
(metronidazollal kombinaciéban), a masikat szovodményes hugyuti fertézésekben vagy akut
pyelonephritisben szenvedd betegeknél. Ezekben a vizsgalatokban az elsddleges cél a
ceftolozan/tazobaktam biztonsagossaganak €s toleralhatosaganak értékelése volt; a hatidsossag
mésodlagos leird végpont volt. A (Bedside Schwartz-képlettel becsiilt) < 50 ml/perc/1,73 m? eGFR-
értékkel rendelkezd 18 évesnél fiatalabb betegeket kizartak ezekbdl a klinikai vizsgalatokbol.
Ezenkiviil a 3 honaposnal fiatalabb, sz6védményes intraabdominalis fertdzésben szenvedd gyermekek
esetében a rendelkezésre allo adatok nagyon korlatozottak (egy beteg a Zerbaxa-karon). A klinikai
gyogyulasi arany a gydgyulast értékeld viziten (TOC, test-of-cure) a modositott bevalasztas szerinti
populacioban (MITT, modified intent-to-treat) a Zerbaxa esetében 80,0% (70/56) volt, mig a
meropenem esetében 100,0% (21/21) volt a szovodményes intraabdominalis fertézésekben szenvedd
gyermekeknél és serdiiloknél. A mikrobiologiai eradikacios arany a gyogyulast értékeld viziten (TOC)
a mikrobiologiai szempontbol mddositott bevalasztas szerinti populacioban (mMITT,
microbiologically modified intent-to-treat) a Zerbaxa esetében 84,5% (71/60) volt, mig a meropenem
esetében 87,5% (24/21) volt az akut pyelonephritisben és a szovodményes hugynti fertézésekben
szenvedd gyermekeknél és serdiiloknél.

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal halasztast engedélyez a
Zerbaxa vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetéen a nosocomialis, mas néven
korhazi eredetli pneumoniaban, beleértve a gépi 1¢élegeztetéshez tarsult pneumoniat is (1asd 4.2 pont,
gyermekgyodgyaszati alkalmazasra vonatkozo informaciok).
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A ceftolozan/tazobaktdm Cmax- €s AUC-értéke egyszeri adag alkalmazasakor a ceftolozan esetében
250 mg-tol 3 g-ig terjedd dozistartomanyban, a tazobaktam esetében pedig 500 mg-tol 1,5 g-ig terjedd
ddzistartomanyban a dézissal megkdozelitdleg aranyos mértékben emelkedik. Normalis vesemiikodés,
egészséges felndtteknél 1 g/0,5 g ceftolozan/tazobaktam vagy 2 g/ 1 g ceftolozan/tazobaktam 1 6ras
iv. infuzio legfeljebb 10 napon at 8 orankénti tobbszori alkalmazasat kovetden nem figyelték meg a

crer

ideje (ty) fiiggetlen a dozistol.
Eloszlas

A ceftolozan és a tazobaktam human plazmafehérjékhez torténd kotddése kis mértéki (egyenként
korilbelil 16-21% ¢és 30%). A ceftolozan/tazobaktam atlagos (variacios koefficiens, CV%) megoszlasi
térfogata egészséges felnott férfiakndl (n = 51) 1 g/0,5 g-os egyszeri iv. adag beadasat kovetden 13,51
(21%) volt a ceftolozan és 18,2 1 (25%) a tazobaktam esetében, ami az extracellularis
folyadéktérfogathoz hasonlo érték.

Igazolt vagy gyanithatéan pneumoniaban szenvedd, géppel 1¢legeztetett felndtt betegeknél (n = 22)
2 g/ 1 g ceftolozan/tazobaktam vagy vesefunkcid alapjan médositott dézis 1 6rés iv. infuziok

8 orankénti alkalmazasat kovetden a pulmonalis epitheliumot boritd folyadék ceftolozan
koncentracidja meghaladta a 8 mikrogramm/ml-t, a tazobaktam koncentracioja pedig meghaladta
azl mikrogramm/ml-t az adagolasi intervallum 100%-a alatt A ceftolozan és tazobaktam atlag
pulmonalis epithelialis-szabad plazma AUC aranya hozzavetdlegesen 50%, illetve 62% volt, ami
hasonl6 az 1 g/ 0,5 g ceftolozan/tazobaktammal kezelt egészséges felnétt alanyokéhoz
(hozzavetdlegesen 61% és 63%).

Biotranszformacid

A ceftolozan a vizelettel iiriil a valtozatlan kiindulasi vegyiilet formajaban, tehat ugy tiinik, hogy nem
metabolizalodik szamottevé mértékben. A tazobaktam béta-laktam gytiriije hidrolizalodik, ezaltal
képzodik a tazobaktam farmakologiailag inaktiv M 1-metabolitja.

Eliminacid

A ceftolozan, tazobaktam és a tazobaktam M 1-metabolitja a vesén keresztiil valasztodik ki.
Egészséges felndtt férfiaknal a ceftolozan/tazobaktam 1 g/0,5 g-os egyszeri iv. adagjanak alkalmazasat
kovetden a ceftolozan tobb mint 95%-a kivalasztddott a vizeletbe, valtozatlan kiindulasi vegytilet
forméjaban. A tazobaktam tobb mint 80%-a valasztodott ki a kiindulési vegyiilet formdjaban, mig a
fennmarado mennyiség a tazobaktam M I -metabolitja formajaban iiriilt. A ceftolozén/tazobaktam
egyszeri adagjanak alkalmazasa utan a ceftolozan renalis clearance-e (3,41 — 6,69 1/h) hasonld volt a
plazma clearance-hez (4,10 — 6,73 1/h), valamint a nem kotott frakcidra vonatkozoé glomerulusfiltracios
ratdhoz, ami arra utal, hogy a ceftolozan glomerulusfiltracio utjan valasztodik ki a vesében.

Normalis vesemiikodésii, egészséges felnbtteknél a ceftolozan atlagos terminalis eliminacios felezési
ideje kortilbeliil 3 6ra, mig a tazobaktamé koriilbeliil 1 ora.

Linearitds/nem-linearitas

A ceftolozan/tazobaktdm Cpax- és AUC-értéke dozisaranyosan emelkedik. Normalis vesemiikodésti,
egészséges felndtteknél 2,0 g/1,0 g-ig terjedd iv. infuzid legfeljebb 10 napon at, 8 dranként végzett
tobbszori alkalmazasat kdvetden nem emelkedett szamottevden a ceftolozan/tazobaktam
plazmakoncentracidja. A ceftolozan eliminacids felezési ideje (t,) fiiggetlen a dozistol.

Kiilonleges betegcsoportok

Vesekdrosodas
A ceftolozan/tazobaktam és a tazobaktam M 1-metabolitja a vesén keresztiil valasztodik ki.
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A ceftolozan AUC-értékénck dozisra korrigalt mértani atlaga normalis vesemiikddési, egészséges
felnottekkel 6sszehasonlitva 1,26-szorosara emelkedett enyhe foku, 2,5-szeresére kozepes foku és
5-szorosére sulyos foku vesekarosodasban szenvedod felnétteknél. A tazobaktam vonatkozd
AUC-értékének dozisra korrigalt mértani atlagaban bekovetkezett maximalis emelkedés sorrendben
1,3-szeres, 2-szeres €s 4-szeres volt. A normalis vesemiikodésti egyénekéhez hasonlo szisztémas
expoziciok fenntartasahoz dézismddositasra van sziikség (lasd 4.2 pont).

Hemodializalt, végstadiumu vesebetegségben szenvedo felndtteknél a beadott ceftolozan/tazobaktam
korilbeliil kétharmadat lehet eltavolitani hemodializissel. Azoknal a hemodializalt, végstadiumu
vesebetegségben szenvedod felnétteknél, akik szovodményes intraabdominalis fert6zésekben vagy
szovodményes hugyuti fertdzésekben (beleértve az akut pyelonephritist is) szenvednek, az ajanlott
doézis a ceftolozan/tazobaktam egyszeri, 500 mg/250 mg-os telitd dozisa, majd 100 mg/50 mg-os
fenntart6 ceftolozan/tazobaktam-dozis, amelyet a kezelési idoszak hatralévo részében 8 dranként kell
ismételni. Azoknal a hemodializalt, végstadiumu vesebetegségben szenvedo felndtteknél, akik
kérhazban szerzett pneumoniaban — beleértve a gépi 1élegeztetéshez tarsult pneumoniat is —
szenvednek, az ajanlott adag a ceftolozan/tazobaktam egyszeri, 1,5 g/ 0,75 g-os telité dozisa, majd
300 mg/150 mg-os fenntartd ceftolozan/tazobaktdm-dozis, amelyet a kezelési id6szak hatralévo
részében 8 oranként kell ismételni. Hemodializis esetén kozvetleniil a dializis befejezését kdvetden
kell beadni a dozist (l4sd 4.2 pont).

Emelkedett vese-clearance értékek

Valsagos allapotu feln6tteknél, akiknél a CrCL-érték 180 ml/perc vagy annal nagyobb volt (n = 10),

2 g/ 1 g ceftolozan/tazobaktam egyszeri, 1 éras iv. infuzidban torténd beadasat kdvetden az atlagos
terminalis felezési id6 a ceftolozan esetében 2,6 6ra, mig a tazobaktam esetében 1,5 dra volt. A szabad
ceftolozan plazma koncentraciok meghaladtak a 8 mikrogramm/ml-t egy 8 oras idszak 70%-a alatt; a
szabad tazobaktam plazma koncentraciok pedig meghaladtak az 1 mikrogramm/ml-t egy 8 6ras
id6szak 60%-a alatt. Nem javasolt a ceftolozdn/tazobaktam dézisanak mddositdsa az olyan
nosocomialis, mas néven korhazi eredetli pneumoniaban — beleértve a gépi 1élegeztetéshez tarsult
pneumoniat is — szenvedod felndttek esetében, akiknek vese-clearance értékei emelkedettek.

Majkarosodas

Mivel a ceftolozan/tazobaktam a majban nem metabolizalodik, a ceftolozan/tazobaktam szisztémas
clearance-ét a majkarosodas varhatoan nem befolyasolja. Majkarosodasban szenvedod betegek esetében
nincs sziikség a ceftolozan/tazobaktam adagjanak modositasara (lasd 4.2 pont).

1dosek

A ceftolozan/tazobaktdm populacids farmakokinetikai elemzésében nem figyeltek meg az életkorral
Osszefliggd, klinikailag relevans kiilonbségeket az expozicioban. Onmagaban az életkor alapjan nem
javasolt a ceftolozan/tazobaktam adagjanak modositasa.

Gyermekek és serdiilok

A Zerbaxa szovodményes intraabdominalis fertézésekben, valamint a szovodményes hugyuti
fert6zésekben — beleértve a pyelonephritist is — szenved6 gyermekeknél és serdiiléknél alkalmazandd
adagolasara vonatkozo ajanlasok a 4.2 pontban a 2. tdblazatban talalhatok.

A ceftolozan és a tazobaktam farmakokinetikajat (18 évesnél fiatalabb) gyermekeknél és serdiiloknél
egy I. fazisu vizsgalatban (igazolt vagy feltételezett Gram-negativ fert6zésben) és két, I1. fazisa
vizsgalatban (szovodményes intraabdominalis fertézésekben, valamint szovédményes hugyuti
fertézésekben — beleértve a pyelonephritist is) értékelték. A harom vizsgalatbol szarmazo6 adatokat
Osszesitették €s populacids farmakokinetikai modellezést végeztek az egyes dinamikus egyensulyi
AUC- és Cmax-értékek becslésére gyermekek és serdiilok esetében, valamint a PK/PD cél elérés
valoszintiségének (PTA, probability of target attainment) értékelésére szolgalo szimulacid elvégzésére.

Az egyes dinamikus egyensulyi AUC- €s Crax-€rtékek a ceftolozanra és a tazobaktamra vonatkozdan

2 — < 18 éves, szovodményes intraabdominalis fertdzésekben vagy szovédményes hugyuti
fertdzésekben szenvedo gyermekeknél és serdiiloknél altalaban hasonldak voltak a felndtteknél
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megfigyeltekhez. A 2 évesnél fiatalabb gyermekek esetében a ceftolozan és a tazobaktam
alkalmazasaval kapcsolatban korlatozott a tapasztalat. Ezeknél a gyermekeknél és serdiiloknél az
ajanlott adagolasi rendek populacids farmakokinetikai modellezés felhasznalasaval végzett
szimulaciokon alapulnak, és nem varhatdak klinikailag relevans kiilonbségek a dinamikus egyensulyi
AUC- €s Cmax-€rtékek tekintetében a 2 évnél fiatalabb gyermekeknél, a 2 évnél idésebb gyermekeknél
és serdiiloknél, valamint a feln6tteknél.

Nem allt rendelkezésre elegendd mennyiségli klinikai farmakokinetikai adat az < 50 ml/perc/1,73 m?
eGFR-értékkel rendelkezd, szovodményes intraabdominalis fertézésekben vagy szovodményes
hugyuti fertézésekben szenvedd gyermekek és serdiilok esetében ahhoz, hogy adagolasi rendet
lehessen javasolni az < 50 ml/perc/1,73 m?> eGFR-rel rendelkezd gyermekek és serdiil6k esetében.

Nem

A ceftolozan/tazobaktam populacids farmakokinetikai elemzésében nem figyeltek meg klinikailag
relevans kiilonbségeket a ceftolozan, illetve a tazobaktam AUC-értékeiben. Nem javasolt a dozis
nemtdl fiiggd modositasa.

Etnikai hovatartozads

A ceftolozan/tazobaktam populacios farmakokinetikai elemzésében nem figyeltek klinikailag relevans
kiilonbségeket a ceftolozan/tazobaktam AUC-értékeiben fehérborii egyének és egyéb etnikai
csoportok adatai kozott. Nem javasolt a dozis rassztol fliggd modositasa.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos —farmakologiai biztonsagossagi, kifejlett és fiatal allatokon végzett ismételt
adagolast dozistoxicitasi vagy genotoxicitasi — vizsgalatokbol szarmazé nem-klinikai jellegti adatok
azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem
varhatd. A ceftolozan/tazobaktam kombinécidval nem végeztek karcinogenitasi vizsgalatokat.

A nem-klinikai vizsgalatok soran csak a maximalis human expoziciot jelentdsen meghaladd expozicid
mellett mutatkozott barmilyen hatds, mely a klinikai alkalmazas szempontjabol kevéssé relevans.

Azok a mellékhatasok, amelyeket bar a klinikai vizsgalatokban nem észleltek, de az allatkisérletekben
a humaén klinikai expozicios szintekhez hasonld expozicios szinteknél jelentkeztek, és amelyek
klinikai jelent0séggel birhatnak, a kovetkezok voltak: patkanyoknal a vemhesség és szoptatas
idészakaban napi 300 és 1000 mg/ttkg-os anyai dozisokban alkalmazott ceftolozan a hangingerrel
kivaltott megriadasi reflex csokkenésével jart him utédoknal a 60. postnatalis napon. Patkanyoknal
napi 300 mg/ttkg-os dozis alkalmazésa olyan ceftolozan plazmaexpozicids (AUC) értéket
eredményezett, amely alacsonyabb mint a legmagasabb ajanlott, human, 8 6ranként adott 2 grammos
dozis esetén létrejovo plazma AUC-érték.

Patkanyoknal tazobaktam intraperitonealis alkalmazasat kdvetden a peri/postnatalis fejlodés
karosodott volt (csokkent testtomeg az utédoknal, halvasziiletések gyakoribb el6fordulasa, az utodok

fokozott mortalitasa), egyidejli anyai toxicitas mellett.

Kornyezeti kockdzatbecslés

Kornyezeti kockazatbecslési vizsgalatok alapjan az egyik hatdéanyag — a ceftolozan — kockazatot
jelenthet a felszini vizekben talalhato él6lényekre (1asd 6.6 pont).
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6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Natrium-klorid

Arginin

Vizmentes citromsav

6.2 Inkompatibilitisok

Ez a gyogyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel keverhetd.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

3 év.

Feloldast és higitast kovetden a kémiai és fizikai stabilitas 24 oran at szobahdémérsékleten tarolva vagy
4 napon 4t 2 °C — 8 °C-on tarolva igazolt. A gydgyszer fényérzékeny, és fénytol védve tarolando,
amennyiben nem az eredeti dobozaban taroljak.

Mikrobioldgiai szempontbdl a gyogyszert feloldds utan azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben a
felhasznalas nem torténik meg azonnal, a felhasznalas el6tti trolasi idokért és korilményekért a
felhasznald a felelbs, és a tarolas 2 °C — 8 °C-on normal esetben nem tart tovabb 24 oranal, kivéve, ha
a feloldas/higitas ellenérzott és validalt aszeptikus koriilmények kozott tortént.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

A fénytol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A gyodgyszer feloldas és higitas utani tarolasara vonatkozé eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

20 ml-es injekcids tiveg (I-es tipust atlatszo tiveg) dugoval (brombutil dugo) €s lepattinthatd
védokupakkal ellatva.

10 db injekcids tiveget tartalmazo kiszerelés.

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

Minden egyes injekcids tiveg kizardlag egyszeri hasznalatra szolgal.
Az oldatos infuzid elkészitése soran aszeptikus eljarast kell alkalmazni.

Az adagok elkészitése

Az oldatos infiziéhoz val6 koncentratumhoz valé port injekcios tivegenként 10 ml injekcidhoz valo
vizzel vagy 9 mg/ml (0,9%-0s) injekcidhoz val6 natrium-klorid-oldattal kell feloldani. A feloldést
kovetden az injekcids liveget Ovatosan razza, hogy a por feloldodjon. A végleges térfogat korilbeliil
11,4 ml injekcios tivegenként. A kapott koncentracié koriilbelil 132 mg/ml (88 mg/ml ceftolozan és
44 mg/ml tazobaktam) injekcids tivegenként.

FIGYELEM! AZ ELKESZITETT OLDAT KOZVETLENUL NEM FECSKENDEZHETO BE!
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A Zerbaxa oldatos inflizi6 atlatszd, és szintelentdl kiss€ sargaig terjedd szind.
Az oldat szinének ezen tartomanyon beliili valtozasa nem befolyasolja a készitmény hatékonysagat.

Olvassa el a 4.2 pontban a Zerbaxa indikacid €s a vesefunkcio alapjan javasolt adagolasi rendjét. Az
egyes dozisok elkészitése az alabbiakban szerepel.

Utmutatd a felndttek részére készitendd adagokhoz INFUZIOS ZSAKBAN:

A 2 g ceftolozan /1 g tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazo

2 injekciods liveg teljes tartalmat (koriilbeliil 11,4 ml injekcids tivegenként) egy fecskendovel, és
adagolja 100 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz vald natrium-klorid-oldatot (fiziologids sooldat) vagy 5%-os
gliikoz-oldatos injekciot tartalmazé infuzids zsakba.

Az 1,5 g ceftolozan /0,75 g tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazé
egy injekcids iiveg teljes tartalmat (koriilbeliil 11,4 ml injekcios tivegenként) €s 5,7 ml-t egy masodik
elkészitett oldatot tartalmazd injekcios iivegbdl egy fecskenddvel, és adagolja 100 ml 0,9%-os,
injekcidhoz valo natrium-klorid-oldatot (fiziologias sdoldat) vagy 5%-os gliikdz-oldatos injekciot
tartalmazo infuzids zsakba.

Az 1 g ceftolozan/0,5 g tazobaktdm adag elkészitéséhez: Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazo
injekcids tiveg teljes tartalmat (kortlbelil 11,4 ml) egy fecskenddvel, és adagolja 100 ml 0,9%-os,
injekcidhoz valé natrium-klorid-oldatot (fiziologids sdoldat) vagy 5%-os gliikoz-oldatos injekcidt
tartalmazo infazios zsakba.

Az 500 mg ceftolozan/250 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmaz6 injekcios tiveg tartalmabdl 5,7 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-os, injekcidhoz vald
natrium-klorid-oldatot (fiziologids sdoldat) vagy 5%-os gliikkdz-oldatos injekcidt tartalmazé infizids
zsékba.

A 300 mg ceftolozan /150 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazo injekcios tiveg tartalmabol 3,5 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-os, injekciohoz valo
natrium-klorid-oldatot (fiziologias séoldat) vagy 5%-os gliikdz-oldatos injekcidt tartalmazé infuzios
zsakba.

A 250 mg ceftolozan/125 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazé injekcids tiveg tartalmabdl 2,9 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz valo
natrium-klorid-oldatot (fiziologias sdoldat) vagy 5%-os gliikkdz-oldatos injekciot tartalmazo infuzids
zséakba.

A 100 mg ceftolozan/50 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazo injekcios tiveg tartalmabol 1,2 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-os, injekcidhoz valo
natrium-klorid-oldatot (fizioldgias séoldat) vagy 5%-os gliik6z-oldatos injekciot tartalmazo infuzids
zsakba.

Utmgtatc’; a gyermekek és serdiilék részére készitendd adagokhoz INFUZIOS ZSAKBAN vagy
INFUZIOS FECSKENDOBEN:

FIGYELEM: Az alabbi ttmutatd 100 ml torzsoldat elkészitésének 1épéseit irja le, amelynek végsd
koncentracidja 10 mg/ml ceftolozan / 5 mg/ml tazobaktam. A gyermekeknél és serdiil6knél
alkalmazandd térzsoldat mennyiségét a beteg testtomege alapjan kiszamolt megfeleld adag szerint kell
meghatarozni (lasd 4.2 pont). A részletesen leirt 1épéseket és az adagok kiszamitasahoz sziikséges
informaciokat lasd alabb.

1. A torzsoldat elkészitése (10 mg/ml ceftolozdn / 5 mg/ml tazobaktdm-tartalmu oldat 100 ml-e):
Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazo injekcids tiveg teljes tartalmat (kortlbelil 11,4 ml)
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egy fecskenddvel, és fecskendezze be 89 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz valo natrium-klorid-oldatot
(fiziologids sooldat) vagy 5%-os gliikdz-oldatos injekcidt tartalmazd infuzids zsakba.
2. Az infGzidhoz val6 toérzsoldat sziikséges mennyiségének elkészitése:
a. Szamolja ki a Zerbaxa megfelel6 mennyiségét (mg-ban) a gyermeknek vagy
serdiilonek sziikséges adag elkészitéséhez. Ezen mg-ban megadott adag alapjan
szamolja ki a beadandd 10 mg/ml ceftolozan / 5 mg/ml tazobaktdm-tartalmu
torzsoldat megfeleld mennyiségét. Az adagok kiszamitasanak ellenérzéséhez
sziikséges informaciokat lasd az 5. tdblazatban alabb. Fontos, hogy a tablazat NEM
tartalmazza valamennyi lehetséges kiszamitott adagot, azonban a hozzavetdleges
térfogat becslésére felhasznalhato a szamitas ellendrzéséhez.
b. Toltse at a helyesen kiszamolt mennyiségii torzsoldatot egy megfelelé méretli infizios
zsékba vagy infuzids fecskenddbe. Az 5. tablazatban szerepld értékek
hozzavetdlegesek, és kisebb térfogatok esetén sziikséges lehet egy megfeleld méretii
fecskendd legkozelebbi jelzésére kerekiteni.

5. tablazat: A Zerbaxa elkészitése gyermekek és serdiilok részére (sziiletéstol* < 18 éves korig) a
10 mg/ml ceftolozan / 5 mg/ml tazobaktam-tartalmu torzsoldat 100 ml-ébél

A ceftolozan A tazobaktam A betegne,k
Zerbaxa adag . N . o beadando
Testtomeg (kg) kiszamitott kiszamitott .«
(mg/ttkg) mennvisé . torzsoldat
yisége (mg) | mennyisége (mg) mennyisége (ml)
=50 1000 500 100
40 800 400 80
5 L 30 600 300 60
Oftmlg/ ttkg / 20 400 200 40
T ;;/Zt?l?g 15 300 150 30
tazobaktam** 10 200 100 20
5 100 50 10
3 60 30 6
1,5 30 15 3

*> 32 hetes gesztacios kor €s a sziiletést kdvetden eltelt > 7 nap.
**Az > 50 kg testtomegii gyermekeknél, akiknek > 50 ml/perc/1,73 m? az eGFR-értéke, legfeljebb 1 g
ceftolozan / 0,5 g tazobaktam lehet a maximalis adag.

Az egyik hatoanyag — a ceftolozan — a vizi kérnyezetbe jutva karos hatast lehet (1asd 5.3 pont). Nem
szabad fel nem hasznalt gyogyszert vagy hulladékanyagot a szennyvizzel megsemmisiteni. Barmilyen
fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre vonatkozd
eloirasok szerint kell végrehajtani. Ezek az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.

7.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Hollandia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1032/001
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9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsd kiadasanak datuma: 2015. szeptember 18.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2020. aprilis 17.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA
EEEE/HH

A gyogyszerrdl részletes informacié az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETEL VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

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

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

FAREVA Mirabel

Route de Marsat

Riom

63963, Clermont-Ferrand Cedex 9
Franciaorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

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

D. FELT'ETELEK VAGY KOR'LA,TOZASOK A GYQGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

) Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezd esetekben:

o ha az Eurdpai Gydgyszerligynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informacié érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsdgos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyuld) ujabb,
meghatarozd eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZERNEVE

Zerbaxa 1 g/0,5 g por oldatos infizidhoz val6 koncentratumhoz
ceftolozan/tazobaktam

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1 g ceftolozannak megfeleld ceftolozan-szulfatot €s 0,5 g tazobaktamnak megfeleld
tazobaktam-natriumot tartalmaz injekcios tivegenként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Natrium-klorid, arginin, vizmentes citromsav

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infuzidhoz valé koncentratumhoz
10 db injekcids iiveg

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

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Feloldas és higitas utan intravénas alkalmazasra.

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

Huitészekrényben tarolando.
A fénytol valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozé el6irasok szerint kell végrehajtani.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/15/1032/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

AZ INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA

Zerbaxa 1 g/ 0,5 g por koncentratumhoz
ceftolozan/tazobaktam

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Feloldas és higitas utan iv. alkalmazasra.

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

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

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

Zerbaxa 1 g/ 0,5 g por oldatos infiziohoz val6é koncentratumhoz
ceftolozan/tazobaktam

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimira fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

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

2. Tudnivalok a Zerbaxa alkalmazasa el6tt

3. Hogyan kell alkalmazni a Zerbaxat?

4. Lehetséges mellékhatasok

5. Hogyan kell a Zerbaxat tarolni?

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

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

A Zerbaxa olyan gyogyszer, melyet sokféle bakterialis fertézés kezelésére alkalmaznak. Két

hatoanyagot tartalmaz:

- ceftolozant, mely a ,,cefalosporinok™ csoportjdba tartozo antibiotikum, és bizonyos fertézéseket
okozo baktériumokat képes elpusztitani.

- tazobaktamot, mely bizonyos, béta-laktamazoknak nevezett enzimek hatasat gatolja. Ezek az
enzimek ellenallova teszik a baktériumokat a ceftolozannal szemben ugy, hogy hatastalanitjak
az antibiotikumot, még mieldtt az kifejthetné a hatasat. Mivel a tazobaktam e hatasokat gatolja,
igy még hatasosabba teszi a ceftolozant a baktériumok elpusztitdsaban.

A Zerbaxa a sz6vodményes hastiregi, valamint vesefert6zések és hugyuti fertzések kezelésére
alkalmazhaté minden korcsoportban.

A Zerbaxa egy tiidogyulladasnak (pneumonia) nevezett tiidofertdzés kezelésére is alkalmazhato
feln6tteknél.

2. Tudnivalok a Zerbaxa alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a Zerbaxat

- ha allergias a ceftolozanra, a tazobaktamra vagy a gydgyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére,

- ha allergias az ugynevezett ,,cefalosporin” tipusu gyogyszerekre,

- ha stlyos allergias reakcioja (pl.: sulyos bérhamlas; az arc, a kezek, labak, ajkak, nyelv vagy
torok vizenyds duzzanata; illetve nyelési vagy 1égzési nehézség) volt bizonyos egyéb
antibiotikumokra (pl.: penicillinek vagy karbapenemek).

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Zerbaxa alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gydgyszerészével, ha tudja, hogy
talérzékeny vagy korabban allergias volt cefalosporinokra, penicillinekre vagy egyéb
antibiotikumokra.
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Beszéljen kezeldorvosaval vagy gyodgyszerészével, ha hasmenés 1ép fel Onnél a Zerbaxa alkalmazasa
alatt.

A Zerbaxa-kezelés alatt vagy utan jelentkezhetnek olyan fertdzések, melyeket a Zerbaxara nem
¢érzékeny baktériumok vagy egy gomba okoz. Tajekoztassa kezel6orvosat, ha Gigy gondolja, hogy egy
ujabb fertdzés alakult ki Onnél.

A Zerbaxa-kezelés néha olyan ellenanyagok termelddésével jar, amelyek hatassal lehetnek az On
vorosvértestjeire. Ha Ont arrdl tajékoztatjak, hogy rendellenes vérvizsgilati laboreredményei vannak
(az un. Coombs-teszt soran), jelezze kezeldorvosanak, hogy jelenleg vagy nemrégiben Zerbaxat
kapott.

Gyermekek és serdiilok

Ez a gyogyszer nem adhato 18 évesnél fiatalabb gyermekeknek és serdiiloknek a tiidégyulladas
kezelésére, mert nem all rendelkezésre elegendd informacid az ezen fertdzés kezelésére torténd
alkalmazasrél ebben a korcsoportban.

Egyéb gyogyszerek és a Zerbaxa
Feltétleniil tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Bizonyos gyogyszerek kolcsonhatasba 1éphetnek a ceftolozannal és a tazobaktammal. Ezek kozé

tartoznak:

- Probenecid (kdszvény kezelésére szolgald gyogyszer). A probenecid novelheti a tazobaktam
szervezetbol torténd kitiriiléséhez sziikséges idot.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége, a gyogyszer alkalmazasa
elétt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével. Kezeldorvosa fogja eldonteni, hogy On
kaphat-e Zerbaxat a terhessége alatt.

Ha On szoptat, kezel6orvosa tandcsot fog adni Onnek arrél, hogy a szoptatast kell-e abbahagynia vagy
a Zerbaxa-kezelést kell-e megszakitania, illetve attol tartozkodnia, figyelembe véve a szoptatas
elényét a gyermekre nézve, valamint a terapia eldnyét Onre nézve.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez €és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Zerbaxa szédiilést okozhat, amely befolyasolhatja az On gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeit.

A Zerbaxa natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 230 mg natriumot (a konyhasé f6 dsszetevoje) tartalmaz injekcids tivegenként, ami
megfelel a natrium ajanlott maximalis napi bevitel 11,5%-anak feln6tteknél. A 10 ml 0,9%-os,
injekciohoz vald natrium-klorid-oldattal (fizioldgias sdoldat) feloldott készitmény 265 mg natriumot
tartalmaz injekcios tivegenként, ami megfelel a natrium ajanlott maximalis napi bevitel 13,3%-anak
felnotteknél.

3. Hogyan kell alkalmazni a Zerbaxat?
Ezt a gyogyszert kezel6orvosa vagy egy mésik egészségiigyi szakember fogja az On egyik vénajaba

beadni infuzidban (cseppinfuzidban), mely egy oraig tart. Az Onnek beadott gydgyszeradag attl fiigg,
hogy van-e vesebetegsége.
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Az adag attdl fiigg, hogy milyen tipust az On fertdzése, hol van a szervezetében a fert6zés és attol,
hogy mennyire stlyos a fertézése. A kezel6orvosa dont az Onnek sziikséges adagrol.

Alkalmazas felnétteknél
A Zerbaxa ajanlott adagja 1 g ceftolozan és 0,5 g tazobaktam vagy 2 g ceftolozéan és 1 g tazobaktam
8 oranként, amelyet az egyik vénajaba (kozvetleniil a véraramba) kell beadni.

A Zerbaxa-kezelés altalaban 4-14 napig tart, a fertdzés stilyossagatdl és helyétdl, valamint a szervezet
kezelésre adott valaszatol fiiggden.

Alkalmazas gyermekeknél és serdiiloknél

A Zerbaxa ajanlott adagja 20 mg/testtomegkilogramm ceftolozan és 10 mg/testtomegkilogramm
tazobaktam 8 oranként, amelyet az egyik vénajaba (k6zvetleniil a véraramba) kell beadni. Az adag
nem haladhatja meg az 1 g ceftolozant és a 0,5 g tazobaktamot.

A Zerbaxa-kezelés altalaban 5—-14 napig tart, a fertozés stilyossagatol €s helyétdl, valamint a szervezet
kezelésre adott valaszatol fliggden.

Vesebetegségben szenvedd betegek

Lehetséges, hogy kezeldorvosanak csékkentenie kell a Zerbaxa adagjat, és el kell dontenie, hogy
milyen gyakran kaphat On Zerbaxat. Eléfordulhat, hogy kezeldorvosa vérvizsgalatot szeretne
végeztetni Onnél, hogy megbizonyosodjon réla, hogy On a helyes adagot kapja, kiilondsen, ha hosszi
ideig kell alkalmazni Onnél ezt a gyogyszert.

Ha az eléirtnal tobb Zerbaxat kapott

Mivel ezt a készitményt orvos vagy mas egészségligyi szakember adja be, nagyon kicsi a
valoszinlisége annak, hogy tul sok Zerbaxat kapjon. Ha azonban barmilyen kétsége van, azonnal
beszéljen kezelGorvosaval, a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel vagy gydgyszerészével.

Ha id6 elott abbahagyja a Zerbaxa alkalmazasat
Ha ugy véli, hogy nem kapott meg egy Zerbaxa-adagot, azonnal széljon kezeldorvosanak vagy mas
egészségiligyi szakembernek.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

4.  Lehetséges mellékhatasok

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

Haladéktalanul értesitse kezel6orvosat, ha az alabbi tiinetek jelentkeznek Onnél, mivel azonnali
orvosi segitségre lehet sziiksége:

- Az ajkak, arc, torok vagy nyelv hirtelen kialakuld duzzanata; sulyos borkitités; és nyelési vagy
1égzési nehézségek. Ezek sulyos allergias reakcid tiinetei lehetnek (anafilaxia), és
életveszélyesek lehetnek.

- A Zerbaxa-kezelés alatt vagy utan jelentkezo sulyosbod6 vagy nem csillapithatd hasmenés,
illetve véres vagy nyakos széklet. Ebben az esetben nem szabad olyan gydgyszereket szednie,
amelyek a bélmozgast leallitjak vagy lelassitjak.

Felnéttek, akiket szovodményes hasiiregi fertézések, vesefertdzések, és hiigyuti fertézések miatt
kezelnek
Gyakori mellékhatasok (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthetnek):
Fejtajas, gyomorfajdalom, székrekedés, hasmenés, hanyinger, hanyas, majenzimszintek
emelkedése (vérvizsgalatokkal mutathato ki), kiiitések, 14z (magas testhémérséklet),
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vérnyomascsokkenés, a natriumszint csokkenése (vérvizsgalatokkal mutathato ki), a
vérlemezkéknek nevezett bizonyos tipusu vérsejtek szamanak novekedése, szédiilés, szorongas,
alvaszavar, az infuzié beadasanak helyén fellép6 reakciok

Nem gyakori mellékhatasok (100 betegbdl legfeljebb 1-et érinthetnek):
A vastagbél C. difficile baktériumok altal okozott gyulladasa, gyomorgyulladas, haspuffadas,
emésztési zavar, tulzott gazképzddés a gyomorban vagy a belekben, bélelzarodas, a szaj gombas
fertdzése (szajpenész), a ndi nemi szervek gombas fert6zése, hugyuti gombas fertdzes, a
vércukorszint (gliikkozszint) emelkedése (vérvizsgalatokkal mutathatd ki), a magnéziumszint
csokkenése (vérvizsgalatokkal mutathato ki), a foszfatszint csokkenése (vérvizsgalatokkal
mutathat6 ki), isémias sztrok, (a csokkent agyi vérkeringés altal okozott sztrok), a véna
irritacidja vagy gyulladasa az injekcio beadasa helyén, vénas trombdzis (vénaban kialakult
vérrog), alacsony vordsvértestszam, pitvarfibrillacio (gyors vagy szabalytalan szivverés), gyors
szivverés, angina pektorisz (mellkasfajdalom vagy markold, szoritd vagy nyomo érzés a
mellkasban), viszketd borkiiitések vagy duzzanatok a bordn, csalankiiités, Coombs-teszt
pozitivitas (olyan vérvizsgalat, amely azokat az antitesteket mutatja ki, amelyek
megtamadhatjak a vorosvértesteket), veseproblémak, vesebetegség, 1égszomj

Tovabbi mellékhatasok, amelyeket olyan gyermekeknél és serdiilloknél megfigyeltek meg. akiket
szovodményes hasiiregi fertdzések, vesefertozések, és hugyuti fertdzések miatt kezelnek
Gyakori mellékhatasok (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthetnek):

Fokozott étvagy, alacsony fehérvérsejtszam, az izérzés megvaltozasa

Felnéttek, akiket tiidégyulladas miatt kezelnek

Gyakori mellékhatasok (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthetnek):
A vastagbél C. difficile baktériumok altal okozott gyulladasa, hasmenés, hanyas, méajenzimek
szintjének emelkedése (vérvizsgalatokkal mutathato ki)

Nem gyakori mellékhatasok (100 betegbdl legfeljebb 1-et érinthetnek):
C. difficile baktériumok altal okozott fertdzés, C. difficile-teszt pozitivitas (székletvizsgalattal
mutathato ki), Coombs-teszt pozitivitas (olyan vérvizsgalat, amely azokat az antitesteket
mutatja ki, amelyek megtdmadhatjak a vorosvértesteket)

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel8orvosat vagy gydgyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetlentil a hatésag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informacio alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Zerbaxat tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és az injekcios tivegen feltiintetett lejarati idé (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert.
A lejarati id6 az adott honap utolsd napjara vonatkozik.

Felbontatlan injekcios tivegek: Hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve

hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre vonatkozd eldirasok szerint kell végrehajtani. Ezek
az intézkedések eldsegitik a kornyezet védelmét.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Zerbaxa?

- A készitmény hatéanyagai a ceftolozan €s a tazobaktam.

- 1 g ceftolozannak megfeleld ceftolozan-szulfatot €s 0,5 g tazobaktamnak megfeleld
tazobaktam-natriumot tartalmaz injekcids tivegenként. Az 1 g ceftolozant és 0,5 g tazobaktamot
meghalad6 adagoknal 2 injekcids tiveget kell hasznalni.

- Egyéb 6sszetevok a natrium-klorid, arginin és vizmentes citromsav.

Milyen a Zerbaxa kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Zerbaxa a fehért6l az enyhén sargaig terjedo szindi por oldatos infzidhoz vald koncentratumhoz
(por koncentratumhoz), amely injekcios tivegben keriil forgalomba.

A Zerbaxa 20 ml-es, dugéval (brémbutil dugo) €s lepattinthatd véddkupakkal ellatott injekcios tiveget
(I-es tipusu atlatszo tiveg) tartalmazé csomagban keriil forgalomba.

10 db injekcids liveget tartalmazo kiszerelés.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Hollandia

Gyarto

FAREVA Mirabel

Route de Marsat

Riom

63963, Clermont-Ferrand Cedex 9
Franciaorszag

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel.: +370 5 278 02 47
dpoc_belux@merck.com msd_lietuva@merck.com
Bovarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk apm u Jloym beirapus EOO/] MSD Belgium

Tem.: +359 2 819 3737 T¢él/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@merck.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.0. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420 233 010 111 Tel.: +361 888 53 00
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf: +45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@merck.com malta_info@merck.com
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Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

EA\Lada

MSD A.®.B.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

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

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

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 6611333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 299 8700
medinfo_ireland@merck.com

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.L.

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

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: +371 67364224
msd_lv@merck.com.
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Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

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

Polska

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

Portugal
Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700

inform_pt@merck.com

Roménia

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

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: + 386 1 5204 201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

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

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0) 9 804650
info@msd.fi

Sverige

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

United Kingdom (Northern Ireland)

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI@msd.com



A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma: {EEEE. hénap}
Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhatd.

Az alabbi informaciok kizardlag egészségiigyi szakembereknek szolnak:

Az oldatok elkészitése

Minden egyes injekcids tiveg kizarolag egyszeri hasznalatra szolgal.
Az oldatos infuzi6 elkészitése soran aszeptikus eljarast kell alkalmazni.

Az adagok elkészitése

Az oldatos infuziéhoz val6 koncentratumhoz valé port injekcids tivegenként 10 ml injekcidhoz vald
vizzel vagy 9 mg/ml (0,9%-o0s) injekciohoz valé natrium-klorid-oldattal kell feloldani. A feloldast
kovetden az injekcids tiveget 6vatosan razza, hogy a por feloldodjon. A végleges térfogat koriilbeliil
11,4 ml injekcids tivegenként. A kapott koncentracid koriilbeliil 132 mg/ml (88 mg/ml ceftolozan és
44 mg/ml tazobaktam) injekcids tivegenként.

FIGYELEM! AZ ELKESZITETT OLDAT KOZVETLENUL NEM FECSKENDEZHETO BE!

A Zerbaxa oldatos inflizio atlatszd, és szintelentdl kiss¢ sargaig terjedo szind.

Az oldat szinének ezen tartomdnyon beliili valtozasa nem befolyasolja a készitmény hatékonysagat.
Feloldast és higitast kovetden a kémiai és fizikai stabilitas 24 6ran at szobahdmérsékleten tarolva vagy
4 napon at 2 °C — 8 °C-on tarolva igazolt. A gyogyszer fényérzékeny, ¢és fénytdl védve tarolando,

amennyiben nem az eredeti dobozéaban taroljak.

Olvassa el az alkalmazasi el6iras 4.2 pontjaban a Zerbaxa az indikacio €s a vesefunkcid alapjan
javasolt adagolasi rendjét. Az egyes adagok elkészitése az aldbbiakban szerepel.

Utmutaté a felndttek részére készitendd adagokhoz INFUZIOS ZSAKBAN:

A 2 g ceftolozan / 1 g tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazo
2 injekcids tveg teljes tartalmat (koralbeliil 11,4 ml injekcids tivegenként) egy fecskenddvel, és
adagolja 100 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz vald natrium-klorid-oldatot (fiziologias sdoldat) vagy 5%-os
gliikoz-oldatos injekciot tartalmazo infuzids zsakba.

Az 1,5 g ceftolozan / 0,75 g tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivja fel az elkészitett oldatot
tartalmazo egy injekcios liveg teljes tartalmat (koriilbeliil 11,4 ml injekcids tivegenként) és 5,7 ml-t
egy masodik elkészitett oldatot tartalmazoé injekcios tivegbdl egy fecskenddvel, és adagolja 100 ml
0,9%-o0s, injekcidhoz vald natrium-klorid-oldatot (fizioldgias sooldat) vagy 5%-os gliikkdz-oldatos
injekcidt tartalmazo infizids zsakba.

Az 1 g ceftolozan / 0,5 g tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazo
injekcios iiveg teljes tartalmat (kortlbeliil 11,4 ml) egy fecskenddvel, és adagolja 100 ml 0,9%-os,
injekciohoz vald natrium-klorid-oldatot (fiziologids sooldat) vagy 5%-os gliikkdz-oldatos injekciot
tartalmazo infzios zsakba.
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Az 500 mg ceftolozan / 250 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazo injekcids tiveg tartalmabdl 5,7 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz vald
natrium-klorid-oldatot (fiziologias sdoldat) vagy 5%-os gliikoz-oldatos injekcidt tartalmazd infuzids
zsékba.

A 300 mg ceftolozan / 150 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazo injekcids liveg tartalmabdl 3,5 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz vald
natrium-klorid-oldatot (fizioldgias sooldat) vagy 5%-os gliikdz-oldatos injekciot tartalmazo infuzios
zsékba.

A 250 mg ceftolozan / 125 mg tazobaktam adag elkészitéséhez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazo injekcios tiveg tartalmabol 2,9 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-os, injekcidhoz valo
natrium-klorid-oldatot (fiziologias sdoldat) vagy 5%-os gliikoz-oldatos injekcidt tartalmazé infuzids
zsékba.

A 100 mg ceftolozan / 50 mg tazobaktdm adag elkészitésé¢hez: Szivjon fel az elkészitett oldatot
tartalmazo6 injekcios tiveg tartalmabdl 1,2 ml-t, és adagolja 100 ml 0,9%-os, injekcidhoz vald
natrium-klorid-oldatot (fizioldgias sooldat) vagy 5%-os gliikdz-oldatos injekciot tartalmazo infuzios
zsékba.

Utmgtatc’; a gyermekek és”serdiilc'ik részére készitendd adagokhoz INFUZIOS ZSAKBAN vagy
INFUZIOS FECSKENDOBEN:

FIGYELEM: Az alabbi utmutaté 100 ml térzsoldat elkészitésének 1épéseit irja le, amelynek végsd
koncentracidja 10 mg/ml ceftolozan / 5 mg/ml tazobaktam. A gyermekeknél és serdiil6knél
alkalmazandd torzsoldat mennyiségét a beteg testtomege alapjan kiszamolt megfeleld adag szerint kell
meghatarozni (1asd az alkalmazasi eldiras 4.2 pontjat). A részletesen leirt 1épéseket és az adagok
kiszamitasahoz sziikséges informaciokat lasd alabb.

1. A torzsoldat elkészitése (10 mg/ml ceftolozdn / 5 mg/ml tazobaktdm-tartalmu oldat 100 ml-e):
Szivja fel az elkészitett oldatot tartalmazo injekcios tiveg teljes tartalmat (korilbeliil 11,4 ml)
egy fecskenddvel, és fecskendezze be 89 ml 0,9%-o0s, injekcidhoz valo natrium-klorid-oldatot
(fiziologias sooldat) vagy 5%-os glikkdz-oldatos injekcidt tartalmazé infazios zsakba.

2. Az infazidhoz valo torzsoldat sziikséges mennyiségének elkészitése:

a. Szamolja ki a Zerbaxa megfeleld mennyiségét (mg-ban) a gyermeknek vagy
serdiilonek sziikséges adag elkészitéséhez. Ezen mg-ban megadott adag alapjan
szdmolja ki a beadandd 10 mg/ml ceftolozan / 5 mg/ml tazobaktam-tartalmu
torzsoldat megfelelé mennyiségét. Az adagok kiszamitasanak ellenérzéséhez
sziikséges informacidkat lasd az 1. tablazatban alabb. Fontos, hogy a tablazat NEM
tartalmazza valamennyi lehetséges kiszamitott adagot, azonban a hozzavetdleges
térfogat becslésére felhasznalhato a szamitas ellendrzéséhez.

b. Toltse at a helyesen kiszamolt mennyiségli térzsoldatot egy megfelelé méretii infuzids
zsakba vagy infuzios fecskenddbe. Az 1. tablazatban szerepld értékek
hozzavetOlegesek, és kisebb térfogatok esetén sziikséges lehet egy megfelelé méretii
fecskendd legkozelebbi jelzésére kerekiteni.
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1. tablazat: A Zerbaxa elkészitése gyermekek és serdiil6k részére (sziiletést6l* < 18 éves korig) a
10 mg/ml ceftolozan / 5 mg/ml tazobaktam-tartalmu torzsoldat 100 ml-ébol

A ceftolozén | A tazobaktam A betegnek
Zerbaxa-adag . e o . g . beadando
Testtomeg (kg) kiszamitott kiszamitott .«
(mg/ttkg) mennvisé . s torzsoldat
yisége (mg) | mennyisége (mg) mennyisége (ml)
>50 1000 500 100
40 800 400 80
30 600 300 60
zoftmlg/ ttkg / 20 400 200 40
cettolozan 15 300 150 30
10 mg/tike 10 200 100 20
tazobaktam**
5 100 50 10
3 60 30 6
1,5 30 15 3

*> 32 hetes gesztacios kor és a sziiletést kovetOen eltelt > 7 nap.

*kAz > 50 kg testtomegli gyermekeknél, akiknek > 50 ml/perc/1,73 m? az eGFR-értéke, legfeljebb 1 g
ceftolozan / 0,5 g tazobaktam lehet a maximalis adag.

Mikrobiolédgiai szempontbol a gyogyszert feloldas utan azonnal fel kell haszndlni. Amennyiben a
felhasznalas nem torténik meg azonnal, a felhasznalas el6tti tarolasi idokért és koriilményekért a
felhasznal¢ a felelds, és a tarolas 2 °C — 8 °C-on normal esetben nem tart tovabb 24 6ranal, kivéve, ha
a feloldas/higitas ellendrzott és validalt aszeptikus koriilmények kozott tortént.

Az egyik hatéanyag — a ceftolozan — a vizi kornyezetbe jutva karos hatasu lehet. Nem szabad fel
nem hasznalt gyogyszert vagy hulladékanyagot a szennyvizzel megsemmisiteni. Barmilyen fel
nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre vonatkozo
eldirasok szerint kell végrehajtani. Ezek az intézkedések elésegitik a kornyezet védelmét.
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