VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Recarbrio 500 mg/500 mg/250 mg innrennslisstofn, lausn.

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas inniheldur imipenemeinhydrat sem jafngildir 500 mg af imipenemi, cilastatinnatrium
sem jafngildir 500 mg af cilastatini og relebactameinhydrat sem jafngildir 250 mg af relebactami.

Hjalparefni med pekkta verkun
Heildarmagn natriums 1 hverju hettuglasi er 37,5 mg (1,6 mmol).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Innrennslisstofn, lausn.

Hvitt til 1j6sgult duft.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Recarbrio er atlad til:

o medferdar vid lungnabdlgu sem smitast hefur 4 sjukrahusi (hospital-acquired pneumonia
(HAP)) og 6ndunarvélatengda lungnabdlgu (ventilator associated pneumonia (VAP)) hja
fullordnum (sja kafla 4.4 og 5.1).

. meodferdar blodeitrunar (bacteraemia) sem kemur fram i tengslum vid, eda grunur er um ad
tengist HAP eda VAP, hja fulloronum.
o medferdar vid sykingum vegna lofthadra Gram-neikvedra 6rvera hja fullordnum pegar

takmarkadir medferdarkostir eru i bodi (sja kafla 4.2, 4.4 og 5.1).
Hafa skal opinberar leidbeiningar um videigandi notkun syklalyfja i huga.
4.2 Skammtar og lyfjagjof
Raolagt er ad Recarbrio sé notad til pess a0 medhondla sykingar vegna lofthadra Gram-neikvaora
orvera hja fullordnum sjuklingum pegar takmarkadir medferdarkostir eru i bodi, einungis eftir radgjof
leeknis med videigandi reynslu { medferd smitsjikdoma.

Skammtar

Tafla 1 synir radlagdan skammt { blaed fyrir sjuklinga med kreatinintthreinsun (CrCl) > 90 ml/min.
(sja kafla 4.4 og 5.1).



Tafla 1: Radlagour skammtur i blazed fyrir sjuklinga med kreatininithreinsun (CrCl)
> 90 ml/min.'?

Skammtur Recarbrio
Tegund sykingar (imipenem/cilastatin/re | Tioni Innrennslistimi | Medferdarlengd
lebactam)
Lungnabolga sem smitast hefur
a sjukrahusi (HAP), par med A 6 Klst. , .

talin 6ndunarvélatengd 500 mg/500 mg/250 mg fresti 30 min. 7 til 14 dagar

lungnabélga (VAP)*3
Sykingar vegna lofthadra Lengd i
Gram-neikvadra orvera hja A 6 Kst. , samrami vid
sjuklingum pegar takmarkadir 500 mg/500 mg/250 mg fresti 30 min. stadsetningu
medferdarkostir eru { bodi’ sykingar*

'Reiknad med pvi ad nota Cockcroft-Gault formuluna.

’Pad getur verid ad radlagdur skammtur Recarbrio hja sjuklingum med HAP eda VAP med CrCl > 250 ml/min
og hja sjuklingum med floknar sykingar i kvidarholi (cIAI) eda floknar pvagfarasykingar (cUTI), p.m.t. nyra-
og skjodubolgu med CrCl > 150 ml/min sé ekki fullnegjandi (sja kafla 4.4).

b.m.t. blédeitrun i tengslum vid, eda grunur er um ad tengist HAP eda VAP.

tt.d. er radl6gd medferdarlengd fyrir floknar pvagferasykingar (cUTI) p.m.t. nyra- og skjodubolgu og floknar

sykingar i kvidarholi (cIAI) 5 til 10 dagar, medferd ma halda afram i allt ad 14 daga.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi
Minnka parf skammta af Recarbrio hja sjiklingum med CrCl minni en 90 ml/min. eins og kemur fram
i toflu 2. Fyrir sjuklinga me0 breytilega nyrnastarfsemi parf ad fylgjast med CrCl.

Tafla 2: Radlagdur skammtur i blazed fyrir sjuklinga med CrCl < 90 ml/min.

{ [ . , Raolagour skammtur af Recarbrio
Azetlud kreatininithreinsun (ml/min.) (imipenégm Jcilastatin/relebactam) (mg)'
Minni en 90 til heerri en eda j6fn og 60 400/400/200
Minni en 60 til heerri en eda jofn og 30 300/300/150
Minni en 30 til heerri en eda j6fn og 15 200/200/100
Nyrnasjikdoémur 4 lokastigi i bl6dskilun* 200/200/100

*CrCl reiknad med pvi ad nota Cockcroft-Gault formuluna.

'Gefid 1 blazed 4 30 minGtum 4 6 klst. fresti.

fLyfjagjofin 4 ad vera timasett pannig ad hiin komi 4 eftir ad blédskilun. Imipenem, cilastatin, og
relebactam eru hreinsud ur blédrasinni vid blddskilun.

Recarbrio kemur i stakskammta hettuglasi i samsetningu med fostum skammti; skammturinn fyrir hvert
og ecitt innihaldsefni adlagast jafnt vid blondun (sj kafla 6.6).

Sjuklingar med CrCl minni en 15 ml/min. eiga ekki ad f4 Recarbrio nema blodskilun s¢ hafin innan
48 klst. Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar til pess ad radleggja notkun hja sjuklingum sem eru
i kvioskilun.

Skert lifrarstarfsemi
Ekki er porf 4 ad adlaga skammta hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Aldradir
Ekki er porf 4 ad adlaga skammta hja 6ldrudum sjuklingum (sja kafla 5.2).

Bérn
Ekki hefur enn verid synt fram 4 6ryggi og verkun imipenems/cilastatins/relebactams hja bérnum og
unglingum yngri en 18 ara. Engar upplysingar liggja fyrir.



Lyfjagjof

Til notkunar 1 blaed.

Recarbrio er gefid med innrennsli i blded 4 30 minatum.

Recarbrio parf ad blanda (sja kafla 6.2, 6.3 og 6.6) adur en pad er gefid med innrennsli i blazd.
4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Ofnaemi fyrir 6drum karbapenem bakteriulyfjum.

Verulegt ofneemi (t.d. bradaofnemisviobrogd, veruleg hudvidbrégd) fyrir einhverri annarri tegund
beta-laktam bakteriulyfja (t.d. penicillini, cefalosporini eda monobactami) (sja kafla 4.4).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Ofnaemisvidbrogd

Greint hefur verid fra alvarlegum og i sumum tilfellum banvaenum ofnaemisviobrogdoum
(bradaofnami) hja sjiklingum sem fa medferd med beta-laktam bakteriulyfjum (sja kafla 4.3 og 4.8).

bessi viobrogo eru liklegri til pess ad koma fram hja einstaklingum med ségu um nemni fyrir mérgum
ofneemisvokum. Adur en medferd med Recarbrio er hafin skal skoda vandlega sogu um
ofnaemisvidbrogd vegna karbapenema, penicillina, cefalésporina, annarra beta-laktam bakteriulyfja
e0a annarra ofn@misvaka.

Ef ofneemisvidbragd vegna Recarbrio kemur fram parf ad heetta medferd med Recarbrio tafarlaust.
Alvarleg bradaofnamisvidbrogd parfnast tafarlausrar bradameodferdar.

Lifrarstarfsemi

Fylgjast skal naid med lifrarstarfsemi 4 medan medferd med Recarbrio stendur vegna haettunnar a
eiturverkunum 4 lifur (til ad mynda aukning & transamindsum, lifrarbilun og svesin lifrarbdlga) (sja
kafla 4.8).

Notkun hja sjuklingum med lifrarsjuikdém: sjuklingar med fyrirliggjandi lifrarkvilla eiga ad vera undir
eftirliti vardandi lifrarstarfsemi 4 medan medferd med Recarbrio stendur. Engar skammtaadlaganir eru
naudsynlegar (sja kafla 4.2).

Miotaugakerfi

Greint hefur verio fra aukaverkunum 4 midtaugakerfi eins og flogum, ruglastandi og voovakippum vid
medferd med imipenemi/cilastatini, hluti innihaldsefna Recarbrio, sérstaklega ef farid var yfir radlagoda
skammta imipenems. Algengast var ad greint veri fra pessum vidbrogdum hja sjuklingum med kvilla {
midtaugakerfi (t.d. heilaskemmdir eda saga um flog) og/eda skerta nyrnastarfsemi.

Auknar likur 4 flogum vegna milliverkunar vid valproinsyru

Samhlida notkun Recarbrio og valproinsyru/divalproexnatrium er ekki radlogd. ihuga skal énnur
bakteriulyf en karpapenem til pess ad medhondla sykingar hja sjuklingum med gdda stjorn a flogum a
valproinsyru eda divalproex natrium. Ef gjof Recarbrio er naudsynleg skal thuga vidobotarmedferd med
krampaleysandi lyfi (sja kafla 4.5).



Nidurgangur af véldum Clostridioides difficile

Greint hefur verid fra nidurgangi af voldum Clostridioides difficile (C. difficile-associated diarrhoea
(CDAD)) vid notkun Recarbrio. Nidurgangur af véldum Clostridioides difficile getur verid
misalvarlegur, frd vegum nidurgangi til lifshettulegrar ristilbélgu. Hafa skal nidurgang vegna
Clostridioides difficile 1 huga hja 6llum sjuklingum sem fa nidurgang 4 medan lyfjagjof Recarbrio
stendur eda eftir ad henni lykur (sja kafla 4.8). bar sem greint hefur verid fra nidurgangi vegna
Clostridioides difficile meira en tveimur manudum eftir gjof bakteriulyfja pa er naudsynlegt ad fara
vandlega yfir heilsufarssdguna.

Ef grunur er um nidurgang vegna Clostridioides difficile eda ef hann hefur verid stadfestur, skal haetta
medferd med Recarbrio og ihuga sérstaka medferd vid C. difficile. Ekki ma gefa lyf sem hamla
parmahreyfingum.

Sjuklingar med CrCl > 150 ml/min.

Samkvaemt lyfjahvarfa-lyfhrifa greiningum getur verid ad Recarbrio skammturinn sem er radlagdur
fyrir sjuklinga med CrCl > 90 ml/min. sé ekki fullnaegjandi til medhondlunar sjuklinga med HAP eda
VAP og CrCl > 250 ml/min. eda sjuklinga med fléknar sykingar i kvidarholi (cIAI) eda floknar
pvagfarasykingar (cUTI) og CrCl > 150 ml/min. fhuga skal hvort nota eigi 6nnur medferdartrradi hja
pessum sjuklingum.

Skert nyrnastarfsemi

Adlogun skammta er ra0logo hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2). Ekki liggja
fyrir fullnegjandi upplysingar til pess ad radleggja notkun Recarbrio hja sjuklingum sem eru i
kvidskilun.

Takmoérkun kliniskra gagna

Sjuklingar sem voru énamisbzldir, p.m.t. peir sem voru med daufkyrningafaed, voru utilokadir fra
kliniskum rannséknum.

Lungnabdlga sem smitast hefur d sjikrahisi, ondunarvélatengd lungnabdlga medtalin
I stakri rannsokn 4 lungnabolgu sem smitast hefur & sjukrahtsi, ondunarvélatengd lungnabodlga
meotalin h6fou 6,2% sjuklinga (33/535) blédsykingu i upphafi.

Sjuklingar med takmdérkud medferdarurredi

Notkun Recarbrio til medhondlunar a sjuklingum med sykingar vegna lofthadra Gram-neikveadra
Orvera pegar takmarkadir medferdarkostir eru i bodi byggist 4 reynslu med imipenemi/cilastatini,
lyfjahvarfa-lyfhrifagreiningum fyrir imipenem/cilistatin/relebactam og takmoérkudum gégnum ar
slembir6dudum kliniskum rannséknum par sem 21 metanlegir sjiklingar voru medhondladir med
Recarbrio og 10 metanlegir sjuklingar voru medhondladir med colistini og imapenemi/cilastatini vid
sykingum af v6ldum imipenem dnamra orvera.

Takmarkanir 4 bakteriudrepandi virknisvidi

Imipenem hefur enga virkni gegn meticillin-onemum Staphylococcus aureus og Staphylococcus
epidermidis eda gegn Enterococcus faecium. Nota skal 6nnur bakteriulyf i stadin eda til viobotar pegar
vitad er eda grunur er um ad pessir sykingavaldar hafi dhrif & sykingaferlid.

Heftisvid relebactams naer m.a. yfir beta-laktamasa af flokki A (t.d. ESBLs og KPC) og
beta-laktamasa af flokki C p.m.t. PDC. Relebactam heftir ekki karbapenasa af flokki D eins og
OXA-48 eda malm-beta-laktamasa af flokki B eins og NDM og VIM (sja kafla 5.1).



Ona&mar orverur

Notkun imipenems/cilastatins/relebactams getur leitt til ofvaxtar 4 dneemum 6rverum og pvi geeti purft
ad gera hlé 4 medferdinni eda gripa til annarra videigandi adgerda.

Moétefnavending i andglobulin préfi (Coombs profi)

Jakveett beint eda 6beint Coombs prof getur att sér stad medan 4 medferd med
imipenemi/cilastatini/relebactami stendur (sja kafla 4.8).

Natriumskert fedi

Lyfid inniheldur samtals 37,5 mg af natrium (1,6 mmol) 1 hverju hettuglasi, sem jafngildir 1,9% af
daglegri hamarksinntéku natriums sem er 2 g fyrir fullordna samkvemt radleggingum
Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO). betta parf ad hafa i huga pegar Recarbrio er gefid
sjuklingum sem eru & natriumskertu faedi.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Ganciklovir

Greint hefur verid fra altakum flogum hja sjuklingum sem fengu ganciklévir samhlioa
imipenemi/cilastatini, hluti innihaldsefna Recarbrio. Ekki ma nota ganciklévir samhlida Recarbrio
nema mogulegur avinningur vegi pyngra en ahettan.

Valproinsyra

Lysingar a tilfellum i heimildum hafa synt a0 samhlida gjof karbapenemsambanda, p.m.t.
imipenems/cilastatins (hluti innihaldsefna Recarbrio), hja sjuklingum sem eru ad taka valpréinsyru eda
divalproex natrium leidir til minnkunar i péttni valproinsyru. béttni valpréinsyru getur fallid undir
medferdarpéttni vegna pessarar milliverkunar og pannig aukid hattuna & gegnumbrotsflogum. b6 ad
verkunarhattur pessarar milliverkunar sé ekki pekktur pa hafa in vitro gégn og gégn ur
dyrarannsoknum bent til pess ad karbapenemsambodnd hamli vatnsrof glukuronid umbrotsefnis
valprdinsyru (VPA-g) aftur i valproinsyru og minnki pannig sermispétni valpréinsyru. Samhlida
notkun Recarbrio og valpréinsyru/divalproex natrium er ekki radlogo (sja kafla 4.4).

Segavarnarlyf til inntoku

Samtimis gjof bakteriulyfja med warfarini getur aukid segavarnandi ahrif pess. Ra0lagt er ad fylgjast
med INR eins og vid 4, medan a samhlidagjof syklalyfja og segavarnarlyfja stendur og stuttu eftir ad
henni lykur.

Kliniskar rannséknir 4 milliverkunum

Klinisk rannsokn & milliverkunum lyfja syndi ad utsetning fyrir imipenemi og relebactami eykst ekki
a0 pvi marki ad pad sé kliniskt marktaekt pegar Recarbrio er gefid samhlida frumgerd OAT-hemilsins
probenecid, sem bendir til pess ad ekki séu til stadar kliniskt marktaekar OAT-midladar milliverkarnir
lyfja. Samhlida gjof imipenems/cilastatins og probenecids haekkar plasmapéttni og helmingunartima
cilastatins, p6 ekki i umfangi sem er kliniskt marktaekt. bess vegna ma gefa Recarbrio samhlida OAT
hemlum.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof
Medganga

bad hafa hvorki verid framkvemdar fullnzegjandi né vel utfeerdar rannsoknir & notkun imipenems,
cilastatins eda relebactams 4 medgongu.



Dyrarannsoknir med imipenemi/cilastatini hafa synt eiturverkanir & &xlun hja 6pum (sja kafla 5.3).
Hugsanleg ahetta fyrir menn er 6pekkt. Dyrarannsoknir med relebactam benda ekki til beinna eda
obeinna skadlegra ahrifa med tilliti til eiturverkana & @xlun (sja kafla 5.3).

Recarbrio ma eingéngu nota & medgongu ef mogulegur avinningur réttletir hugsanlega aheettu fyrir
fostrio.

Brjostagjof
Imipenem og cilastatin skiljast 0t { brjostamjolk 1 litlu magni.

Ekki er pekkt hvort relebactam skilst ut { brjostamjolk. Fyrirliggjandi gogn ur dyrum hafa synt ad
relebactam skilst Gt { méOurmjolk hja rottum (fyrir nanari upplysingar, sja kafla 5.3).

Ekki er haegt a0 utiloka hettu fyrir nybura/ungbdrn sem eru 4 brjosti. Vega parf og meta kosti

brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar fyrir konuna og dkveda 4 grundvelli matsins hvort
hetta eigi brjostagjof eda hatta medferd med Recarbrio.

Frjésemi

Engin gogn ur moénnum liggja fyrir um hugsanleg ahrif imipenem/cilastatin eda relebactam meodferdar
a frjosemi karla og kvenna. Dyrarannsoknir benda ekki til skadlegra ahrifa imipenems/cilastatins eda
relebactams 4 frjosemi (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Recarbrio hefur veeg ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. Greint hefur verid fra aukaverkunum &
midtaugakerfi eins og flogum, ruglastandi og voovakippum vid medferd med imipenemi/cilastatini,
hluti innihaldsefna Recarbrio, sérstaklega ef farid var yfir radlagda skammta imipenems (sja kafla 4.4).
bess vegna skal gata varadar vid akstur og notkun véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggi

Algengasta aukaverkunin (> 2%) sem kom fram hja sjiklingum sem fengu imipenem/cilastatin auk
relebactams 1 samandregnum 2. stigs rannsoknum & floknum sykingum i kvidarholi (cIAI) og floknum
pvagfaerasykingum (cUTI), nyrna- og skjoodubdlga medtalin (N = 431) var nidurgangur. Algengasta
aukaverkunin (> 2%) sem kom fram hja sjuklingum sem fengu Recarbrio i 3. stigs rannsokn 4 HAP
eda VAP (N = 266) var nidurgangur, haekkun & alanin aminotransferasa og haekkun 4 aspartat
aminotransferasa.

Tafla med aukaverkunum

Greint var fra eftirfarandi aukaverkunum i 2. stigs (imipenem/cilastatin 4samt relebactam, tok til
431 sjuklings) og 3. stigs (Recarbrio sem tok til 266 sjuklinga) kliniskum rannsoknum og vegna
imipenems/cilastatins i kliniskum rannsoknum eda vid reynslu eftir markadsetningu
imipenems/cilastatins (sja toflu 3).

Aukaverkanirnar eru flokkadar samkvaemt MedDRA lifferaflokkunarkerfinu og tioni. Tidnin er
flokkud samkvaemt eftirfarandi venju: Mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til < 1/10).
sjaldgaefar (= 1/1.000 til < 1/100), mjog sjaldgaefar (= 1/10.000 til < 1/1.000), koma 6rsjaldan fyrir
(< 1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tioni ut fré fyrirliggjandi gognum).



Tafla 3: Tioni aukaverkana eftir liffeeraflokkum

Lifferaflokkur Algengar Sjaldgzefar Mjog sjaldgaefar Koma orsjaldan fyrir ;;?:l?tekkl
Syndarhimnu-
Sykingar af ristilbolga*
voldum sykla Maga- og garnabolga*
og snikjudyra Hvitsveppasyking
(candidiasis)*
Blodfrumnafaed*
Daufkyringafaed*
Raudalos blodleysi*
B160 og eitlar Eésinfiklafjold* Hvitfrumnafaed* Kyrningahrap*
Beinmergsbaling*
Blooflagnafaed*
Blodflagnafjolgun*
, ] Bradaofnaemis-
Onamiskerfi viobrogd*
Flog*
Ofiskynjanir* Heilakvilli*
Naladofi* Versnun .
A * %k
Taugakerf Rugléastand vodvaslensfars* Asingur
Voovakippir* Stadbundinn skjalfti s fusverkurs Hreyfitruflun*
Afbrigodilegt
%
Sundl bragdskyn*
Svefnhofgi*
Eyru og Svimi*
%
volundarhus Heymartap "
Eyrnasud
Blami*
Hjarta Hraotaktur*
Hjartslattartruflanir*
Blazdabolga med . " .
Adar segamyndun* Lagprystingur Rooi
Madi*
Ondunarferi,
brjosthol og Ofondun*
midomeati
Verkur i koki*
Bledandi ristilbolga*
Kvidverkur*
. i
Nidurgangur Bri6stsvidi*
. . . . Blettir 4 tonnum
T
Meltingarfeeri Ogledi og/eda tungu* Tungubolga*
Uppkost™

Ofsteekkun tungutotna*

Aukin
munnvatnsmyndum*




Tioni ekki

Liffeeraflokkur Algengar Sjaldgaefar Mjog sjaldgzefar Koma 6rsjaldan fyrir bekkt
Heekkun 4 alanin
amindtransferasa’™ Lifrarbilun*
Lifur og gall Svesin lifrarbolga* Gula*
Heaekkun 4 aspartat Lifrarbolga*
aminonransferasa’®
Hudpekjudrepslos*
Ofnamisbjugur*
Ofsaklasi* Ofsvitnun*
. . Stevens- Johnson
Hd og undirhid | Utbrot (t.d. atpot) Ko heilkenni* Breytingar 4 4ferd
huodar*
Regnbogarodasott™*
Flagnandi hudbolga*
Lidoverkur i mérgum
Stodkerfi og lidum*
bandvefur
Verkur i brjésthrygg*
Brad nyrnabilun*
bvagpurrd /
pvagleysi*
, . Hakkanir a kreatinini | Ofsamiga*
Nyru og pvagferi { sermi* ,
Oedlilegur litur &
pvagi (skadlaust og
etti ekki ad rugla pvi
saman vid blood 1
pvagi)*
l‘fj’;‘;’arf&“ 08 Skapakladi*
Almennar Hiti* .
aukaverkanir og Opagindi fyrir brjosti*
aukaverkanir & Stadbundinn verkur
{komustad og herslismyndun & bréttleysi/slappleiki*
stungustad*
Jakveett Coombs
prof*
Lengdur
proprombintimi*
Rannsékna- Haekkanir & Minnkadur Haekkun 4 laktat
. « alkaliniskum blédraudi* dehydrogenasa i
nidurstodur , . x:
fosfatasa { sermi* blooi*

Heakkanir 4 biliribini
i sermi*
Heekkanir a

kofnunarefni ar
pvagetni i blodi*

*greint fra vegna imipenem/cilastatin { kliniskum rannséknum eda vid reynslu eftir markadssetningu 4 imipenemi/cilastatini

fgreint fra vegna imipenem/cilastatin 4samt relebactam 1 2. stigs (N = 431) og 3. stigs (N = 266) rannséknum

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli 4vinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

4.9 Ofskommtun

Ef ofskommtun & sér stad skal hatta Recarbrio medferd, medhondla samkvamt einkennum og veita
almenna studningsmedferd. Haegt er ad fjarleegja imipenem, cilastatin og relebactam med blodskiljun.
Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um notkun blédskiljunar vid medhondlun ofskdmmtunar.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Bakteriulyf til alteekrar notkunar, karbapenemsambond, ATC-flokkur: JO1DHS56.
Verkunarhattur

Bakteriudrepandi verkun imipenems er vegna homlunar a penicillin bindipréteinum (PBP) sem hindra
nymyndun peptidoglycan frumuveggjar.

Cilastatin takmarkar nyrna umbrot imipenems og hefur enga virkni gegn bakterium.

Relebactam er laktamasa hemill sem er ekki af beta-laktamgerd og hamlar Ambler beta-laktamasa af
flokki A og flokki C par a medal Klebsiella pneumoniae karbapenemasa (KPC) og beta-laktamasa
med utvikkad virknisvid (extanded-spectrum beta-lactamases, ESBL) af flokki A og beta-laktamasa af
flokki C (AmpC-tegund) par 4 medal Pseudomonas-afleiddum cephalosporinasa (PDC). Relebactam
hamlar ekki ensimum af flokki B (malm-beta-laktamasa) eda karbapenemasa af flokki D. Relebactam
hefur enga virkni gegn bakterium.

Onaemi

Verkunarhattur 6nzmis hja Gram-neikveedum bakterium sem er vitad ad hafi ahrif a
imipenem/relebactam er medal annars framleidsla & malm-beta-laktamasa eda oxacillinasa med
karbapenemasa virkni.

Tjaning 4 akvednum samsatum beta-laktamasa af flokki A, GES (Guiana extended-spectrum
beta-lactamase) og yfirtjaning 4 PDC asamt tapi 4 OprD imipenem inngangsporinum geta radid onami
P. aeruginosa fyrir imipenemi/relebactami. Tjaning a utfledisdelum i P. aeruginosa hefur ekki ahrif a
virkni imipenems eda relebactams. Verkunarhattur bakteriuonaemis sem geti valdid minnkadri verkun
gegn bakterium hja parmabakterium (Enterobacterales) er medal annars porin stokkbreytingar sem
hafa ahrif 4 ytra gegndraepi frumuhimnunnar.

Bakteriudrepandi verkun i samsetningu med §0rum bakteriulyfjum

In vitro rannsoknir hafa ekki synt fram 4 motverkun a milli imipenems/relebactams og amikacins,
azithromycins, aztreonams, colistins, gentamicins, levofloxacins, linezolids, tigecyclins, tobramycins
eda vancomycins.

Vidomidunarmork vid nemisprofun

EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) hefur birt vidmidunarmork
lagmarksheftistyrks (minimum inhibitory concentration (MIC)) 4 nemisproéfi fyrir imipenem-
relebactam, sem er ad finna 4 eftirfarandi vefsiou:
https://www.ema.europa.cu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-
breakpoints_en.xIsx.
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Samband lyfjahvarfa/lyfhrifa

Synt hefur verid ad timinn sem péttni dbundins imipenems er herri en lagmarksheftistyrkur

(% fT > MIC) fyrir imipenem/relebactam sé med bestu samsvérunina vid verkun. Akvedid hefur verid
a0 hlutfallio 4 milli 24 klst. 6bundins relebactams i plasma AUC og imipenem/relebactam MIC
(fAUC / MIC) sé sa visir sem best spair fyrir um virkni relebactams.

Klinisk verkun gegn tilteknum svklum

I kliniskum rannséknum hefur verid synt fram & verkun gegn syklum vid hverri eftirfarandi abendingu
sem voru namir fyrir imipenemi og relebactami in vitro:

Lungnabdlga sem smitast hefur & sjukrahusi, 6ndunarvélatengd lungnabélga medtalin
Gram-neikvedar 6rverur
e Escherichia coli
Haemophilus influenzae
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens

In vitro rannsoknir benda til pess ad eftirfarandi syklar séu nemir fyrir imipenemi og relebactami ef
aunnid onami er ekki til stadar.

Gram-neikveadar lofthddar 6rverur
e Acinetobacter calcoaceticus-baumannii floki
Citrobacter spp. (p.m.t. C. freundii og C. koseri)
Enterobacter spp. (p.m.t. E. asburiae og E. cloacae
Escherichia coli
Klebsiella spp. (p.m.t. K. aerogenes, K. oxytoca og K. pneumoniae)
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens

Gram-neikvedar loftfirrtar drverur
e Bacteriodes spp. (p.m.t. B. fragilis)
o  Fusobacterium spp. (p.m.t. F. nucleatum og F. necrophorum)
e Prevotella spp. (p.m.t. P. melaninogenica, P. bivia og P. buccae)

Gram-jakvaedar lofthadar 6rverur
e  FEnterococcus faecalis
e Staphylococcus aureus (eingéngu methicillin nemir stofnar)
e Streptococci af viridans flokki (p.m.t. S. anginosus og S. constellatus)

In vitro rannsoknir benda til pess ad eftirfarandi tegundir séu ekki naemar fyrir imipenemi og
relebactami.

Gram-neikvadar, lofthadar
e Legionella spp.
e Stenotrophomonas maltophilia

Born
Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstddur ur rannsdknum 4

Recarbrio hja einum eda fleiri undirhdpum barna vid medhondlun sykinga vegna Gram-neikveadra
bakteria (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).
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5.2 Lyfjahvorf

Almenn kynning

Lyfjahvarfabreytur imipenems, cilastatins og relebactams vid jafnvagi hja heilbrigoum fullordnum
einstaklingum med edlilega nyrnastarfsemi (CrCl 90 ml/min. eda meiri), eftir endurtekna gjof a

30 minutna innrennsli 500 mg imipenems/500 mg cilastatins + 250 mg relebactams 1 blaed, gefid a
6 klst. fresti, eru syndar i toflu 4. Lyfjahvarfamalisterdir imipenems og relebactams vid jafnvagi hja
sjuklingum med cIAl eda cUTI og HAP eda VAP med edlilega nyrnastarfsemi (90 mL/min.

< CrCl < 150 ml/min.) eftir endurtekna gjof &4 30 minatna innrennsli 500 mg imipenems/500 mg
cilastatins + 250 mg relebactams 1 blaed, gefid 4 6 klst. fresti, eru syndar i toflum 5 og 6, tilgreint i
somu rod. Lyfjahvarfabreytur fyrir staka gj6f og endurtekna gjof voru svipadar vegna pess ad
uppsofnun er litil.

C max 0g AUC fyrir imipenem, cilastatin og relebactam aukast i réttu hlutfalli vid skammtinn.
Utskilnadarhelmingunartimar (t »,) fyrir imipenem, cilastatin og relebactam eru 6hadir skammtinum.

Tafla 4: Margfeldismeoaltal vio jafnvaegi (% margfeldi fraviksstuduls) fyrir lyfjahvarfabreytur
imipenems, cilastatins og relebactams i plasma eftir endurtekin 30 minttna innrennsli Recarbrio
(500 mg imipenem/500 mg cilastatin/250 mg relebactam) i blazd heilbrigora fullordinna
einstaklinga a 6 Kist. fresti

Imipenem (n=6) Cilastatin (n=6) Relebactam (n=6)
AUC o g s (WM-Klst.) 138,0 (17,8) 98,0 (17,0) 81,6 (17,8)
C max (UM) 106,0 (26,8) 96,4 (21,8) 48,3 (24,9)
CL (Iklst.) 12,0 (17,8) 14,2 (17,0) 8,8 (17,8)
t 12 (klst.)* 1,1 (=0,1) 1,0 (+0,1) 1,7 (£0,2)

*Hreint medaltal (stadalfravik) tilgreint fyrir t 12
AUC ¢_¢xst. = flatarmal undir péttni-tima ferli fra 0 til 6 klst.; C max = hdmarkspéttni;
CL = uthreinsun ur plasma; t 1, = brotthvarfshelmingunartimi

Tafla 5: Margfeldismedaltal vio jafnvaegi (% margfeldi fraviksstuouls) fyrir lyfjahvarfabreytur
imipenems og relebactams i plasma eftir endurtekin 30 minutna innrennsli Recarbrio (500 mg
imipenem/500 mg cilastatin/250 mg relebactam) i blaad sjiklinga med cIAl eéa cUTI med CrCl
90 ml/min. eda meiri a 6 Kkist. fresti, byggt a pydisgreiningu lyfjahvarfalikans

Imipenem Relebactam
AUC ¢-24 uist. (uM-klst.) 500,0 (56,3) 390,5 (44,5)
C max (UM) 88,9 (62,1) 58,5 (44,9)
CL (I/klst.) 13,4 (56,3) 7,4 (44,5)
t 12 (klst.)* 1,0 (=0,5) 1,2 (=0,7)
*Hreint medaltal (stadalfravik) tilgreint fyrir t 1
AUC ¢ - 24 ks, = flatarmal undir péttni-tima ferli fra 0 til 24 klst.; C max = hamarkspéttni;
CL = uthreinsun ur plasma; t 1, = brotthvarfshelmingunartimi

Tafla 6: Margfeldismeoaltal vio jafnvaegi (% margfeldi fraviksstuduls) fyrir lyfjahvarfabreytur
imipenems og relebactams i plasma eftir endurtekin 30 minutna innrennsli Recarbrio (500 mg
imipenem/500 mg cilastatin + 250 mg relebactam) i blazeo sjiklinga med HAP eda VAP med
CrCl1 90 ml/min. eda meiri 4 6 Kkist. fresti, byggt a pyoisgreiningu lyfjahvarfalikans

Imipenem Relebactam
AUC 24 kst (WM-klst.) 812,2 (59,4) 655,2 (47,9)
C max (UM) 159,1 (62,3) 87,6 (43,8)
CL (I/klst.) 8,2 (59,4) 4,4 (47,9)
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AUC ¢ _24 115 = flatarmal undir péttni-tima ferli fra 0 til 24 klst.; C max = hamarkspéttni;
CL = uthreinsun ur plasma

Dreifing

Binding imipenems og cilastatins vid plasmaprdtein manna er um pad bil 20% og 40%, tilgreint {
somu rod. Binding relebactams vid plasmaprétein manna eru um pad bil 22% og er 6had péttni.

Dreifirammal vid jafnvaegi er 24,3 1 fyrir imipenem, 13,8 1 fyrir cilastatin og 19,0 1 fyrir relebactam hja
einstaklingum sem fengu endurtekna skammta 30 minutna innrennslis 4 6 klst. fresti.

Gegnflaoi i vokva i pekjuvef i lungum (pulmonary epithelial lining fluid (ELF)), tjad sem hlutfallio &
milli heildar EFL ttsetningu og 6bundinni ttsetningu i plasma var 55% og 54% fyrir imipenem og
relebactam, tilgreint i sému r60.

Umbrot

begar imipenem er gefiod eitt og sér er pad umbrotid af dehydropeptidasa-I i nyrum, sem veldur pvi ad
1itid magn imipenems (ad medaltali 15-20% skammtsins) finnst 1 pvagi manna. Cilastatin sem er
hemill & petta ensim kemur i veg fyrir umbrot i nyrum pannig ad pegar imipenem er gefid samhlioa
cilastatini neest viounandi magn imipenems (um pad bil 70% af skammtinum) i pvagi sem veitir
verkun gegn bakterium.

Cilastatin er ad mestu skilid Gt med pvagi sem obreytt modurlyf (parent drug) (um pad bil 70 — 80% af
skammtinum), par sem 10% skammtsins finnst sem N-acetyl umbrotsefni sem hefur hamlandi verkun
gegn dehydropeptidasa-I sem er sambarileg méourlyfinu.

Relebactam er ad mestu skilid ut um nyru sem obreytt modurlyf (meira en 90% af skammtinum) og
verdur fyrir lagmarks umbrotum. Obreytt relebactam var eini hluti lyfsins sem greindist i plasma hja
monnum.

Brotthvarf
Imipenem, cilastatin og relebactam eru ad mestu skilin it um nyru.

Eftir gjof endurtekinna skammta af 500 mg imipenemi, 500 mg cilastatini og 250 mg relebactami hja
heilbrigdum karlkyns einstaklingum endurheimtist um pad bil 63% af gefnum imipenem skammti og
77% af gefnum ciliastatin skammti sem 6breytt moédurlyf i pvagi. Utskilnadur imipenems og
cilastatins um nyru felur baedi i sér gaukulsiun og virka seytingu i piplum. Meira en 90% af gefnum
relebactam skammti skilst ut dbreyttur i pvagi hja ménnum. Medalnyrnatthreinsun relebactams er
135 ml/min., sem er nalaegt plasmauthreinsun (148 ml/min.), sem bendir til pess ad utskilnadur
relebactams fer nanast allur fram um nyru. Obundin nyrnauthreinsun relebactams er meiri en
gaukulsiunarhradinn sem bendir til pess ad auk gaukulsiunar, pa kemur virk seyting i piplum ad
nyrnatthreinsun og mun vera abyrg fyrir um pad bil 30% af heildartuthreinsuninni.

Linulegt/6linulegt samband

Lyfjahvorf relebactams eru linuleg 4 skammtabilinu 25 mg til 1.150 mg sem var rannsakad fyrir staka
lyfjagof 1 blaed og skammtabilinu 50 mg til 625 mg sem var rannsakad fyrir endurteknar lyfjagjafir i
blazd 4 6 klst. fresti { allt ad 7 daga. Hja heilbrigdum karlm6énnum med venjulega nyrnastarfsemi kom
fram lagmarks uppséfnun imipenems, cilastatins og relebactams eftir endurtekin 30 minttna innrennsli
relebactams (50 til 625 mg) gefin samhlida 500 mg imipenemi/500 mg cilastatini & 6 klst. fresti i allt
ad 7 daga.
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Ensim sem umbrjéta lyf

Ekki hafa verid gerdar rannsoknir til pess ad meta mogulega milliverkun imipenems eda cilastatins vid
CYP450 ensim.

[ kliniskt videigandi péttni hamlar relebactam ekki CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6 eda CYP3A4 { lifrarnetbolum manna in vitro. Relebactam syndi enga
tilhneigingu til virkjunar 8 CYP1A2, CYP2B6 og CYP3A4 { lifrarfrumum manna in vitro. Pess vegna
er Oliklegt ad relebactam valdi milliverkunum lyfja i gegnum CYP-midlada ferla.

Imipenem, cilastatin og relebactam skiljast 61l ut ad mestu med utskilnadi i gegnum nyru ébreytt, par
sem umbrot er minnihattar utskilnadarleid. bess vegna er 6liklegt ad Recarbrio komi ad milliverkunum

lyfja pegar pad er gefid samhlida CYP hemlum eda virkjum.

Himnuflutningsprotein

In vitro hamlar Relebactam ekki eftirfarandi flutningsproteinum i nyrum og lifur { kliniskt videigandi
péttni: OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OAT3, OCT2, P-gp, BCRP, MATE1, MATE2K eda BSEP.

Relebactam skilst med virkri seytingu ut i pvag. bad er ekki hvarfefni fyrir OAT1, OCT2, P-gp,
BCRP, MRP2 eda MRP4 flutningsprétein, en pad er hvarfefni fyrir OAT3, OAT4, MATE1 og
MATE2K flutningsprétein. Virk seyting i piplum er abyrg fyrir um pad 30% af heildarathreinsun
relebactams, pess vegna er buist vid pvi ad umfang milliverkana lyfja vegna homlunar a
flutningsproteinum i piplum sé 1itid kliniskt marktaekt, sem var stadfest i kliniskri rannsokn a
milliverkunum lyfja med probenecid og Recarbrio (sja kafla 4.5).

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

[ kliniskri lyfjahvarfarannsokn og pydisgreiningu & lyfjahvérfum, kom fram kliniskt marktaekur munur
a utsetningu (AUC) fyrir imipenem, cilastatin og relebactam i samraemi vid umfang skerdingar a
nyrnastarfsemi.

[ kliniskri rannsékn voru margfeldismedaltsl AUC fyrir imipenem allt ad 1,4, 1,5 og 2,5 sinnum herri
hja sjuklingum med veega, midlungsmikla og verulega skerdingu 4 nyrnastarfsemi, tilgreint i sému
r60, samanborid vid heilbrigda einstaklinga med venjulega nyrnastarfsemi. Ad sama skapi voru
margfeldismedaltol AUC fyrir cilastatin allt ad 1,6, 1,9 og 5,6 sinnum heerri. Margfeldismedaltol AUC
fyrir relebactam voru allt ad 1,6, 2,2 og 4,9 sinnum heerri hja sjaklingum med vaega, midlungsmikla og
verulega skerdingu & nyrnastarfsemi, tilgreint i sému r6d, samanborid vid heilbrigda einstaklinga med
venjulega nyrnastarfsemi. Hja sjiklingum sem voru med nyrnasjukdom & lokastigi og voru i
blodskilun, voru imipenem, cilastatin og relebactam fjarleegd 4 skilvirkan hatt med blodskilun.

Til pess a0 vidhalda altekri titsetningu sem er svipud og hja sjiklingum med edlilega nyrnastarfsemi,
parf ad adlgaga skammta hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Sjuklingar sem eru med

nyrnasjukdom & lokastigi og eru i blodskilun eiga ad fa Recarbrio eftir blodskilunina (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi

Imipenem, cilastatin og relebactam eru ad mestu skilin ut um nyru, par af leidandi er skert
lifrarstarfsemi ekki likleg til pess ad hafa einhver 4hrif & Recarbrio utsetningu (sja kafla 4.2).

Aldradir/kyn

[ rannsékn 4 Sldrudum/kyni og pydisgreiningu 4 lyfjahvérfum kom ekki fram kliniskt markverdur
munur & tsetningu (AUC) fyrir imipenem, cilastatin og relabactam eftir aldri eda kyni fyrir utan ahrif
vegna nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2).
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Kynpattur

Adeins takmarkadur fjoldi einstaklinga sem ekki voru af hvitum kynstofni toku patt 1 klinisku
rannséknunum, en ekki er buist vid meirihattar ahrifum kynpattar & lyfjahvorf imipenems, cilastatins
og relebactams.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Imipenem/cilastatin

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefobundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta og eiturverkunum a
erfoaefni.

Dyrarannsoknir hafa synt ad eiturverkanir imipenems, eins og sér, voru takmarkadar vid nyru.
Samhlidagjof cilastatins med imipenemi i 1:1 hlutfalli kom i veg fyrir eiturverkanir imipenems a nyru
hja kaninum og 6pum. Fyrirliggjandi visbendingar benda til pess ad cilastatin komi i veg fyrir
eiturverkanir & nyru med pvi ad koma i veg fyrir ad imipenem komist inn i piplufrumur.

Rannsokn a vanskdpun hja pungudum cynomolgus 6pum sem fengu imipenem/cilastatin natrium i
skommtum sem voru 40/40 mg/kg/dag (stok inndeeling i blaad) olli eiturverkunum & médur par med
talid uppkostum, lystarleysi, tapi a likamspyngd, nidurgangi, fosturlati og i sumum tilfellum dauda.
begar skammtar imipenems/cilastatin natriums (um pad bil 100/100 mg/kg/dag eda um pad bil 3-faldir
radlagdir skammtar i &0 hja monnum) voru gefnir pungudum cynomolgus Gpum med innrennslishrada
sem likti eftir kliniskri notkun hja monnum, var 6pol médur i lagmarki (uppkost stoku sinnum), engin
daudsfoll mdéodur, engar visbendingar um vanskdpun, en pad vard aukning a fosturmissi samanborid
vid vidmidunarhopa (sja kafla 4.6).

Ekki hafa verid gerdar langtimarannsoknir &4 dyrum til pess ad meta hvort imipenem/cilastatin hafi
krabbameinsvaldandi ahrif.

Relebactam

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafredilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfoaefni og eiturverkunum & exlun. Ekki hafa verid gerdar rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi

ahrifum med relebactam.

Relebactam sem er gefid mjolkandi rottum i blaaed i skammtinum 450 mg/kg/dag (GD 6 til LD 14),
skildist ut i modurmjolk i péttni sem var um pad bil 5% af plasmapéttni hja modur.

Dyrarannsoknir syna ad relebactam gefio eitt og sér veldur ryrnun i nyrnapiplum hja 6pum vio AUC
utsetningu sem er 7-fold utsetning hja ménnum vid hamarks radlagdan skammt fyrir menn. Synt var
fram 4 a0 ryrnun nyrnapipla var afturkraef pegar heett var ad gefa lyfid. Pad komu ekki fram neinar
visbendingar um eiturverkanir 4 nyru vid AUC utsetningar sem voru minni en eda jafnar og 3-fold
AUC utsetning hja moénnum vid hamarks radlagdan skammt.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumhydrogenkarbonat

6.2 Osamrymanleiki

Ekki mé blanda pessu lyfi saman vid onnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
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6.3 Geymslupol
burrt duft
30 manuoir.

Etir bléndun og bynningu

Pynntar lausnir & ad nota tafarlaust. Timinn sem lidur 4 milli pess sem lyfid er blandad og pangad til
innrennsli { blazed er lokid ma ekki vera lengri en tver klukkustundir.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

Geymid hettugldsin 1 ytri 6skjunni til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyrdi eftir blondun og pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

20 ml glerhettuglas med 20 mm gimmitappa og innsiglistappa Ur ali (aluminium crimp cap seal).
Lyfid er faanlegt i pakkningum sem innihalda 25 hettuglos.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Recarbrio faest sem purrt duft i stakskammta hettuglasi sem parf ad blanda og pynna enn frekar med
smitgatarteekni fyrir innrennsli i blaed eins og lyst er hér fyrir nedan:

e Vid undirbuning 4 innrennslislausninni parf ad flytja innihald hettuglassins yfir i 100 ml af
videigandi innrennslislausn (sja kafla 6.2 og 6.3): 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid. Vid sérstakar
kringumstadur par sem ekki er hegt ad nota 9 mg/ml (0,9%) natriumkldrid af kliniskum
astedum pa ma nota 5% glukosa i stadin.

e Draga skal 20 ml (10 ml 2svar sinnum) af pynningarvokva ur videigandi innrennslispoka og
blanda 10 ml af pynningarvokva i hettuglasid. Blondudu dreifuna ma ekki gefa beint med
innrennsli i blaed.

e Eftir blondun skal hrista hettuglasid vel og flytja dreifuna sem eftir stendur yfir i pa 80 ml sem
eru eftir i innrennslispokanum.

e Bata skal hinum 10 ml af pynningarvokvanum yfir i hettuglasid og hrista pad vel til pess ad
tryggja ad allt innihald hettuglassins verdi flutt yfir; endurtaka skal flutninginn 4 dreifunni sem
hefur myndast yfir i innrennslislausnina 4dur en lyfid er gefid. Hristid upp i blondunni pangad
til hin verdur ter.

e Blandadar Recarbrio lausnir eru litlausar til gular. Litabreytingar 4 pessu bili hafa ekki ahrif &
virkni lyfsins.

e Fyrir sjuklinga sem eru med vanstarfsemi nyrna verdur gefinn minnkadur skammtur af
Recarbrio samkvamt kreatininuthreinsun (CrCl) sjuklingsins eins og kemur fram i t6flu 7.
Undirbua skal 100 ml af innrennslislausn eins og lyst er hér fyrir ofan. Veljid rammal (ml)
lokainnrennslislausnar sem parf fyrir videigandi skammt af Recarbrio eins og synt er i toflu 7.

Skooda 4 lyf til inndeelingar med tilliti til agna og litabreytinga adur en pau eru gefin, ef lausn og ilat
leyfa. Fargid ef litabreytingar eda agnir eru sjaanlegar.
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Tafla 7: Undirbuningur Recarbrio skammta

[ . Recarbrio skammtar Rammal (ml) lausnar .Rummal .(ml)
Kreatininuthreinsun I . R . . - lokainnrennslislausnar
, (imipenem/cilastatin/relebactam) | sem 4 ad fjarlegja ar .
(ml/min.) . sem parf fyrir
(mg) blandadri lausn n
skdmmtun
Heerri en eda jofn og 90 500/500/250 N/A 100
Lacgri en 90 til heerri en 400/400/200 20 80
eda jofn og 60
Lacgri en 60 til heerri en 300/300/150 40 60
eda jofn og 30
Leegri en 30 til heerri en
cda jofn og 15 eda 200/200/100 60 40
nyrnasjukdomur &
lokastigi med blédskilun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

Samrymanleg lyf

Edlisfredilegur samrymanleiki Recarbrio med véldum stungulyfjum var metinn i tveimur algengum
pynningarvokvum meo gjof i gegnum Y-tengi. Samrymanleg lyf med samsvarandi samrymanlegum
pynningarvékvum (p.e. 5% glukosi stungulyf eda 0,9% natriumklorid stungulyf) eru talin upp hér fyrir
nedan. Recarbrio ma ekki gefa samhlida i gegnum sama blazdalegg (eda holnal) 6drum lyfjum sem
ekki eru talin upp hér fyrir nedan par sem engin gégn um samrymanleika eru fyrirliggjandi. Leitid
upplysinga i avisunarupplysingum vidkomandi lyfs sem gefid er samhlioa til pess ad stadfesta
samrymanleika samtimis lyfjagjafar. Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf en pau sem nefnd
eru hér fyrir nedan.

Listi yfir samrymanleg stungulyf til notkunar med 5% glikosa eda 0,9% natriumklorio sem
Dbynningarlausn
e dexmedetomidin
dopamin
adrenalin
fentanyl
heparin
midazolam
noradrenalin
fenylefrin

Samrymanleg efni i innrennslispokum og innrennslissettum

Recarbrio er samrymanlegt eftirfarandi efnum { innrennlispokum og innrennslissettum. Ekki skal nota
innrennslispoka eda innrennslissett sem eru ur efnum sem ekki eru talin upp hér fyrir nedan.

Efni i innrennslispokum
Polyvinylklorid (PVC) og polyodlefin (polypropylen og pdlyetylen)

Efni i innvennslissettum (med slongum)
PVC + Di-(2-etylhexyl)palat (DEHP) og pdlyetylen (PE) hudad PVC

Osamrymanleg Iyf

Recarbrio innrennslislyf, lausn er edlisfredilega 6samrymanlegt propofoli 1 5% glukdsa (nefnist einnig
dextrési) eda 0,9% natriumkloridi.
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7. MARKADSLEYFISHAFI
Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

8. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/19/1420/001
9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 13. febraar 2020.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI II

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasambpykkt

FAREVA Mirabel

Route de Marsat

Riom

63963, Clermont-Ferrand Cedex 9
Frakkland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sj vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs, kafla 4.2)

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
viomidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 61lum sidari uppfaerslum sem birtar eru 1 evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i d4atlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aetlun
um ahettustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfarda aetlun um ahattustjornun:
. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar ahettustjérnunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga 4 hlutfalli dvinnings/ahzttu eda
vegna pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dheettu) nast.
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VIDAUKI III

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Ytri askja

| 1.  HEITILYFS

Recarbrio 500 mg/500 mg/250 mg innrennslisstofn, lausn.
imipenem/cilastatin/relebactam

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur imipenem einhydrat sem jafngildir 500 mg af imipenemi, cilastatin natrium
sem jafngildir 500 mg af cilastatini og relebactam einhydrat sem jafngildir 250 mg af relebactami.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur natriumhydrogenkarbonat.
Sja fylgisedilinn fyrir frekari upplysingar.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslisstofn, lausn
25 hettuglos

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaad eftir pynningu.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Lesio fylgisedilinn fyrir upplysingar um geymslupol lyfsins eftir blondun.

9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid hettuglosin 1 ytri 6skjunni til varnar gegn ljdsi.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/19/1420/001

| 13. LOTUNUMER

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIPBEININGAR

| 16.  UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a r6k fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

| 17.  EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Merkimioi 4 hettuglasi

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Recarbrio 500 mg/500 mg/250 mg innrennslisstofn, lausn
imipenem/cilastatin/relebactam

i.v. notkun eftir pynningu

Til notkunar i blazd eftir pynningu

(2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

3.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6. ANNAD

MSD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Recarbrio 500 mg/500 mg/250 mg innrennslisstofn, lausn
imipenem/cilastatin/relebactam

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 40ur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvagar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Recarbrio og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Recarbrio

Hvernig nota 4 Recarbrio

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Recarbrio

Pakkningar og adrar upplysingar

AU e

1. Upplysingar um Recarbrio og vid hverju pad er notad
Recarbrio er syklalyf. bad inniheldur virku efnin imipenem, cilastatin og relebactam.

Recarbrio er notad handa fulloronum til pess ad medhondla:

e akvednar bakteriusykingar i lungum (lungnabolga)

e sykingar i bl6oi i tengslum vid sykingar i lungum sem nefndar eru hér fyrir ofan
e sykingar af voldum bakteria sem 6nnur syklalyf geta ekki nad ad drepa.

Recarbrio er notad hja sjuklingum sem eru 18 ara og eldri.

2. Adur en byrjad er ad nota Recarbrio

Ekki ma nota Recarbrio

e cfum er ad reda ofnemi fyrir imipenemi, cilastatini, relebactami eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6)

e cf um er ad reda ofnaemi fyrir 6drum karbapenem syklalyfjum

e cf pu hefur einhvern timan fengid veruleg ofneemisvidbrégd vid penisillin syklalyfjum eda
cephalosporin syklalyfjum.

bu att ekki ad fa Recarbrio ef eitthvad af ofangreindu 4 vid um pig. Ef pu ert ekki viss skaltu reeda vid
leekninn eda hjukrunarfredinginn adur en pu ferd Recarbrio.

Varnadarord og varadarreglur

Leitid rada hja lekninum eda hjukrunarfreedingnum adur en Recarbrio er notad ef:
e puert med ofn@mi fyrir einhverjum lyfjum — sérstaklega syklalyfjum

bt hefur fengid krampa (flog eda flogakdst)

pt hefur ordid ringlud/ringladur eda fengid vodvakippi i tengslum vid lyf

pt ert ad taka lyf sem inniheldur valpréinsyru

bt hefur fengid nidurgang 4 medan pu hefur adur verid ad taka syklalyf

pt ert med nyrnakvilla — l&knirinn gaeti minnkad skammtinn pinn.

Latio lekninn vita strax ef ofnemisvidbrogd, krampar (flog eda flogakost), nidurgangur eda
nyrnakvilli kemur fram 4 medan pu feerd Recarbrio (sja kafla 3).
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Born og unglingar
Recarbrio ma ekki nota hja bérnum og unglingum sem eru yngri en 18 ara. Petta er vegna pess ad ekki
er vitad hvort lyfid sé oruggt hja pessum sjuklingum.

Notkun annarra lyfja samhlidoa Recarbrio
Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud
eda kynnu ad verda notud.

Latio leekninn vita um 611 lyf sem eru notud, sérstaklega ef pu ert ad nota:

e lyfsem innihalda ganciclovir, sem notad er vid sumum veirusykingum

e lyfsem innihalda valpréinsyru eda divalproexnatrium, sem eru oft notud til ad medhdndla
flogaveiki, gedhvarfasyki eda migreni

e lyfsem stjorna bldédstorknun, til ad mynda warfarin

Medganga og brjostagjof
Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
aour en lyfio er notad.

Akstur og notkun véla
Recarbrio getur valdid sundli, skjalfta, krompum eda flogum. betta getur haft ahrif 4 getuna til aksturs
og notkunar véla.

Recarbrio inniheldur natrium

Lyfid inniheldur um pad bil 37,5 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) { hverju hettuglasi. betta
jafngildir um pad bil 2% af daglegri hamarksinntéku natriums r feedu samkvamt radleggingum fyrir
fullordna og taka parf tillit til pessa ef pu ert a saltskertu fdi.

3. Hvernig nota a Recarbrio

Venjulegur skammtur er eitt hettuglas (sem inniheldur 500 mg imipenem, 500 mg cilastatin og 250 mg
relebactam) a 6 klst. fresti. Ef pu ert med nyrnakvilla geeti l&eknirinn minnkad skammtinn pinn.

Lyfid er gefio sem dreypi beint i blaad (,,innrennsli i blaaeod*). Innrennslid mun taka 30 minuatur.

Medferdarlengdin mun yfirleitt vera fra 5 til allt ad 14 dagar, pad mun velta & tegund sykingarinnar og
hvernig pu svarar medferdinni.

Ef notadur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Par sem Recarbrio er gefio af leekni eda hjukrunarfredingi er mjog dliklegt ad pu fair rangan skammt.
Ef pt heldur ad pu hafir fengio of storan skammt af Recarbrio, skaltu lata laekninn eda
hjukrunarfredinginn vita tafarlaust.

Ef gleymist ad nota Recarbrio
Latio leekninn eda hjukrunarfredinginn vita tafarlaust ef gleymst hefur ad gefa pér Recarbrio

skammtinn.

Leitio til leeknisins eda hjukrunarfreedingsins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.
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4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir

Latio leekninn tafarlaust vita ef vart verdur vid einhverjar af eftirfarandi alvarlegum aukaverkunum —

heetta parf notkun lyfsins:

e ofnemisvidbrogd — einkennin geta medal annars verid ofsakladi, proti { andliti, vérum, tungu eda
halsi, erfidleikar vid ad anda eda kyngja

e veruleg hudvidbrogd (t.d. veruleg ttbrot, hudflgnun eda blodrumyndun)

Adrar aukaverkanir

Algengar: (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)

ogledi, uppkost, nidurgangur

nidurstodur blodrannsokna geta synt breytingar 1 lifur

nidurstodur blodrannsokna geta synt aukinn fjolda dkvedinna blodfrumna sem kallast ,,eosinfiklar*
nidurstodur blodrannsokna geta synt haekkun 4 sumum hvitum blédkornum

utbrot

bolga og og verkur vegna blodtappa i blaedinni

Sjaldgaefar: (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)

ofsaklaoi

kladi i hud

krampar (flog) og taugakerfiskvillar eins og skjalfti

ringlun

a0 sja, heyra eda finna fyrir einhverju sem er ekki til stadar (ofskynjanir)

sundl, syfja

lagur blédprystingur

nidurstoour blédrannsokna geta synt breytingar i nyrum

nidurstoour blédrannsokna geta synt fakkun 4 fjolda raudra blodkorna, hvitra blodokorna og
blédfrumna sem kallast bl6oflogur

nidurstodur blodrannsokna geta synt aukinn fjoldi bloofrumna sem kallast bl6oflogur
oedlileg starfsemi nyrna, lifrar og bléds sem greinist med blddrannsokn

verkur eda rodi eda myndun hnuds 4 stungustad

hiti

blodprof (kallast Coombs prof) synir métefni sem geta valdid blodleysi med pvi ad eydileggja
raud blodkorn

Mjog sjaldgeefar: (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)
sveppasyking (hvitsveppasyking)

breytingar 4 bragdskyni

sjukdémur 1 heila, naladofi, stadbundinn skjalfti

heyrnartap

blettir 4 tonnum og/eda tungu

boélga 1 ristli med verulegum nidurgangi (ristilbdlga)

litill fjoldi hvitra blédkorna sem getur valdid likamanum erfidleikum vid ad berjast gegn sykingum
bolga i lifur

lifrarbilun

skert geta lifrarinnar til edlilegrar starfsemi

breytingar & pvagmagni, breytingar 4 pvaglit

proti i hud

sarsaukafull utbrot med flensulikum einkennum

rodi og flognun hudar
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Mjog sjaldgeefar: (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum)

e bodlga i maga og pormum (idrabolga)

e Dbloodleysi vegna eydileggingar 4 raudum blédkornum sem getur valdid einkennum eins og preytu,
folva i hid

hofudverkur

versnun a sjaldgefum sjukdémi sem tengist voovaslappleika (versnun vodvaslensfars)
svimi

eyrnasud

oreglulegur hjartslattur, hjartad sler of kroftuglega eda of hratt

opagindi fyrir brjosti, ondunarerfidleikar, 6edlilega hr6d og grunn 6ndun, verkur i efri hluta
hryggjar

verkur 1 halsi

rodi, bldmi 1 andliti og 4 vérum, breytingar a aferd hudarinnar, of mikil svitnun
aukning 4 munnvatnsframleidslu

bolga i pormum med blédugum nidurgangi (bledandi ristilbolga)

magaverkur

brjostsvioi

raud bélgin tunga, ofvoxtur 4 edlilegri tungutotu pannig ad htin virdist vera lodin
svaesin skerding a lifrarstarfsemi vegna bolgu (afarbrad lifrarbolga)

verkur { mérgum lidum

kladi 1 skopum kvenna

slappleiki, prottleysi

Tioni ekki pekkt: (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum)

e ®singur

e oedlilegar hreyfingar

e gula (gulnun hudar og augna)

e blodrannsdknir syna aukningu a efni sem nefnist vetnissviftir mjolkursyru (laktatdehydrogenasi
(LDH)) sem getur verid einkenni vefjaskemmda

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & { pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sjd& Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
hagt a0 hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Recarbrio

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfio eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbudunum. Fyrningardagsetning er
sidasti dagur mé&nadarins sem par kemur fram.

Geymid lyfid i ytri 6skjunni til varnar gegn 1josi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir. Leitid rada i apdteki um hvernig heppilegast er ad farga
lyfjum sem heett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Recarbrio inniheldur

e Virku innihaldsefnin eru imipenem, cilastatin og relebactam. Hvert hettuglas inniheldur 500 mg
imipenem, 500 mg cilastatin og 250 mg relebactam.

e Onnur innihaldsefni eru natriumhydrogenkarbonat.
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Lysing 4 utliti Recarbrio og pakkningastardir

Recarbrio er hvitur til ljésgulur stofn fyrir innrennslislyf, lausn sem kemur i glerhettuglasi.

Pakkningasteerdin er 25 hettuglds.
Markaosleyfishafi og framleidandi

Markaodsleyfishafi

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

Framleioandi

FAREVA Mirabel

Route de Marsat, Riom

63963, Clermont-Ferrand Cedex 9
Frakkland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
MSD Belgium
Tél/Tel: +32(0)27766211

dpoc_belux@msd.com

bbarapus

Mepxk Ilapn u Joym bearapus EOO/L
Ten: +359 2 819 3737
info-msdbg@merck.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.0.
Tel: +420 233 010 111
dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

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

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

EArada

MSD A.®.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
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Lietuva

UAB Merck Sharp & Dohme
Tel: + 370 5278 02 47
msd_lietuva@merck.com

Luxembourg/Luxemburg
MSD Belgium

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

Magyarorszag
MSD Pharma Hungary Kft.
Tel: +36 1 888 5300

hungary msd@merck.com

Malta

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

Nederland

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

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

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 3220 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



France Portugal

MSD France Merck Sharp & Dohme, Lda

Tél: + 33 (0) 1 80 46 40 40 Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Hrvatska Romania

Merck Sharp & Dohme d.o.o. Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.

Tel: + 38516611 333 Tel: +40 21 529 29 00

croatia_info@merck.com msdromania@merck.com

Ireland Slovenija

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health) Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila

Limited d.o.o.

Tel: +353 (0)1 2998700 Tel: +386 1 5204 201

medinfo_ireland@msd.com msd.slovenia@merck.com

island Slovenska republika

Vistor hf. Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.

Simi: + 354 535 7000 Tel: +421 2 58282010

dpoc_czechslovak@merck.com

Italia Suomi/Finland

MSD Italia S.r.1. MSD Finland Oy

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911) Puh/Tel: +358 (0)9 804 650

dpoc.italy@msd.com info@msd.fi

Kvnpog Sverige

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB

TnA: 800 00 673 (+357 22866700) Tel: +46 77 5700488

cyprus_info@merck.com medicinskinfo@merck.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)

Tel: + 371 67364224 Limited

msd_lv@merck.com Tel: +353 (0)1 2998700
medinfoNI@msd.com

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur i {manudur AAAA}.

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.

< B T e B T e E T >

Eftirfarandi upplysingar eru einungis tladar heilbrigoisstarfsménnum:

Recarbrio faest sem purrt duft i stakskammta hettuglasi sem parf ad blanda og pynna enn frekar med
smitgatartekni fyrir innrennsli { blded eins og lyst er hér fyrir nedan:
e Vid undirbining & innrennslislausninni parf ad flytja innihald hettuglassins yfir i 100 ml af
videigandi innrennslislausn: 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid. Vio sérstakar kringumstaedur par
sem ekki er haegt ad nota 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid af kliniskum asteedum pa ma nota 5%
glikodsa i stadin.
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e Draga skal 20 ml (10 ml 2svar sinnum) af pynningarvokva ur videigandi innrennslispoka og
blanda 10 ml af pynningarvokva i hettuglasid. Blondudu dreifuna mé ekki gefa beint med

innrennsli i blaao.

e Eftir blondun skal hrista hettuglasid vel og flytja dreifuna sem eftir stendur yfir i pa 80 ml sem
eru eftir 1 innrennslispokanum.

e Beta skal hinum 10 ml af pynningarvékvanum yfir { hettuglasid og hrista pad vel til pess ad
tryggja ad allt innihald hettuglassins verdi flutt yfir; endurtaka skal flutninginn 4 dreifunni sem
hefur myndast yfir i innrennslislausnina adur en lyfid er gefid. Hristio upp i blondunni pangad

til han verdur teer.

e Blandadar Recarbrio lausnir eru litlausar til gular. Litabreytingar 4 pessu bili hafa ekki ahrif &

virkni lyfsins.

e Fyrir sjuklinga sem eru med vanstarfsemi nyrna verdur gefinn minnkadur skammtur af
Recarbrio samkvamt kreatinintathreinsun (CrCl) sjuklingsins eins og kemur fram i eftirfarandi
toflu. Undirbua skal 100 ml af innrennslislausn eins og lyst er ad ofan. Veljid rammal (ml)
lokainnrennslislausnar sem parf fyrir videigandi skammt af Recarbrio eins og synt er {
eftirfarandi t6flu hér & eftir.

Stungu- og innrennslisyf skal skoda med tilliti til agna og litabreytinga adur en pau eru gefin, pegar
lausn og umbudir gera pad mogulegt. Fleygja skal lausninni ef litabreytingar eda agnir eru sjaanlegar.

Undirbuningur Recarbrio skammta

Kreatininuthreinsun
(ml/min.)

Recarbrio skammtar

(imipenem/cilastatin/relebactam)

Rimmal (ml) lausnar
sem a a0 fjarlegja ar

Rammal (ml)
lokainnrennslislausnar
sem bparf fyrir

lokastigi med
blédskilun

(mg) blandaori lausn skmmtun

bt en e0a Jofin og 500/500/250 N/A 100
Laegri en 90 til haerri 400/400/200 20 80

en eda jofn og 60

Lagri en 60 til hewrri 300/300/150 40 60

en eda jofn og 30

Leaegri en 30 til heerri

en eda jofn og 15 eda

nyrnasjukdémur a 200/200/100 60 40

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samrami vid gildandi reglur.

Samrymanleg lyf

Edlisfreedilegur samrymanleiki Recarbrio med voldum stungulyfjum var metinn i tveimur algengum
pynningarvokvum med gjof i gegnum Y-tengi. Samrymanleg lyf med samsvarandi samrymanlegum
pynningarvokvum (p.e. 5% glukosa stungulyf eda 0,9% natriumklorid stungulyf) eru talin upp hér
fyrir nedan. Recarbrio ma ekki gefa samhlida i gegnum sama blaedalegg (eda holnal) 66rum lyfjum
sem ekki eru talin upp hér fyrir nedan par sem engin gégn um samrymanleika eru fyrirliggjandi. Leitid
upplysinga i &visunarupplysingum vidkomandi lyfs sem gefid er samhlida til pess ad stadfesta
samrymanleika samtimis lyfjagjafar.

Listi yfir samrymanleg stungulyf til notkunar med 5% glikosa eda 0,9% natriumklorio sem

Dbynningarlausn

e dexmedetomidin

dopamin
adrenalin
fentanyl
heparin
midazolam
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e noradrenalin
e fenylefrin

Samrymanleg efni i innrennslispokum og innrennslissettum

Recarbrio er samrymanlegt eftirfarandi efnum { innrennlispokum og innrennslissettum. Ekki skal nota
innrennslispoka eda innrennslissett sem eru ur efnum sem ekki eru talin upp hér fyrir nedan.

Efni [ innrennslispokum
Polyvinylklérid (PVC) og pdlydlefin (polypropylen og pdlyetylen)

Efni i innrennslissettum (med slongum)
PVC + Di-(2-etylhexyl)palat (DEHP) og pélyetylen (PE) hudad PVC

Osamrymanleg Iyf

Recarbrio innrennslislyf, lausn er edlisfredilega 6samrymanlegt propofoli i 5% glukdsa (nefnist einnig
dextrési) eda 0,9% natriumkloridi.

Etir bléndun og pynningu

Pynntar lausnir & ad nota tafarlaust. Timinn sem lidur & milli pess sem lyfid er blandad og pangad til
innrennsli i blaed er lokid ma ekki vera lengri en tveer klukkustundir.
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