VIDAUKII

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Zavicefta 2 g/0,5 g stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas inniheldur ceftazidim pentahydrat sem jafngildir 2 g ceftazidim og avibactam natrium
sem jafngildir 0,5 g avibactam.

Eftir blondun inniheldur 1 ml af lausn 167,3 mg af ceftazidimi og 41,8 mg af avibactami (sja
kafla 6.6).

Hjalparefni med pekkta verkun:

Zavicefta inniheldur u.p.b. 146 mg af natrium 1 hverju hettuglasi.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn (pykknisstofn).

Hyvitt til gult duft.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Zavicefta er &tlad til medferdar hja fullordnum og bémum fré fedingu 4 eftirfarandi sykingum (sja
kafla 4.4 og 5.1):

. Floknum sykingum i kvidarholi
. Floknum pvagfaerasykingum, p.m.t. nyra- og nyraskjoéoubdlgu
. Lungnabolgu sem smitast hefur a sjikrahusi, p.m.t. dndunarvélatengdri lungnabolgu

Medferd fullordinna sjiklinga med blodsykingu (bacteraemia) 1 tengslum vid eda sem grunur er um ad
tengist einhverri peirra sykinga sem taldar eru upp hér fyrir ofan.

Zavicefta er einnig @tlad til medferdar 4 sykingum vegna lofthadra Gram-neikvadra bakteria hja
fullordnum og bornum fra fedingu med takmarkada medferdarmoguleika (sja kafla 4.2, 4.4 og 5.1).

Taka parf tillit til opinberra leidbeininga um videigandi notkun bakteriulyfja.
4.2 Skammtar og lyfjagjof
Réolagt er ad nota Zavicefta til medferdar 4 sykingum vegna lofthadra Gram-neikvaedra lifvera hja

fullordnum og bérnum fra faedingu med takmarkada medferdarmoguleika einungis eftir radgjof leeknis
med videigandi reynslu i medferd smitsjukdoma (sja kafla 4.4).



Skammtar
Skammtar handa fullordnum med kreatininuthreinsun (CrCL) > 50 ml/min.

i toflu 1 er syndur radlagdur skammtur i blazd fyrir fullordna med aztlada kreatinintthreinsun (CrCl)
> 50 ml/min. (sja kafla 4.4 og 5.1).

Tafla 1 Radlagdur skammtur fyrir fullordna med deetlada kreatininathreinsun > 50 ml/min.’

Tegund sykingar Skammtur | Tidni Innrennslis- | Medferdarlengd

af timi

ceftazidimi/

avibactami
Floknar sykingar 1 2¢/05¢g A 8 Kst. 2 klst. 5-14 solarhringar
kvidarholi*? fresti
Floknar pvagferasykingar | 2 g/0,5 g A 8 Klst. 2 klst. 5-10 solarhringar*
p.m.t. nyra- og fresti
nyraskjodubolga’
Lungnabdlga sem smitast 2¢/05¢g A 8 Klst. 2 klst. 7-14 solarhringar
hefur & fresti
sjukrahusi/ondunarvéla-
tengd lungnabolga’
Blodsyking (bacteremia)i | 2 g/0,5 g A 8 Klst. 2 klst. Lengd medferdar 4 ad
tengslum vid eda sem fresti vera i samraemi vid
grunur er um ad tengist sykingarstad.
einhverri af ofantdldum
sykingum
Sykingar af voldum 2g/0,5¢g A 8 Klst. 2 klst. Fer eftir alvarleika
lofthadra Gram-neikvaedra fresti sykingar,
bakteria hja sjiklingum sykingarvaldinum og
med takmarkada kliniskri og
medferdarmoguleika® 3 bakterfufredilegri

framvindu hjé sjuklingi’®

! Kreatininuthreinsun 4ztlud med pvi ad nota Cockcroft-Gault formuluna.
2 A ad nota samhlida metronidazoli pegar pekkt er eda grunur er um ad loftfaelnir sykingarvaldar studli ad

sykingarferlinu.

3 A ad nota samhlida bakteriudrepandi lyfi gegn Gram-jakvadum syklum pegar pekkt er eda grunur er um ad

peir studli ad sykingarferlinu.

4 Heildarmedferdarlengdin sem er synd getur falid i sér Zavicefta i blazd og 1 kjolfarid videigandi medferd til

inntoku.

> Mjog takmorkud reynsla er af notkun Zavicefta lengur en i 14 daga.

Skammtar handa bérnum med kreatininithreinsun (CrCL) > 50 ml/min./1,73 m’

[ toflu 2 eru syndir radlagdir skammtar i blazed fyrir born med aatlada kreatinintthreinsun (CrCL)
> 50 ml/min./1,73 m? (sja kafla 4.4 og 5.1).




Tafla 2 Radlagdur skammtur fyrir born fra 3 manada aldri med dxtlada kreatininuthreinsun
(CrCl)! > 50 ml/min./1,73 m?

Tegund sykingar | Aldurshopur® Skammtur af Tidni | Innrennslis- Medferdarlengd
ceftazidimi/avibactami’ timi
Floknar sykingar i
kvidarholi*? A Ik " ’
EDA 50 mgkg/12,5merke | Sidst | 2klst, | | ORnarsykingard
) 6 manada til . ] ] frosti kvidarholi:
Floknar <18 4ra til 20 hamarki resti 5-14 sdlarhringar
pvagfaerasykingar
p.m.t. nyra- og 2g/0.5¢ - Fl(’)knar
nyraskj6dubolga’ A 2 klst. pvagferasykingar*:
8 klst. 5-14 solarhringar
EDA fresti Lungnabdlga sem
smitast hefur &
Lungnabdlga sem 2 Klst. sjtkrahusi/
smitast hefur a ondunarvélatengd
sjikrahisi/ lungnabdlga:
ondunarvélatengd 7-14 solarhringar
lungnabolga® .
Takmarkadir
EDA ’ _ A meéferéarmé gu-
. dmanada il | 40 mg/kg/l0mgkg | BKist (et fer cfti
Sykingar af voldum manaoa fresti alvarieiia sykingar,
lofthadra sykingarvaldinum
Gram-neikvadra og kliniskri og
bakteria hja bakteriufraeéilggri
sjuklingum med frar‘nV1r.1du.hJa
takmarkada sjlklingi®
medferdar-
moguleika??

! Kreatininuthreinsun 4ztlud med pvi ad nota Schwartz formalu fyrir born (Schwartz bedside formula).

2 A ad nota samhlida metronidazoli pegar pekkt er eda grunur er um ad loftfalnir sykingarvaldar studli ad
sykingarferlinu.

3 A ad nota samhlida bakteriudrepandi lyfi gegn Gram-jakvadum syklum pegar pekkt er eda grunur er um ad
peir studli ad sykingarferlinu.

4 Heildarmedferdartiminn sem er syndur getur falid i sér gjof Zavicefta i blazd og 1 kjolfarid videigandi
lyfjameoferd til inntdku.

5 Mjog takmorkud reynsla er af notkun Zavicefta lengur en i 14 daga.

¢ Takmorkud reynsla er af notkun Zavicefta handa bérnum 3 ménada til < 6 méanada (sja kafla 5.2.)

7 Ceftazidim/avibactam er samsett lyf i fostu 4:1 hlutfalli og radleggingar um skammta eru byggdar 4 ceftazidim
pattinum eingdngu (sja kafla 6.6).

8 Sjuklingar sem voru rannsakadir 4 aldrinum 3 til 12 manada voru fullburda (> 37 vikna medganga).



Tafla 3: Radla

dur skammtur fyrir bérn yngri en 3 manada’

Tegund sykingar Aldurshépur Skammtur af Tioni Innrennslis- | Meoferdar-
ceftazidimi/avibactami’ timi lengd
Floknar sykingar i > 28 daga 30 me/ke/7.5 me/k Fléknar
kvidarholi'- til S MEE sykingar i
EDA Fullburda <3 ménada {81 kvidarholi:
Floknar nyburar og A ffestft- 5-14 solar-
pvagferasyk- ungborn Fra 20 mg/kg/5 mg/kg 2 klst. hringar
ingar p.m.t. nyra- feedingu til Floknar
og nyraskjodu- <28 daga pvagfarasyk
bolga? -ingar*:
> 44 vikna 5-14 sélar-
EbA 2153 vikna | 30 mg/kg/7.5 mg/kg hringar
Lungnabdlga sem PMA’ Lungnabélga
smitast hefur & sem smlt’ast
sjtikrahusi/ “hefura
ondunarvéla- , "Sﬂlkr ahﬁ,51/
tengd A8 kl§t. 5 st ondunarvéla-
lungnabélga’ fresti : tengd
. lungnabolga:
EDA i14glvikna 20 mg/kg/5 mg/k i
Fyrirburar og | ppmA” &8 g hringar
Sykingar af ungborn® Takmarkadir
voldum lofthadra medferdar-
Gram-neikvadra moguleikar:
bakteria hja fer eftir
sjuklingum med alvarleika
takmarkada sykingar,
medferdar- sykingarvald
moguleika'? 26 til Alou 2 Klst. -inum og
<31vikna | 20 mg/ke/s mgkg fresti“' kliniskri og
PMAT” 8 bakteriu-
freedilegri
framvindu
hja sjuklingi*

I'A ad nota samhlida metronidazoli pegar pekkt er eda grunur er um ad loftfaelnir sykingarvaldar studli ad
sykingarferlinu.

2 A ad nota samhlida bakteriudrepandi lyfi gegn Gram-jakvadum syklum pegar pekkt er eda grunur er um ad

peir studli ad sykingarferlinu.
3 Heildarmedferdartiminn sem er syndur getur falid i sér gjof Zavicefta i blaad og 1 kjolfarid videigandi
lyfjamedferd til inntdku.
4 Mjog takmorkud reynsla er af notkun Zavicefta lengur en { 14 daga.
5 Ceftazidim/avibactam er samsett lyf i fostu 4:1 hlutfalli og radleggingar um skammta eru byggdar 4 ceftazidim
pattinum eingdngu (sja kafla 6.6).
¢ Fyrirburar skilgreindir sem faeddir eftir < 37 vikna medgongu.
7 PMA=Aldur fra sidustu tidabledingum.
8 Skammtaradleggingar fyrir sjuklinga & aldrinum 26 til < 31 vikna (aldur fra sidustu tidabledingum) eru
byggoar a lyfjahvarfalikonum eingdngu (sja kafla 5.2).
9 Sjuklingar med kreatinin i sermi vid eda undir efri edlilegum morkum midad vid aldur.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

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




Skert nyrnastarfsemi

[ toflu 4 er synd radl6gd skammtaadlogun hja fullordnum med dxetlada kreatinintthreinsun
< 50 ml/min. (sja kafla 4.4. og 5.2).

Skammtar handa fulloronum med kreatininuthreinsun (CrCL) < 50 ml/min.

Tafla 4 Radlagdur skammtur fyrir fullordna med deetlada kreatininathreinsun (CrCL)! < 50 ml/min.

Aldurshépur Aztlud CrCL Skammtur af Tioni Innrennslistimi
(ml/min.) ceftazidimi/avibactami®*
Fullordnir 31-50 1g/025¢g A 8klst. | 2Kklst.
fresti
16-30 A 12 Klst. | 2 klst.
fresti
6-15 0,75 g/0,1875 g A 24 Klst. | 2 klst.
fresti
Med nyrnasjukdom A 48 Kklst. | 2 Klst.
a lokastigi p.m.t. fresti
blodskilun®

! Kreatininuthreinsun 4ztlud med pvi ad nota Cockcroft-Gault formulu.

2 R4dleggingar um skammta eru byggdar 4 lyfjahvarfalikani (sja kafla 5.2).

3 Ceftazidim og avibactam skiljast it med blodskilun (sja kafla 4.9 og 5.2). Lyfjagjof Zavicefta 4
blodskilunardogum skal fara fram eftir ad blodskilun lykur.

4 Ceftazidim/avibactam er samsett lyf 1 fostu 4:1 hlutfalli og radleggingar um skammta eru byggdar 4
ceftazidim peettinum eingéngu (sja kafla 6.6).



[ toflu 5 og toflu 6 er synd radlogd skammtaadlogun hja bornum med azetlada kreatinintithreinsun

<50 ml/min./1,73 m? fyrir mismunandi aldurshopa (sja kafla 4.4 og 5.2).

Skammtar handa bérnum > 2 dra med kreatininiithreinsun (CrCl) < 50 ml/min./1,73 m’

Tafla 5: Radlagdur skammtur fyrir born 4 aldrinum 2 ara til < 18ara med a=ztlada kreatinintathreinsun
(CrCL)! < 50 ml/min./1,73 m?

Aldurshépur Aztlud Skammtur af Tioni Innrennslistimi
kreatininithreinsun ceftazidimi/avibactami®*
(ml/min./1,73 m?)
25 mg/kg/6,25 mg/kg
31-50 til a0 hamarki A 8 klst.
fresti
1g/025¢g
16230 A 12 k@st.
Born a fresti
aldrinum 2 klst.
5 ara il 18,75 mg/kg/4,7 mg/kg
<18 ara til a0 hamarki
0,75 g/0,1875 g A 24 Klst.
6-15 .
fresti
Med nyrpa.SJukdor? a A 48 Klst.
lokastigi p.m.t. i fresti
bl6dskilun® ©s

! Kreatininuthreinsun 4ztlud med pvi ad nota Schwartz formulu fyrir bér (Schwartz bedside formula).
2 R4dleggingar um skammta eru byggdar 4 lyfjahvarfalikani (sja kafla 5.2).
3 Ceftazidim og avibactam skiljast it med blodskilun (sja kafla 4.9 og 5.2). Lyfjagjof Zavicefta 4
blodskilunardogum skal fara fram eftir ad blodskilun lykur.
4 Ceftazidim/avibactam er samsett lyf i fostu 4:1 hlutfalli og radleggingar um skammta eru byggdar 4 ceftazidim
peettinum eingdngu (sja kafla 6.6).




Skammtar handa bornum a aldrinum 3 manada til < 2 dra med kreatininuthreinsun (CrCl)
<50 ml/min./1,73 m’

Tafla 6 Radlagdur skammtur fyrir born 4 aldrinum 3 manada til <2 4ra med aztlada
kreatinintthreinsun (CrCL)! <50 ml/min./1,73 m?

Aldurs- Aeetlad CrCL Skammtur af Tioni Innrennslist
hopur? (ml/min./1,73 m?) ceftazidimi/avibactami®? imi
6 manada A 8 Klst.
til <2 ara 25 mg/kg/6,25 mefkg fresti
31 til 50 )
3 til A 8 klst.
< 6 manada 20 mg/kg/> mg/ke fresti 2 klst.
6 manada A 12 Klst.
til <2 ara 18,75 mg/kg/4.7 mg/kg fresti
1 16 til 30 A 12 Klst.
3 ti fresti
< 6 ménada 15 mg/kg/3,75 mg/kg

' Reiknad med pvi ad nota Schwartz formulu fyrir bém (Schwartz bedside formula).

2 Radleggingar um skammta eru byggdar 4 lyfjahvarfalikani (sja kafla 5.2).

3 Ceftazidim/avibactam er samsett lyf { fostu 4:1 hlutfalli og radleggingar um skammta eru

byggdar 4 ceftazidim peettinum eingdngu (sja kafla 6.6).

4 Sjuklingar sem voru rannsakadir 4 aldrinum 3 til 12 méanada voru fullburda (> 37 vikna
medganga).

Ekki liggja fyrir naegilegar upplysingar til ad radleggja skammtaaetlun fyrir born 4 aldrinum 3 manada
til <2 4ra sem eru med CrCL < 16 ml/min./1,73 m?.

Ekki liggja fyrir naegilegar upplysingar til ad radleggja skammtadeetlun fyrir borm fra faedingu til
3 manada aldurs sem eru med merki um skerta nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi
Ekki er porf 4 a0 adlaga skammta hja sjiklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Lyfjagjof
Til notkunar i blaao.

Zavicefta er gefid med innrennsli i blazed 4 120 minutum i videigandi innrennslisrammali (sja
kafla 6.6).

Sja leiobeiningar i kafla 6.6 um bléndun og pynningu lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Ofnaemi fyrir einhverju bakteriulyfi af cefalosporin flokki.

Alvarlegt ofneemi (t.d. bradaofnemisviobrogd, alvarleg htidviobrogd) fyrir einhverri annarri tegund
beta-laktam bakteriulyfja (t.d. penicillini, monobactami eda carbapenemum).




4.4 Sérstok varnadaroro og varidarreglur vié notkun

Ofnaemisvidbrogd

Alvarleg og stundum banven ofnaemisvidbrogd eru hugsanleg (sja kafla 4.3 og 4.8). Ef
ofnemisvidbrogd koma fyrir skal haetta medferd med Zavicefta samstundis og hefja videigandi
bradamedferd.

Greint hefur verid fra ofnemisvidbrogdum sem proudust yfir 1 Kounis-heilkenni (brdda krampa i
kranseedum vegna ofnemis sem geta leitt til hjartadreps, sja kafla 4.8).

Adur en medferd er hafin skal ganga tr skugga um hvort sjuklingurinn hafi sogu um ofnamisvidbrogd
vid ceftazidimi, vid 60rum cefalosporinum eda einhverri annarri tegund beta-laktam bakteriulyfja.
Geeta skal varaoar ef ceftazidim/avibactam er gefid sjuklingum med sdgu um ofneemi sem ekki er
alvarlegt, fyrir penicillinum, monobactamlyfjum eda carbapenemum.

Nidurgangur af voldum Clostridioides difficile

Greint hefur verid fra nidurgangi af voldum Clostridioides difficile vid notkun ceftazidims/avibactams
og getur alvarleiki verid a bilinu veegur til lifshattulegur. Hafa skal pessa sjukddmsgreiningu i huga
hja sjuklingum sem fa nidurgang medan 4 gjof Zavicefta stendur eda i kjolfar hennar (sja kafla 4.8).
fhuga skal ad hztta medferd med Zavicefta og gefa sértaka medferd vid Clostridioides difficile. Ekki
ma gefa lyf sem hindra parmahreyfingar.

Skert nyrnastarfsemi

Brotthvarf ceftazidims og avibactams er um nyru, pvi skal minnka skammtinn i samraemi vid hversu
mikid skert nyrnastarfsemi er (sja kafla 4.2). Stoku sinnum hefur verid greint fra taugafreedilegum
afleidingum, p.m.t. skjalfta, védvarykkjakrampa, siflogum an krampa, krampa, heilakvilla og dai, vid
notkun ceftazidims pegar skammturinn hefur ekki verid minnkadur hja sjiklingum med skerta
nyrnastarfsemi.

Hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi er radlagt ad fylgjast n4id med aeetladri kreatininuthreinsun.
Hja sumum sjuklingum getur kreatininuthreinsun sem er metin ut fra kreatinini i sermi breyst fljott,

sérstaklega snemma i medferd sykingarinnar.

Eiturverkanir 4 nyru

Samhlidamedferd med storum skdmmtum af cefalosporinum og lyfjum sem hafa eiturverkanir 4 nyru,
eins og aminoglycosidum eda 6flugum pvagreesilyfjum (t.d. furosemidi), getur haft aukaverkanir a
nyrnastarfsemi.

Motethavending 4 beinu andglobialinprofi (DAGT eda Coombs prof) og hugsanleg haetta &
raudalosblodleysi

Notkun ceftazidims/avibactams getur valdid pvi ad beint andglobulinprof verdi jakvaett (DAGT eda
Coombs prof) sem getur truflad krossprofun a bloodi og/eda getur valdid sjalfnemisraudalosblodleysi
af voldum lyfja (sja kafla 4.8). P6 a0 motefnavending a beinu andglobtlinprofi hja sjaklingum sem
fengu Zavicefta veri mjog algeng 1 kliniskum rannséknum (azetlad bil motefnavendingar 1 I11. stigs
rannsOknum var 3,2% til 20,8% hja sjuklingum med neikvatt Coombs prof i upphafi og a.m.k eitt prof
i eftirfylgni) voru engin merki um blodlysu hja sjiklingum sem myndudu jakvad bein andglobulinprof
medan 4 medferd st6d. Hins vegar er ekki hagt ad utiloka ad raudalosblodleysi geti komid fyrir i
tengslum vid medferd med Zavicefta. Rannsaka 4 pennan mdguleika hja sjuklingum par sem blodleysi
kemur fram medan 4 medferd stendur eda eftir medferd med Zavicefta.



Takmorkun kliniskra gagna

Kliniskar rannsoknir & verkun og 6ryggi Zavicefta hafa verid gerdar 4 floknum sykingum i kvidarholi,
floknum pvagferasykingum og lungnabolgu sem smitast hefur a sjikrahtsi (p.m.t. ndunarvélatengdri
lungnabdlgu).

Floknar sykingar i kvidarholi hja fullordnum

[ tveimur rannséknum 4 sjiklingum med floknar sykingar i kvidarholi var algengasta greiningin (um
pad bil 42%) sprunginn botnlangi eda igerd vid botnlanga. Um pad bil 87% sjiklinga voru med
APACHE II stig < 10 og 4% voru med blodsykingu (bacteraemia) i upphafi. Daudsfall vard hja 2,1%
(18/857) sjuiklinga sem fengu Zavicefta og metronidazol og hja 1,4% (12/863) sjuklinga sem fengu
meropenem.

[ undirh6pi med grunngildi kreatininuthreinsunar 30 til 50 ml/min. vard daudsfall hja 16,7% (9/54)
sjuklinga sem fengu Zavicefta og metronidazol og hja 6,8% (4/59) sjuklinga sem fengu meropenem.
Sjuklingar med kreatinintithreinsun 30 til 50 ml/min. fengu leegri skammt af Zavicefta en radlagdur er
hja sjuklingum i pessum undirhopi.

Floknar pvagfeerasykingar hja fulloronum

[ tveimur rannséknum 4 sjuklingum med floknar pvagfaerasykingar voru 381/1091 (34,9 %) sjuklingar
med floknar pvagfaerasykingar an nyra- og nyraskjodubolgu i upphafi rannsoknar en 710 (65,1%) voru
me0 brada nyra- og nyraskjodubolgu (mMITT pydi). Samtals 81 sjuklingur (7,4%) med flokna
pvagfarasykingu var med blodsykingu i upphafi.

Lungnabolga sem smitast hefur a sjukrahusi (pb.m.t. ondunarvélatengd lungnabolga) hja fulloronum
[ einni rannsokn hja sjaklingum med lungnabolgu sem smitast hefur 4 sjukrahusi voru 280/808
(34,7%) med 6ndunarvélatengda lungnabolgu og 40/808 (5%) voru med blodsykingu vid upphaf
rannsoknar.

Sjuklingar med takmarkada medferdarméguleika

Notkun ceftazidims/avibactams til medferdar hja sjuklingum med sykingar af voldum
Gram-neikvadra lofthddra sykingarvalda med takmarkada medferdarmoguleika er byggd 4 reynslu af
ceftazidimi einu og sér og 4 greiningu a lyfjahvarfa/lyfthrifa tengslum ceftazidims/avibactams (sja
kafla 5.1).

Virknisvid ceftazidimids/avibactams

Ceftazidim hefur litla eda enga virkni gegn meirihluta Gram-jakvaeora bakteria og loftfeelinna bakteria
(sja kafla 4.2 og 5.1). Nota etti vidbotar bakteriulyf pegar pekkt er eda grunur er um ad pessir
sykingarvaldar studli ad sykingarferlinu.

[ homlunarsvidi avibactams eru morg ensimanna sem ovirkja ceftazidim, p.4 m. beta-laktamasi af
Ambler flokki A og beta-laktamasi af flokki C. Avibactam hamlar ekki ensimum af flokki B
(malm-beta-laktamasar) og getur ekki hamlad mdrgum ensimum af flokki D (sja kafla 5.1).

r

Onzmir syklar

Langtima notkun getur leitt til ofvaxtar a onemum syklum (t.d. enterokokkum, sveppum), sem getur
gert hlé¢ 4 medferd naudsynlegt eda adrar videigandi adgerdir.

Milliverkanir vid rannsoknastofuprof

Ceftazidim geaeti truflad adferdir sem byggja & afoxun kopars (Benedicts, Fehlings, Clinitest) til ad
greina sykur i pvagi og geeti valdio folsku jakvaeodu svari. Ceftazidim truflar ekki ensimprof fyrir sykri

i pvagi.
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Natriumskert mataraeoi

Lyfi0 inniheldur u.p.b. 146 mg af natrium i hverju hettuglasi sem jafngildir 7,3% af daglegri
hamarksinntdku natriums sem er 2 g fyrir fullorOna skv. radleggingum
Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Hamarks radlagdur dagskammtur af pessu lyfi jafngildir 22,2% af radlagori hdmarksneyslu natriums a
dag skv. WHO. Zavicefta telst innihalda mikid natrium. Taka parf tillit til pessa pegar Zavicefta er
gefid sjuklingum sem eru 4 natriumskertu mataraeoi.

Zavicefta ma pynna med lausnum sem innihalda natrium (sjé kafla 6.6) og pad skal hafa 1 huga 1
tengslum vid heildarmagn natriums sem sjuklingnum verdur gefid.

Born

Heetta 4 ofskommtun er hugsanleg, einkum hja bornum fra fadingu til yngri en 12 manada. Gaeta skal
varudar pegar skammtarummalid er reiknad (sja kafla 4.9 og 6.6).

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

In vitro er avibactam hvarfefni OAT1 og OAT3 ferja sem geti att patt 1 virkri upptoku avibactams ur
bl6di og pvi haft ahrif & utskilnad pess. Probenecid (6flugur OAT hemill) hamlar pessari upptoku um
56% til 70% in vitro og gaeti pess vegna breytt brotthvarfi avibactams. Vegna pess a0 kliniskar
rannsOknir & milliverkunum avibactams og probenecids hafa ekki verid gerdar er samhlidanotkun
avibactams og probenecids ekki radloga.

Avibactam syndi ekki markteka homlun & sytokrom P450 ensimum in vitro. Avibactam og ceftazidim
syndu ekki 6rvun & sytokrom P450 in vitro vid kliniskt mikilvaega péttni. A kliniskt mikilvaega
utsetningarbilinu hdmludu avibactam og ceftazidim ekki adalferjum nyrna eda lifrar, pvi er talinn litill
moguleiki &4 milliverkunum milli pessara ferla.

Klinisk gogn hafa synt fram 4 ad engin milliverkun er milli ceftazidims og avibactams, og milli
ceftazidims/avibactams og metronidazols.

Adrar tegundir milliverkana

Samhlidamedferd med haum skdmmtum af cefalosporinum og lyfjum sem hafa eiturverkanir a nyru,
eins og aminoglycosidum eda 6flugum pvagraesilyfjum (t.d. furosemidi), getur haft aukaverkanir &
nyrnastarfsemi (sja kafla 4.4).

Chloramphenicol hemur virkni ceftazidims og annarra cefalosporina in vitro. Ekki er vitad hvort petta
hefur kliniska pydingu en vegna moguleikans a hamlandi ahrifum in vivo 4 ad fordast samhlidanotkun
pessara lyfja.

4.6 Frjésemi, medganga og brjoéstagjof

Medganga

Dyrarannsoknir med ceftazidimi benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa 4 medgongu,
proska fosturvisis/fosturs, fadingu eda proska eftir fadingu. Dyrarannsoknir med avibactami hafa synt
eiturverkanir 4 &xlun an visbendinga um vanskapandi ahrif (sja kafla 5.3).

Ceftazidim/avibactam & adeins ad nota 4 medgongu ef mégulegur avinningur er meiri en moguleg
ahaetta.
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Brjostagjof

Ceftazidim skilst at i brjostamjolk i litlu magni. Ekki er vitad hvort avibactam skilst 1t i brjostamjolk.
Ekki er hagt a0 utiloka heettu fyrir nybura/ungborn. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid
og avinning medferdar fyrir konuna og akveda a grundvelli matsins hvort hatta eigi brjostagjof eda
haetta/stodva timabundid medferd med ceftazidimi/avibactami.

Frj6semi

Ahrif ceftazidims/avibactams 4 frjdsemi manna hafa ekki verid rannsékud. Engar upplysingar eru
fyrirliggjandi ur dyrarannsoknum med ceftazidimi. Dyrarannsoknir med avibactami benda ekki til
skadlegra ahrifa med tilliti til frjosemi (sja kafla 5.3).

4.7  Abhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Aukaverkanir geta komi0 fyrir (t.d. sundl) sem geta haft dhrif & heefni til aksturs og notkunar véla eftir
lyfjagjof Zavicefta (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggi

I sjo 11 stigs og I11. stigs kliniskum rannsoknum fengu 2.024 fullordnir medferd med Zavicefta.
Algengustu aukaverkanirnar sem komu fram hja >5% sjuklinga sem fengu medferd med Zavicefta
voru jakvaed bein Coombs prof, 6gledi og nidurgangur. Ogledi og nidurgangur voru yfirleitt vag eda i
medallagi mikil.

Tafla med aukaverkunum

Greint hefur verid fra eftirfarandi aukaverkunum med ceftazidimi einu og sér og/eda i 6llum II. stigs
og III. stigs rannsoknunum med Zavicefta. Aukaverkanir eru flokkadar eftir tioni og liffeeraflokki.
Tidniflokkun er fengin fra aukaverkunum og/eda fravikum & rannsoknarstofu sem geta mogulega haft
kliniska pydingu, og er skilgreind 4 eftirfarandi hatt:

Mjog algengar (>1/10)

Algengar (=1/100 og <1/10)

Sjaldgaefar (>1/1.000 0g<1/100)

M;jog sjaldgeefar (>1/10.000 og <1/1.000)

Koma orsjaldan fyrir (<1/10.000)

Tioni ekki pekkt (ekki hagt a0 asetla tidni ut fra fyrirliggjandi gdgnum)
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Tafla 7 Tioni aukaverkana eftir liffeeraflokkum

Liffeera- Mjog Algengar Sjaldgaefar Koma Tioni ekki pekkt
flokkur algengar orsjaldan
fyrir
Sykingar af Hvitsveppasyking Ristilbolga af
voldum sykla (p.m.t. voldum
og snikjudyra leggangabdlga og Clostridioides
pruska i munni) difficile
Syndarhimnu-
ristilbolga
BI06d og eitlar Jakvaed Rauodkyrningager Daufkyrninga- Kyrningaleysi
bein faed
Coombs Blodflagnager Raudalosblodleysi
prof Hvitfrumnafzd
Blooflagnafed
Fjolgun
eitilffrumna 1
blodi
Onzmiskerfi Bradaofnamisvidbrogd
Taugakerfi Hofudverkur Naladofi
Sundl
Hjarta Kounis-heilkenni®”
Meltingarfeeri Nidurgangur Bragdskyns-
truflun
Kvidverkur
Ogledi
Uppkdst
Lifur og gall Haekkun & alanin Gula
aminotransferasa
Heekkun 4 aspartat
aminotransferasa
Heekkun &
alkalinskum
fosfatasa i bl60i
Haekkun &
gamma-glutamyl-
transferasa
Haekkun 4 laktat
dehydrogenasa i
blodi
Hud og Drofnu-6rou-utbrot Eitrunardreplos hudpekju
undirhad

Ofsaklaoi

Klaoi

Stevens-Johnson heilkenni
Regnbogarodapot
Ofnamisbjugur
Lyfjaviobrogd med raud-

kyrningageri og alteekum
einkennum (DRESS)
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Liffeera- Mjog Algengar Sjaldgeefar Koma Tioni ekki pekkt

flokkur algengar orsjaldan
fyrir
Nyru og Haekkun a Piplu- og
pvagferi kreatinini i blodi | millivefs-
nyrnabolga
Heaekkun 4

pvagefni i blodi

Brad nyrnabilun

Almennar Segamyndun a

aukaverkanir og stungustad

aukaverkanir &

ikomustad Blazdabolga &
stungustad
Hiti

* Aukaverkanir sem hafa komid fram eftir markadssetningu.
2 Bratt kransedaheilkenni sem tengist ofnaemisvidbrogdum.

Born

Fra feedingu til yngri en 3 manada

Mat 4 6ryggi hja nyburum og ungbérnum yngri en 3 manada er byggt a dryggisupplysingum 1r einni
kliniskri rannsokn par sem 46 sjuklingum (fré faedingu til yngri en 3 manada) var gefid Zavicefta. A
heildina litid voru aukaverkanir sem tilkynntar voru hja pessum 46 bérmum 1 samraemi vid pekktar
oryggisupplysingar fyrir Zavicefta hja eldri sjuklingahopum (p.e. bérnum fra 3 manada aldri og
fullordnum).

3 manada og eldri

Mat a 6ryggi hja bornum 3 manada og eldri er byggt a dryggisupplysingum Ur tveimur rannsoknum
par sem 61 sjuklingi (4 aldrinum fra 3 ara til yngri en 18 ara) med floknar sykingar i kvidarholi og
67 sjuklingum med floknar pvagferasykingar (4 aldrinum fra 3 méanada til yngri en 18 ara) var gefid
Zavicefta. A heildina 1itid var 6ryggi hja pessum 128 bérnum svipad og pad sem kom fram hja
fullordnum med floknar sykingar i kvidarholi og floknar pvagfarasykingar.

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 avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ofskdmmtun med ceftazidimi/avibactami getur haft taugafredilegar afleidingar p.m.t. heilakvilla,
krampa og da, af voldum ceftazidims.

Minnka mé sermispéttni ceftazidims med blodskilun eda kvidskilun. A 4 klst. blédskilunartima var
55% af avibactamskammti fjarlaegour.
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5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Bakteriulyf til altaekrar notkunar, 6nnur beta-laktam bakteriulyf, pridja kynsl6d
cefalosporina, ATC-flokkur: J01DD52

Verkunarhattur

Ceftazidim hindrar myndun peptidoglycan bakteriuveggjar eftir bindingu vid penicillin-bindiproétein
(PBP), sem leidir til sundrunar bakteriuveggjar og dauda bakteriunnar. Avibactam er
beta-laktamasahemill, ekki af beta-laktamgerd, sem verkar med pvi ad mynda samgild tengi vio
ensimid sem er stoougt gegn vatnsrofi. Pad hamlar badi Ambler beta-laktamosum af flokki A og
flokki C og sumum ensimum af flokki D, p.a m. beta-laktamdsum med Gtvikkad virknisvid
(extanded-spectrum beta-lactamases, ESBL), KPC og OXA-48 carbapenemdsum og AmpC ensimum.
Avibactam hamlar ekki ensimum af flokki B (malm-beta-laktamasar) og getur ekki hamlad mdérgum
ensimum af flokki D.

Onzmi

Onamisferlar bakteria sem geta hugsanlega haft ahrif 4 ceftazidim/avibactam geta verid stokkbreytt
eda aunnin penicillin-bindiprétein, minna gegndraepi ytri himnu fyrir 60ru hvoru efnanna, virkt utflaedi
4 00ru hvoru efnanna og beta-laktamasa ensim sem homlun avibactams verkar ekki 4 og geta valdid

vatnsrofi 4 ceftazidimi.

Bakteriudrepandi verkun samhlida 66rum bakteriulyfjum

Hvorki var synt fram 4 samverkun né motverkun i in vitro rannséknum & samsettri lyfjagjof
ceftacidims/avibactams og metronidazols, tobramysins, levofloxasins, vancomysins, linezolids,
colistins og tigecyclins.

Vidmiounarmork vid nemisprofun

Viomidunarmork lagmarksheftistyrks (Minimum Inhibitory Concentration (MIC)) samkveamt
EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) fyrir ceftazidim/avibactam
er a0 finna a eftirfarandi vefsiou:

https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-
breakpoints_en.xIsx

Samband lyfjahvarfa/lythrifa

Orverueydandi 4hrif ceftazidims gegn sérstokum syklum hafa reynst vera med mesta samsvorun vid
hlutfall tima sem péttni 6bundins lyfs er yfir lagmarksheftistyrk ceftazidims/avibactams a
skammtabilinu (% fT >MIC af ceftazidim/avibactam). Fyrir avibactam er PK-PD studull hlutfall tima
sem péttni obundins lyfs er yfir proskuldspéttni 4 skammtabilinu (% fT >Cr).

Klinisk verkun gegn tilteknum syklum

[ kliniskum rannséknum hefur verid synt fram 4 verkun gegn eftirfarandi syklum sem voru namir fyrir
ceftazidimi/avibactami in vitro.

Fléknar sykingar i kvidarholi
Gram-neikvadar bakteriur

e Citrobacter freundii

e Enterobacter cloacae

e FEscherichia coli
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o Klebsiella oxytoca
o Klebsiella pneumoniae
e Pseudomonas aeruginosa

Fléknar pvagfeerasykingar
Gram-neikvadar drverur
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
Enterobacter cloacae
Pseudomonas aeruginosa

Lungnabdélga sem smitast hefur 4 sjiukrahisi, p.m.t. ondunarvélatengd lungnabdlga
Gram-neikvadar drverur
e Enterobacter cloacae
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
Serratia marcescens
Pseudomonas aeruginosa

Klinisk verkun hefur ekki verid stadfest gegn eftirvarandi syklum sem geta att vio sampykktar
abendingar p6 ad rannsoknir in vitro bendi til pess ad peir geti verid naemir fyrir
ceftazidimi/avibactami ef dunnir 6namisferlar eru ekki til stadar.

Gram-neikvadar orverur

e (itrobacter koseri
Enterobacter aerogenes
Morganella morganii
Proteus vulgaris
Providencia rettgeri

In-vitro upplysingar benda til pess ad eftirfarandi tegundir sé ekki nemar fyrir ceftazidimi/avibactami.
o Staphylococcus aureus (sem er neemur og 6nzemur fyrir methicillini)

e  Loftfalnar 6rverur
e FEnterococcus spp.
e Stenotrophomonas maltophilia
e Acinetobacter spp.

Born

Fra feedingu til yngri en 3 manada

Zavicefta hefur verid metid hja bornum fra faedingu til yngri en 3 manada i stig 2a, opinni kliniskri
rannsOkn an slembirddunar i tveimur hlutum (hluti A og B) hja sjuklingum med grun um eda
stadfestar sykingar af voldum Gram-neikvaedra sykla. [ hluta A var notadur einn skammtur til ad meta
upplysingar um lyfjahvorf (adalmarkmid) og meta 6ryggi og pol (aukamarkmid) fyrir
ceftazidimi/avibactami. [ hluta B voru notadir margir skammtar til ad meta 6ryggi og pol
(adalmarkmid) en upplysingar um lyfjahvorf og verkun voru aukamarkmid. Verkun var eingéngu
lysandi endapunktur. Hlutfall klinisks bata eda kliniskra framfara i hluta B var 81,0% (17/21) 1 profi til
a0 stadfesta arangur medferdar (test of cure) (ITT pyoi) og 75,0% (12/16) i profi til ad stadfesta
arangur meodferdar (test of cure) (adlagad ITT py0di). Hlutfall 6rverufraedilegrar uppratingar eda
azetladrar uppraetingar i profi til ad stadfesta arangur medferdar (micro-ITT pyoi) var 80% (8/10).
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3 manada og eldri

Zavicefta hefur verid metid hja bornum & aldrinum 3 manada til < 18 4ra i tveimur II. stigs
einblindudum, slembirddudum, kliniskum samanburdarrannséknum, einni hja sjuklingum med floknar
sykingar i kvidarholi og einni hja sjuklingum med floknar pvagfaerasykingar. Adalmarkmidio i hvorri
rannsOkn var ad meta dryggi og pol fyrir ceftazidimi-avibactami (+/- metronidazol). Aukamarkmid
voru medal annars mat a lyfjahvorfum og verkun; verkun var lysandi endapunktur 1 badum
rannsoknunum. Hlutfall klinisks bata i profi til ad stadfesta drangur medferdar (test of cure) (ITT pydi)
var 91,8% (56/61) fyrir Zavicefta samanborid vid 95,5% (21/22) fyrir meropenem hja bérnum med
floknar sykingar 1 kvidarholi. Hlutfall 6rverufraedilegrar uppraetingar 1 profi til ad stadfesta arangur
medferdar (micro-ITT pyoi) var 79,6% (43/54) fyrir Zavicefta samanborid vid 60,9% (14/23) fyrir
cefepim hja bornum med floknar pvagfarasykingar.

5.2 Lyfjahvorf

Dreifing

Proéteinbinding ceftazidims hja ménnum er u.p.b. 10% og og avibactams u.p.b. 8%. Dreifingarrimmal
ceftazidims vid jafnveegi voru u.p.b.17 1 og avibactams u.p.b. 22 1, hja heilbrigdum fullordnum eftir
marga skammta af 2 g/0,5 g ceftazidim/avibactam i innrennsli yfir 2 klst. & 8 klst. fresti. Be0di
ceftazidim og avibactam komast 1 vokva i pekjuvef i berkjum hja ménnum (human bronchial epithelial
lining fluid, ELF) ad sama marki me0 péttni u.p.b. 30% af pvi sem er i blodvokva. Timasnid péttni i
ELF og plasma er svipad.

Ceftazidim kemst illa yfir heilbrigdan bl60-heila-proskuld. Péttni ceftazidims er 4 til 20 mg/1 eda haerri
i heila- og maenuvokva pegar heilahimnurnar eru bolgnar. Kliniskar rannsoknir hafa ekki verid gerdar
a hvort avibactam kemst yfir blod-heila-proskuld, hins vegar var ttsetning 1 heila- og maenuvdkva, hja
kaninum med bolgnar heilahimnur, fyrir ceftazidimi 43% og avibactami 38% af plasma AUC.
Ceftazidim fer audveldlega yfir fylgju og skilst ut 1 brjostamjolk.

Umbrot

Ceftazidim umbrotnar ekki. Umbrot & avibactam saust ekki i lifrarsynum manna (netbolur og
lifrarfrumur). Obreytt avibactam var steersti lyfjatengdi patturinn 1 mannaplasma og pvagi eftir gjof
[*C]-avibactams.

Brotthvarf

Lokahelmingunartimi (ty) fyrir beedi ceftazidim og avibactam er u.p.b. 2 klst. eftir gjof i blaao.
Ceftazidim skilst obreytt ut 1 pvagi med gauklasiun; u.p.b. 80-90% af skammtinum skilst 0t i pvagi &
innan vid 24 klst. Avibactam skilst 6breytt Gt i pvagi med nyrnauthreinsun u.p.b. 158 ml/min., sem
bendir til virkrar pipluseytingar til viobotar vid gauklasiun. U.p.b. 97% af avibactam skammtinum
skilst ut 1 pvagi, 95% a innan vid 12 klst. Minna en 1% af ceftazidimi skilst 1t i galli og minna en
0,25% af avibactami skilst ut 1 haegdum.

Linulegt/6linulegt samband

Lyfjahvorf badi ceftazidims og avibactams eru u.p.b. linuleg 4 skammtabilinu sem var rannsakad
(0,05 g til 2 g) i stakri lyfjagjof i blaed. Uppsofnun a ceftazidimi eda avibactami sast ekki ad neinu
marki eftir mérg innrennsli 1 blaed med 2 g/0,5 g af ceftazidimi/avibactami 4 8 klst. fresti 1 allt a0
11 s6larhringa hja heilbrigdum fullordnum med edlilega nyrnastarfsemi.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Brotthvarf ceftazidims og avibactams er minna hja sjuklingum med midlungsmikla eda verulega skerta
nyrnastarfsemi. Medalaukning & AUC fyrir avibactam eru 3,8-f6ld og 7-f6ld hja einstaklingum med
midlungsmikla eda verulega skerdingu a nyrnastarfsemi, sja kafla 4.2.
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Skert lifrarstarfsemi

Vg til midlungsmikil skerding 4 lifrarstarfsemi hafdi ekki ahrif & lyfjahvorf ceftazidims hja
einstaklingum sem fengu 2 g i blaaeo 4 8 klst. fresti i 5 s6larhringa, svo framarlega sem nyrnastarfsemi
var ekki skert. Lyfjahvorf ceftazidims hja sjuklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi hafa ekki
veri0 stadfest. Lyfjahvorf avibactams hja sjuklingum med einhverja skerdingu a lifrarstarfsemi hafa
ekki verid rannsokud.

Vegna bess ad ceftazidim og avibactam virdast ekki gangast undir mikil umbrot i lifur er ekki buist vid
pvi a0 skert lifrarstarfsemi hafi marktaek ahrif 4 alteeka uthreinsun 4 badum virku efnunum.

Aldradir sjuklingar (= 65 dara)

Minni tthreinsun & ceftazidimi sast hja 6ldrudum sjuklingum sem var fyrst og fremst vegna
aldurstengdrar minnkunar 4 Gthreinsun nyrna 4 ceftazidimi. Medal helmingunartimi brotthvarfs
ceftazidims var 4 bilinu 3,5 til 4 klst. eftir stakan 2 g skammt 1 bldaed & 12 klst. fresti hja 6ldrudum
sjuklingum 80 ara eda eldri.

Eftir stakan 500 mg skammt af avibactami 1 blaed sem var gefinn sem 30 minutna innrennsli i blazed
var helmingunartimi avibactams hja peim 6ldrudu lengri, sem getur verid vegna aldurstengdrar
minnkunar a uthreinsun nyrna.

Born

Lyfjahvorf ceftazidims og avibactams voru rannsdkud hja sjiklingum 4 aldrinum 3 manada til < 18 ara
me0 grun um eda stadfestar sykingar, eftir stakan skammt af ceftazidimi 50 mg/kg og avibactami

12,5 mg/kg handa sjuklingum sem vogu < 40 kg eda Zavicefta 2 g/0,5 g (ceftazidim 2 gromm og
avibactam 0,5 gromm) handa sjuklingum sem vogu > 40 kg. Plasmapéttni ceftazidims og avibactams
var svipud i 6llum fjorum aldurshdépum rannsoknarinnar (3 manada til < 2 ara, 2 til <6 ara,

6 til <12 ara og 12 til < 18 ara). AUCy.c 0g Cmax gildi fyrir ceftazidim og avibactam i tveimur eldri
hopunum (bdrn 4 aldrinum 6 til < 18 ara), par sem tekin voru fleiri lyfjahvarfasyni, voru svipud og pau
sem saust hja heilbrigdum fullordnum einstaklingum med edlilega nyrnastarfsemi sem fengu Zavicefta
2 g/0,5 g. Upplysingar Gr pessari rannsokn og badum II. stigs rannséknunum hja bérnum med floknar
sykingar 1 kvidarholi og floknar pvagferasykingar voru teknar saman med upplysingum um lyfjahvorf
hja fullordnum (I. stig til I11. stig) til uppfeerslu & pydislikani fyrir lyfjahvorf sem var notad vid hermun
til ad meta hvernig gengi ad na markgildi fyrir lyfjahvorf/lythrif- hlutfall. Nidurstoour hermunar syndu
a0 radlagdar skammtadatlanir handa bérnum med floknar sykingar i kvidarholi, floknar
pvagferasykingar og lungnabdlgu sem smitast hefur & sjikrahusi/6ndunarvélatengda lungnabodlgu, par
med talid skammtaadlaganir handa sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi, ollu alteekri utsetningu og
gildum fyrir pad hvort lyfjahvorf/lythrif hefou nadst sem voru svipud og hja fullordnum vid
sampykktan skammt Zavicefta sem nam 2 g/0,5 g sem gefinn var 4 2 klst., & 8 klst. fresti.

Takmorkud reynsla liggur fyrir um notkun ceftazidims asamt avibactami hja bornum 3 manada til

< 6 manada. Rédlagdar skammtadzetlanir eru byggdar 4 hermun med lyfjahvarfalikonum (final
population PK models). Hermun syndi ad radlagdar skammtadzetlanir ollu samberilegum ttsetningum
og hja 60rum aldurshépum par sem markgildi lyfjahvarfa/lyfhrifa nadust hja > 90%. Byggt a
upplysingum ur kliniskum rannsoknum sem er lokid voru engar visbendingar vio radlagda skammta
um of mikla eda of litla Gtsetningu hja einstaklingum & aldrinum 3 ménada til < 6 ménada.

Auk pess liggja mjog takmarkadar upplysingar fyrir hja bérnum a aldrinum 3 manada til <2 ara med
skerta nyrnastarfsemi (CrCL< 50 ml/min./1,73 m?) og engar upplysingar um alvarlega skerta
nyrnastarfsemi ur kliniskum rannséknum hja bornum sem er lokid. Notud voru pydislikon lyfjahvarfa
fyrir ceftazidim og avibactam vid hermun fyrir sjiklinga me0 skerta nyrnastarfsemi.

Lyfjahvorf ceftazidims og avibactams voru metin hja 45 bérnum fré feedingu til yngri en 3 ménada,
med grun um eda stadfestar sykingar, eftir stakan skammt og marga skammta af ceftazidimi 20 mg/kg
og avibactami 5 mg/kg handa sjuklingum fra faedingu til 28 daga aldurs (p.m.t. fyrirburar) eda
ceftazidimi 30 mg/kg og avibactami 7,5 mg/kg handa sjuklingum eins mé&nadar til yngri en 3 ménada.
Plasmapéttni ceftazidims og avibactams var svipud hja 6llum aldurshopum. Upplysingar ur pessari
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rannsOkn voru notadar til uppfeerslu a fyrra pydislikani fyrir lyfjahvorf og vid hermun til ad meta
likurnar 4 ad na viomidunargildum fyrir lyfjahvorf/lythrif. Pessi hermun syndi fram 4 ad radlagdar
skammtaaatlanir handa fullburda nyburum (medgdongualdur > 37vikur), fyrirburum (medgéngualdur
26 vikur til < 31 vika og medgdngualdur 31 vika til <37 vikur) og ungbérnum 28 daga til < 3 manada,
ollu alteekri Gtsetningu og vidmidunargildum fyrir lyfjahvorf/lythrif sem voru svipud og hja
fullordnum vid sampykktan skammt Zavicefta sem nemur 2 g/0,5 g og er gefinn 4 2 klukkustundum., &
8 kist. fresti. Engar upplysingar liggja fyrir hja fyrirburum undir 31 viku medgongualdri Gr kliniskum
rannsOknum sem er lokid og skammtaradleggingar hja pessum aldurshopi byggja eingdngu &
lyfjahvarfalikonum.

Kyn og kynpattur
Kyn eda kynpattur hafa ekki pydingarmikil ahrif 4 lyfjahvorf ceftazidims/avibactams.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Ceftazidim

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna
rannsOkna 4 lyfjafredilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum 4 axlun
eda eiturverkunum a erfdaefni. Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi ahrifum hafa ekki verid gerdar med
ceftazidimi.

Avibactam

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna 4 lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta eda eiturverkunum a

erfoaefni. Rannsoknir a krabbameinsvaldandi ahrifum hafa ekki verid gerdar med avibactami.

Eiturverkanir 4 a&xlun

Hja ungafullum kaninum sem fengu avibactam 300 og 1.000 mg/kg/solarhring var skammtahad leegri
medalpyngd fosturs og seinkud beinmyndun, mogulega tengd eiturahrifum 4 modur. Utsetning i
plasma vid NOAEL mo0dur og fosturs (100 mg/kg/solarhring) benda til midlungsmikilla til lagra
Oryggismarka.

Hja rottum sédust engar aukaverkanir 4 proska fosturvisis/fosturs eda frjosemi. Eftir lyfjagjof
avibactams 4 medgongu og mjolkurgjafartima hja rottum saust engin ahrif 4 lifun unga, voxt eda
proska, en pad var aukning a tidni vikkunar nyrnaskjodu og pvagpipu hja feerri en 10% rottuunga vid
utsetningu modur meiri eda jafnt og u.p.b. 1,5-falda utsetningu hja ménnum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumkarbonat (vatnsfritt)

6.2 Osamrymanleiki

Samrymanleiki Zavicefta og annarra lyfja hefur ekki verio stadfestur. Ekki 4 ad blanda Zavicefta
saman vid eda baeta ut i lausnir sem innihalda 6nnur lyf.

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
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6.3 Geymslupol

Stofn (purrt duft)

3ar
Eftir blondun

Blandad hettuglas 4 ad nota pegar i stad.

Eftir pynningu

Innrennslispokar

Ef lausn til notkunar i blaaed er blondud med pynnum sem taldir eru upp i kafla 6.6 (ceftazidim i styrk
8 mg/ml), hefur verid synt fram a efna- og edlisfredilegan stodugleika vid notkun (fra pvi ad fyrst er
stungid 4 hettuglasid) 1 allt ad 12 klst. vid 2-8°C og sidan i allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C.

Ef lausn til notkunar 1 blaed er blondud med pynnum sem taldir eru upp 1 kafla 6.6 (ceftazidim 1 styrk
> 8 mg/ml til 40 mg/ml), hefur verid synt fram & efna- og edlisfredilegan stodugleika vid notkun (fra
pvi ad fyrst er stungid & hettuglasio) i allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C.

Fra orverufradilegu sjonarhorni & ad nota lyfid tafarlaust, nema blondun/pynning hafi att sér stad vid
styrdar og gildadar adstaedur ad viohafori smitgat. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi fyrir notkun 4 abyrgd notandans og mega ekki vera umfram pad sem tilgreint er hér
fyrir ofan.

Innrennslissprautur

Ef lausn til notkunar i blaad er blondud med pynnum sem taldir eru upp i kafla 6.6 (ceftazidim i styrk
> 8 mg/ml til 40 mg/ml), hefur verid synt fram & efna- og edlisfredilegan stodugleika vid notkun (fra
pvi ad fyrst er stungid 4 hettuglasio) i allt ad 6 klst. vid ad hamarki 25°C.

Fra orverufradilegu sjonarhorni & ad nota lyfid tafarlaust nema blondun/pynning hafi att sér stad vid
styrdar og gildadar adstedur ad vidhafori smitgat. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi fyrir notkun 4 4byrgd notandans og mega ekki vera lengri en 6 klst. vid ad hamarki
25°C.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyrdi eftir blondun og pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

20 ml hettuglas ur gleri (gerd 1) lokad med gimmitappa (halobutyl) og alinnsigli med smelluloki.
Lyfid er faanlegt i pakkningum med 10 hettugldsum.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Stofninn (duftid) verdur ad blanda med vatni fyrir stungulyf og pykknid sem myndast vid pad parf
sidan tafarlaust ad pynna fyrir notkun. Blondud lausnin er folgul lausn og an agna.
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Zavicefta (ceftazidime/avibactam) er samsett lyf; hvert hettuglas inniheldur 2 g af ceftazidimi og 0,5 g
af avibactami i fostu 4:1 hlutfalli. Radleggingar um skammta eru byggdar 4 ceftazidim peettinum

eingdngu.

Vidhafa skal stadladar adferdir med smitgat vid blondun og lyfjagjof lausnarinnar. Hegt er ad utbua
skammta i innrennslispoka eda innrennslissprautu af videigandi steerd.

Stungulyf 4 ad skoda med tilliti til agna adur en pau eru gefin.

Hvert hettuglas er einnota.

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

Heildartiminn sem ma lida fra pvi blondun hefst og par til undirbiiningi innrennslis 1 blaed er lokid ma
ekki vera lengri en 30 minutur.

Leidbeiningar um undirbtining skammta handa fullordnum og bérnum i INNRENNSLISPOKA eda i

INNRENNSLISSPRAUTU

ATHUGID: | eftirfarandi skrefum er lyst gerd innrennslislausnar med lokastyrk sem nemur
8-40 mg/ml af ceftazidimi. Ollum utreikningum skal vera lokid a0ur en pessi skref eru hafin.
e Fyrir born 4 aldrinum 3 til 12 manada eru itarlegar leidbeiningar til ad utbua lausn med

20 mg/ml styrk (sem neegir i flestum tilvikum) veittar hér fyrir nedan.

e  Fyrir born fra feedingu (pb.m.t. fyrirburar) til <3 manada eru itarlegar leidbeiningar til ad
utbua lausn med 10 mg/ml styrk (sem naegir i flestum tilvikum) veittar hér fyrir nedan.

1. Utbtid blandada lausn (167,3 mg/ml af ceftazidimi):

a) Stingid sprautunalinni i gegnum tappann 4 hettuglasinu og delio inn 10 ml af sefou vatni fyrir

stungulyf.

b) Dragid nalina Ut og hristid hettuglasio til ad {4 fram teera lausn.

c) Eftir a0 lyfid er uppleyst skal stinga gaslosunarnal i gegnum tappann 4 hettuglasinu til ad
draga 1r prystingi (petta er mikilvaegt til pess ad vidhalda sotthreinsun lyfsins).

2. Utbuid fullbéina innrennslislausn (lokastyrkur verdur ad vera 8-40 mg/ml af ceftazidimi):

a) Innrennslispoki: Pynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja videigandi reiknad
rammal af henni 1 innrennslispoka sem inniheldur eitt af eftirfarandi: natriumklérid 9 mg/ml
(0,9%) stungulyf, glikdosa 50 mg/ml (5%) stungulyf eda Ringer-laktatlausn.

b) Innrennslissprauta: Pynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja videigandi reiknad
rammal af henni dsamt nagilegu rtimmali af pynni (natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi
e0a glukdsa 50 mg/ml (5%) stungulyfi) yfir i innrennslissprautu.

Sja toflu 8 hér fyrir nedan.

Tafla 8: Zavicefta skammtar handa fullordnum og bérnum i INNRENNSLISSPRAUTU eda i
INNRENNSLISPOKA ttbunir.

Zavicefta

Rimmal sem draga skal

Endanlegt rimmal

Endanlegt rammal i

+167,3 mg/ml ceftazidim

(verdur ad vera
8-40 mg/ml af
ceftazidimi)

skammtur upp ur blondudu eftir pynningu i innrennslissprautu®
(ceftazidim)! hettuglasi innrennslispoka’
2g Allt innihaldid (u.p.b. 12 ml) 50 ml til 250 ml 50 ml
lg 6 ml 25 ml til 125 ml 25 ml til 50 ml
0,75 g 4,5 ml 19 ml til 93 ml 19 ml til 50 ml
. , . Rummalid (ml) er
R@knaé rimmal (ml) byggt breytilegt eftir sterd Rummalid (ml) er
4 naudsynlegum skammti: . . . : :
Allir adrir tlltaekﬁl.lmnrenilsll(lspokle(l breytlle.lgt elftlr sterd
skammtar Skammtur (mg ceftazidim) og @skilegum lokastyr titekra

innrennslissprauta og
askilegum lokastyrk
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(verdur ad vera
8-40 mg/ml af
ceftazidimi)

! Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.

2 bynnid i ceftazidim styrk sem nemur 8 mg/ml med stodugleika vid notkun 1 allt ad 12 klst. vid 2 - 8°C, og sidan
i allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C (p.e. pynnid 2 g skammt af ceftazidimi i 250 ml, 1 g skammt af ceftazidimi
i 125 ml, 0,75 g skammt af ceftazidimi i 93 ml, o.s.frv.). Allir adrir ceftazidim styrkir (> 8 mg/ml til 40 mg/ml)
eru med stodugleika vid notkun i allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C.

3pynnid i ceftazidime styrk sem nemur > 8 mg/ml til 40 mg/ml med stodugleika vid notkun 1 allt ad 6 klst. vid ad
hamarki 25°C.

Born 4 aldrinum 3 til 12 ménada

ATHUGID: { eftirfarandi skrefum er Iyst gerd innrennslislausnar med lokastyrk sem nemur 20 mg/ml
af ceftazidimi (sem neegir i flestum tilvikum). Heegt er ad blanda annan styrk en lokastyrkur verdur ad
vera a bilinu 8-40 mg/ml af ceftazidini.

1. Utbuid blandada lausn (167,3 mg/ml af ceftazidini):

a)  Stingid sprautunalinni i gegnum tappann a hettuglasinu og delid inn 10 ml af sefou vatni
fyrir stungulyf.

b) Dragio nalina ut og hristid hettuglasio til ad fa fram teera lausn.

c) Eftir a0 lyfid er uppleyst skal stinga gaslosunarnal i gegnum tappann a hettuglasinu til ad
draga Ur prystingi (petta er mikilvaegt til pess ad vidhalda sotthreinsun lyfsins).

2. Utbuid fullbiina innrennslislausn med lokastyrk 20 mg/ml af ceftazidimi):

a)  Pynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja videigandi reiknad rammal af henni
asamt naegilegu rammali af pynni (natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi eda glukosa
50 mg/ml (5%) stungulyfi) yfir { innrennslissprautu.

b) Sjatoflur 9, 10 og 11 hér fyrir nedan til ad stadfesta ttreikningana. Synd gildi eru aatlud par
sem naudsynlegt getur reynst ad namunda ad nastu kvardamerkingu a sprautu i videigandi
steerd. Athugid ad téflurnar nd EKKI til allra mogulegra reiknadra skammta en haegt er ad
nota peer til ad dxtla u.p.b. rimmalid til ad sannreyna utreikning.

Tafla 9: Undirbuningur Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 20 mg/ml af ceftazidimi) hja bérnum a
aldrinum 3 til 12 manada med kreatinintthreinsun (CrCL) > 50 ml/min./1,73 m?

Aldur og Zavicefta Riummal blandadrar lausnar Rimmal pynnis
Pyngd Skammtur , . L
skammtur (kg) (mg ceftazidim) sem draga skal ur hettuglasi baett vio til

(mg/kg)" & & (ml) bléndunar (ml)
5 250 1,5 11
6 300 1,8 13
12 manaoda 3 400 2.4 18
50 mg/kg 9 450 2,7 20
af ceftazidimi 10 500 3 22
11 550 3,3 24
12 600 3,6 27
4 160 1 7,4
3 manada til 5 200 1,2 8,8
< 6 manada 6 240 1,4 10
7 280 1,7 13
40 mg/kg 8 320 1,9 14
af ceftazidimi 9 360 2,2 16
10 400 2,4 18

! Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.
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Tafla 10: Undirbuningur Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 20 mg/ml af ceftazidimi) hja bérnum &
aldrinum 3 til 12 ménada med kreatininGthreinsun (CrCL) 31 til 50 ml/min./1,73 m?

Aldur og Zavicefta Riummal blandadrar lausnar Rimmal pynnis
Pyngd Skammtur , . ok
skammtur (kg) (mg ceftazidim) sem draga skal ar hettuglasi beett vio til

(mg/kg)" & & (ml) bléndunar (ml)
5 125 0,75 5,5
6 150 0,9 6,6
12 manada 8 200 12 8.8
25 mg/kg 9 225 1,3 9,6
af ceftazidimi 10 250 1,5 11
11 275 1,6 12
12 300 1,8 13
4 80 0,48 3,5
3 manada til 5 100 0,6 4,4
< 6 manada 6 120 0,72 53
7 140 0,84 6,2
20 mg/kg 8 160 1 7,4
af ceftazidimi 9 180 1,1 8.1
10 200 1,2 8,8

! Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.

Tafla 11: Undirbuningur Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 20 mg/ml af ceftazidimi) hja bérnum a
aldrinum 3 til 12 ménada med kreatininGthreinsun (CrCL) 16 til 30 ml/min./1,73 m?

Aldur og Zavicefta Riummal blandadrar lausnar Rimmal pynnis
Pyngd Skammtur , . ok
skammtur (kg) (mg ceftazidim) sem draga skal ar hettuglasi beett vio til
(mg/kg)' 8 & (ml) bléndunar (ml)
5 93,75 0,56 4,1
] ) 6 112,5 0,67 4.9
6 manada til 7 131,25 0,78 5,7
12 manaoda ] 150 0.9 6.6
18,75 mg/kg 9 168,75 1 7,4
af ceftazidimi 10 187,5 L1 81
11 206,25 1,2 8,8
12 225 1,3 9,6
4 60 0,36 2,7
3 manaoa til 5 75 0,45 3.3
< 6 manada 6 90 0,54 4
7 105 0,63 4,6
15 mg/kg 8 120 0,72 5,3
af ceftazidimi 9 135 0,81 6
10 150 0,9 6,6

! Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.

Born fra fedingu (b.m.t. fyrirburar) til <3 méanada:

ATHUGID: | eftirfarandi skrefum er Iyst gerd stofninnrennslislausnar med lokastyrk sem nemur

10 mg/ml af ceftazidimi sem hentar vid gjof skammta sem eru minni en 250 mg handa bornum fra
feedingu (p.m.t. fyrirburar) til <3 méanada. Hagt er ad blanda annan styrk en lokastyrkur verdur ad
vera a bilinu 8-40 mg/ml af ceftazidini.




1. Utbtid blandada lausn (167,3 mg/ml af ceftazidini):

a) Stingid sprautunalinni i gegnum tappann 4 hettuglasinu og delid inn 10 ml af sefou vatni fyrir
stungulyf.

b) Dragid nalina Ut og hristio hettuglasio til a0 f4 fram teera lausn.

c) Eftir a0 lyfio er uppleyst skal stinga gaslosunarnal i gegnum tappann a hettuglasinu til ad
draga ur prystingi (petta er mikilvaegt til pess a0 vidhalda sotthreinsun lyfsins).

2. Utbuid stofninnrennslislausn med lokastyrk 10 mg/ml af ceftazidimi:

a) bynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja 3 ml af blandadri lausn yfir 1
innrennslispoka eda sprautu sem inniheldur 47 ml af pynni (natriumklé6rid 9 mg/ml (0,9%)
stungulyfi eda glikosa 50 mg/ml (5%) stungulyfi) til ad fa lokartmmal sem nemur 50 ml.

b) Blandio vandlega (t.d. med pvi ad snua innrennslispokanum varlega a hvolf eda nota
millistykki & sprautu til ad feera lausnina varlega fram og til baka a.m.k. 5 sinnum & milli
tveggja sprauta).

c) Flytjio videigandi rtaimmal af 10 mg/ml af ceftazidim stofnlausn i innrennslissprautu. Sja i
toflu 12 hér fyrir nedan rammal stofnlausnar sem skal flytja 1 innrennslissprautuna og sem a ad
gefa. Synd gildi eru azetlud par sem naudsynlegt getur reynst ad namunda ad nastu
kvardamerkingu 4 sprautu i videigandi steerd.

Athugid a0 toflurnar nd EKKI til allra mogulegra reiknadra skammta en haegt er ad nota paer
til ad azetla u.p.b. rammalid til ad sannreyna tutreikning.

Tafla 12: Skammtar Zavicefta handa bornum fra fedingu (p.m.t. fyrirburar) til <3 ménada med
notkun 50 ml stofnlausnar af Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 10 mg/ml af ceftazidimi), sem var
utbuin med 3 ml af blandadri lausn sem dregin er ur hettuglasinu og bett i 47 ml af pynni.

Aldur og Zavicefta byngd (kg) Skammtur Rummal 10 mg/ml (ceftazidim)
skammtur (mg/kg)" yngaixe (mg ceftazidim) stofnlausnar sem a ad gefa (ml)
Fullburda ungbérn 3 90 9
(medganga > 37 vikur) 3,5 105 10,5
fra > 28 daga til 4 120 12
< 3 mdnada 45 135 13,5
5 150 15
EDA 5,5 165 16,5
Fyrirburar fra > 44 vikna 6 180 18
til < 53 vikna aldur fra 6,5 195 19,5
sidustu tidableedingum 7 210 21
7,5 225 22,5
30 mg/kg af ceftazidimi 8 240 24
0,8 16 1,6
1 20 2
, 1,2 24 2,4
Fullburda nybur.ar 1.4 3 2.8
(medganga > 37 vikur)
fra fdingu til <28 daga 1,6 32 3,2
1,8 36 3,6
EDA 2 40 4
2,2 44 4,4
Fyrirburar og ungbdrn fra 2,4 48 4.8
26 til < 44 vikna aldur fra 2.6 52 52
sidustu tidablaedingum 2.8 56 5.6
cae . 3 60 6
20 mg/kg af ceftazidimi 33 70 2
4 80 8
4,5 90 9
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5 100 10
5,5 110 11
6 120 12

' Byggt 4 ceftazidim peattinum eingdngu.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company

Operations Support Group

Ringaskiddy, County Cork

Irland

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/16/1109/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markaosleyfis: 24. jani 2016

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 11. febraar 2021

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu og 4
vef Lyfjastofnunar http://www.serlyfjaskra.is.

25



VIDAUKI IT

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU
OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI 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 liffraedilegra virkra efna

ACS Dobfar S.p.A
VIA A. FLEMING, 2
VERONA 37135
ITALIA

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um 1 grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfzerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Azetlun um ahzttustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 dzetlun um aheettustjornun i kafla 1.8.2 { markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aetlun
um ahattustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfeerda detlun um ahattustjornun:
. A beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar aheattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli a&vinnings/ahaettu eda
vegna pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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VIDAUKI 11T

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

ASKJA

1. HEITILYFS

ZAVICEFTA 2 g/0,5 g stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
ceftazidim/avibactam

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur ceftazidim pentahydrat sem jafngildir 2 g ceftazidim og avibactam natrium
sem jafngildir 0,5 g avibactam.

3. HJALPAREFNI

Lyfid inniheldur mikid natrium (sja nanari upplysingar i fylgisedilnum).

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
10 hettuglds

[5. APFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesi0 fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaaed
bynnid fyrir notkun.

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 VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid 1 upprunalegum umbudum til varnar gegn ljosi.
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10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company
Operations Support Group

Ringaskiddy, County Cork

frland

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/16/1109/001

| 13. LOTUNUMER

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

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

| 17. EINKVZAEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MERKIMIDPI A HETTUGLASI

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

ZAVICEFTA 2 g/0,5 g pykknisstofn
ceftazidim/avibactam

1.

V.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

ceftazidim 2 g/avibactam 0,5 g

6.

ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Zavicefta 2 g/0,5 g stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
ceftazidim/avibactam

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

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

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

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota 4 Zavicefta

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Zavicefta

Pakkningar og adrar upplysingar

ANk =

1. Upplysingar um Zavicefta og vido hverju pao er notad

Upplysingar um Zavicefta

Zavicefta er syklalyf sem inniheldur tvo virk efni, ceftazidim og avibactam.

. Ceftazidim tilheyrir flokki syklalyfja sem kallast cefalosporin. Pad getur drepid margar tegundir
af bakterium.

. Avibactam er ,,beta-laktamasa hemill“ sem hjalpar ceftazidimi ad drepa sumar bakteriur sem
pad getur ekki drepid eitt og sér.

Viod hverju er Zavicefta notad
Zavicefta er notad hja fullordnum og bérnum fra faedingu til ad medhondla:

. sykingar i maga og pérmum (kvidarholi)

. sykingar i pvagblodru eda nyrum, svokalladar ,,pvagfarasykingar*

. sykingu i lungum sem kallast ,,lungnabdlga“

. sykingar af voldum bakteria sem 6nnur syklalyf geta hugsanlega ekki drepid

Zavicefta er notad hja fullordnum til ad medhondla sykingar i bl6di i tengslum vid sykingar i
kvidarholi, pvagfaerasykingar eda lungnabolgu.

Hvernig Zavicefta virkar

Zavicefta virkar me0 pvi ad drepa akveOnar tegundir af bakterium, sem geta valdid alvarlegum
sykingum.

2. Adur en byrjad er ad nota Zavicefta

Ekki ma nota Zavicefta ef:

. um er ad reda ofnaemi fyrir ceftazidimi, avibactami eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins
(talin upp i kafla 6)

. um er ad reda ofnaemi fyrir 68rum cefalosporin syklalyfjum

. pt hefur einhvern tima fengid alvarleg ofnamisvidbrogd vid 60rum syklalyfjum sem tilheyra

penicillinum eda carbapenemum

Ekki nota Zavicefta ef eitthvad af ofangreindu 4 vid um pig. Ef pt ert ekki viss skaltu reeda vio
leekninn eda hjukrunarfraeding adur en p notar Zavicefta.
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Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja leekninum eda hjukrunarfredingnum adur en Zavicefta er notad ef:

. bt hefur einhvern tima fengid ofneemisvidbrogd (jafnvel adeins hudutbrot) vegna annarra
syklalyfja sem tilheyra penicillinum eda carbapenemum
. pt ert med nyrnasjukdom — laeknirinn geeti gefid pér minni skammt til ad tryggja ad pu fair ekki

of mikid af lyfinu. bad gati valdid einkennum eins og krémpum (sjé kaflann Ef notadur er
steerri skammtur en meelt er fyrir um)
Ef eitthvad af ofangreindu a vid um pig (eda pu ert ekki viss) skaltu raeda vid leekninn eda
hjukrunarfreding 40ur en pu notar Zavicefta.

Raddu vid leekninn eda hjukrunarfreding ef pu faerd nidurgang medan 4 medferd stendur.

Adrar sykingar
bao er dalitill moguleiki 4 ad pu geaetir fengid adra sykingu af voldum annarrar bakteriu medan a

medferd med Zavicefta stendur eda ad henni lokinni. betta gaeti verid pruska (sveppasyking i munni
eda a kynfaerum).

Rannsoknarstofuprof

Segou lekninum fra pvi ad pu sért ad nota Zavicefta ef pu parft ad gangast undir einhverjar
rannsOknir. Pad er vegna pess ad pt getir fengid oedlilegar nidurstodur 1 rannsokn sem kallast
LDAGT eda ,,Coombs*. Pessi rannsokn leitar ad métefnum sem berjast gegn raudu blodkornunum.

Zavicefta getur einnig haft ahrif 4 nidurstddur sumra pvagprofana fyrir sykri. Segdu peim sem tekur
synid ad pu hafir fengid Zavicefta.

Notkun annarra lyfja samhlioa Zavicefta
Latid leekninn eda hjukrunarfraeding vita um 61l onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud.

Segdu lekninum fra pvi 40ur en pu notar Zavicefta ef pu tekur einhver eftirfarandi lyfja:
syklalyf sem kallast chloramphenicol

tegund syklalyfja sem kallast aminoglycosid — eins og gentamicin, tobramysin
pvagrasilyf sem kallast furosemid

lyf gegn pvagsyrugigt sem kallast probenecid

Segou leekninum fra pvi adur en Zavicefta er notad ef eitthvad af ofangreindu 4 vid um pig.

Meoganga og brjostagjof
Vi0 medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
adur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
Zavicefta getur valdid svima. Pad getur haft ahrif 4 haefni pina til aksturs og notkunar taekja eda véla.

Zavicefta inniheldur natrium

Lyfid inniheldur u.p.b. 146 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) i hverju hettuglasi. betta jafngildir
7,3% af daglegri hamarksinntdku natriums tr feedu skv. radlegginum fyrir fullordna.

beir sem purfa 3 eda fleiri hettuglds & solarhring til lengri tima eiga ad radfeera sig vid lekninn eda
lyfjafreeding, sérstaklega ef peim hefur verid radlagt ad fylgja saltskertu (natriumskertu) mataraedi.

3. Hvernig nota 4 Zavicefta

Leaeknir eda hjukrunarfreedingur mun gefa pér Zavicefta.
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Hve mikid 4 ad nota

Réolagdur skammtur handa fullordnum er eitt hettuglas (2 g af ceftazidimi og 0,5 g af avibactami) &
8 klst. fresti. Laeknirinn mun reikna Gt skammtinn handa bérnum fra faedingu samkvamt pyngd og
aldri barnsins.

Lyfid er gefid sem innrennsli 1 blazed — pad mun yfirleitt taka u.p.b. 2 klst.
Medferdartimi er yfirleitt 5 til 14 solarhringar, fer eftir tegund sykingar og hvernig pu svarar medfero.
Einstaklingar med nyrnasjukdém

Ef pu hefur nyrnasjukdoém geeti leeknirinn minnkad skammtinn. bad er vegna pess ad Zavicefta fer ur
likamanum um nyrun.

Ef notadur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Leaeknir eda hjukrunarfreedingur mun gefa pér Zavicefta pannig ad oliklegt er ad pu fair rangan
skammt. Hins vegar skaltu tafarlaust segja lekninum eda hjukrunarfreedingnum fra pvi ef pu ferd
aukaverkanir eda heldur ad pér hafi verio gefid of mikid af Zavicefta. Ef pt faerd of mikio af Zavicefta
geeti pad haft ahrif & heilann og valdid krdmpum og dai.

Ef gleymist ad nota Zavicefta
Ef pt heldur ad skammtur hafi gleymst skaltu pegar i stad segja leekninum eda hjukrunarfraedingnum
fra pvi.

Leitio til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.
Eftirfarandi aukaverkanir geta komid fram vid notkun lyfsins:

Alvarlegar aukaverkanir

Segdu lekninum tafarlaust fra pvi ef pu tekur eftir einhverri af eftirfarandi aukaverkunum sem eru

alvarlegar — pu geetir purft 4 leknismedferd ad halda tafarlaust:

. alvarleg ofnaemisviobrogd — einkenni geta verid skyndileg bolga i vorum, andliti, halsi eda
tungu, veruleg utbrot eda dnnur veruleg hudvidbrogd, erfidleikar vid ad gleypa eda anda, eda
skyndilegur verkur fyrir brjosti (sem getur verid merki um Kounis-heilkenni). Pessi vidbrogd
geta verid lifsheettuleg.

. nidurgangur sem versnar stodugt eda haettir ekki, eda hegdir sem innihalda blod eda slim — petta
getur komid fyrir medan a4 medferd med Zavicefta stendur eda eftir a0 hin er stodvud. Ekki taka
lyf sem sto0va eda hagja 4 idrahreyfingum ef petta gerist.

bu skalt tafarlaust lata leekninn vita ef pu tekur eftir einhverri af alvarlegu aukaverkununum hér a

undan.

Adrar aukaverkanir
Segou leekninum eda hjukrunarfreedingi fra pvi ef pu tekur eftir einhverri af eftirfarandi
aukaverkunum:

Mjog algengar: (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af 10 einstaklingum)

. oedlilegar nidurstodur 4 rannsdkn sem kallast ,,DAGT* eda ,,Coombs*. Pessi rannsokn leitar ad
moétefnum sem berjast gegn raudu blodkornunum. Petta getur hugsanlega valdid blédleysi (sem
getur valdid preytu) og gulu (gulnun hudar og augna)

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

. sveppasykingar, p. & m. i munni og leggéngum
. breyting a fjolda sumra tegunda af blodfrumum (kalladar raudkyrningar og blooflogur) - sést i
blédrannsdknum
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hofudverkur

svimi

6gledi eda uppkost

kvidverkur

nidurgangur

aukning 4 magni sumra ensima sem framleidd eru i lifur - sést i blodrannsoknum
upphleypt utbrot med klada (ofsaklaoi)

klaoi

rodi, verkur eda bolga a stadnum sem Zavicefta er gefio i blaed

hiti

Sjaldgeefar: (geta komid fyrir hja allt ad 1 af 100 einstaklingum)

. fjolgun tegundar blodfrumna (kalladar eitilfrumur) - sést 1 blodrannsoknum

feekkun sumra tegunda bloofrumna (kalladar hvitfrumur) - sést 1 blédrannséknum

néladofi eda dofi

vont bragdi 1 munninum

aukning & gildum sumra efna 1 bl6di (kallast kreatinin og pvagefni). Pau syna hversu vel nyrun
starfa.

Koma 6rsjaldan fyrir: (geta komio fyrir hjé allt ad 1 af 10.000 einstaklingum)
. boélga 1 hluta nyrans sem skerdir edlilega starfsemi pess

Tioni ekki pekkt: (ekki haegt a0 aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum)

. marktaek minnkun & tegund hvitra bl6ofrumna sem berst gegn sykingum - sést i
blodrannsdknum

feekkun raudra blodfrumna (raudalosblodleysi) - sést 1 blodrannsoknum

alvarleg ofnaemisvidbrogo (sja Alvarlegar aukaverkanir hér 4 undan)

gulnun 4 augnhvitum eda hud

skyndileg veruleg utbrot eda blodrumyndun eda fldgnun hudar, mégulega fylgir har hiti eda
lioverkir (petta geta verid einkenni um alvarlegri sjikdoma svo sem eitrunardreplos hudpekju,
Stevens-Johnson heilkenni, regnbogarodasott eda astand sem kallad er DRESS, lyfjaviobrogd
me0 raudkyrningageri og alteekum einkennum)

. boélga undir hud, sérstaklega & vorum og kringum augun

Segou leekninum eda hjukrunarfraedingi fra pvi ef pu tekur eftir einhverri af aukaverkunum hér a
undan.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt a0 hjalpa til vid ad auka upplysingar um Oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Zavicefta

Geymio lyfid par sem bdrn hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbidunum. Fyrningardagsetning er
sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.
Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidio er ad vernda

umhverfio.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zavicefta inniheldur

. Virku innihaldsefnin eru ceftazidim og avibactam. Hvert hettuglas inniheldur ceftazidim
pentahydrat sem jafngildir 2 g ceftazidim og avibactam natrium sem jafngildir 0,5 g avibactam.
. Annad innihaldsefni er natriumkarbonat (vatnsfritt) (sja kafla 2 ,,Zavicefta inniheldur natrium*).

Lysing 4 utliti Zavicefta og pakkningastaeroir
Zavicefta er hvitur til gulur stofn fyrir innrennslispykkni, lausn 1 hettuglasi. Pad er faanlegt 1
pakkningum med 10 hettuglésum.

Markadsleyfishafi

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company
Operations Support Group

Ringaskiddy, County Cork

frland

Framleioandi

ACS Dobfar S.p.A.

Via Alessandro Fleming 2
Verona 37135

ftalia

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 5 251 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

bnarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJI, Kion bearapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2 970 4333 Tel.: +36 1 488 37 00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.0. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf.: +4544 20 11 00 Tel: +31 (0)800 63 34 636
Deutschland Norge

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

Tel: +49 (0)30 550055-51000 TIf: +47 67 52 61 00
Eesti Osterreich

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +372 666 7500 Tel: +43 (0)1 521 15-0
EArGoa Polska

Pfizer EAMGG ALE. Pfizer Polska Sp. z o.0.
TnA: +30 210 6785800 Tel.: +48 22 335 61 00
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Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: +1800 633 363 (toll free)

Tel: +44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvzpog
Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22817690

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: +371 670 35 775

Portugal
Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢né zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Pessi fylgisedill var sidast uppferour MM/AAAA
Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu og 4
vef Lyfjastofnunar http://www.serlyfjaskra.is

Eftirfarandi upplysingar eru einungis setladar heilbrigdisstarfsménnum :
Mikilveegt: Vinsamlega lesid samantekt & eiginleikum lyfs adur en lyfinu er avisad.

Rannsoknir 4 samrymanleika Zavicefta med 6drum lyfjum hafa ekki verid gerdar. Ekki ma blanda
Zavicefta saman vi0 eda beta pvi vid lausnir sem innihalda 6nnur lyf.

Stofninn (duftid) verdur ad blanda med vatni fyrir stungulyf og pykknid sem myndast vid pad parf
sidan tafarlaust ad pynna fyrir notkun. Blondud lausnin er folgul og an agna.

Blandid varlega og kannid hvort innihaldid sé ad fullu uppleyst. Stungulyf 4 ad skoda med tilliti til
agna adur en pau eru gefin.
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Innrennslispokar

Ef lausn til notkunar 1 blaed er blondud med pynnum sem taldir eru upp 1 kafla 6.6 (ceftazidim 1 styrk
8 mg/ml), hefur verio synt fram a efna- og edlisfredilegan stoougleika vid notkun (fra pvi a0 fyrst er
stungid 4 hettuglasid) i allt ad 12 klst. vid 2 - 8°C og sidan 1 allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C.

Ef lausn til notkunar 1 blaed er blondud med pynnum sem taldir eru upp 1 kafla 6.6 (ceftazidim 1 styrk
> 8 mg/ml til 40 mg/ml), hefur verid synt fram 4 efna- og edlisfraedilegan stodugleika vid notkun (fra
pvi ad fyrst er stungid 4 hettuglasio) i allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C.

Fra orverufradilegu sjonarhorni 4 ad nota lyfid tafarlaust, nema blondun/pynning hafi att sér stad vid
styrdar og gildadar adstaedur ad viohafori smitgat. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi fyrir notkun 4 4byrgd notandans og mega ekki vera umfram pad sem tilgreint er hér

fyrir ofan.

Innrennslissprautur

Ef lausn til notkunar i blaed er blondud med pynnum sem taldir eru upp 1 kafla 6.6 (ceftazidim 1 styrk
> 8 mg/ml til 40 mg/ml), hefur verid synt fram 4 efna- og edlisfraedilegan stodugleika vid notkun (fra
pvi ad fyrst er stungid 4 hettuglasio) 1 allt ad 6 klst. vid ad hamarki 25°C.

Fra orverufradilegu sjonarhorni 4 ad nota lyfid tafarlaust nema blondun/pynning hafi att sér stad vid
styrdar og gildadar adstadur ad vidhafdri smitgat. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi fyrir notkun 4 4byrgd notandans og mega ekki vera lengri en 6 klst. vid stofuhita

15 -25°C.

Zavicefta (ceftazidime/avibactam) er samsett lyf; hvert hettuglas inniheldur 2 g af ceftazidimi og 0,5 g
af avibactami 1 fostu 4:1 hlutfalli. Radleggingar um skammta eru byggoar 4 ceftazidim peattinum

eingéngu.

Vidhafa skal stadladar adferdir med smitgat vio blondun og gjof lausnarinnar. Haegt er ad utbua
skammta i innrennslispoka eda innrennslissprautu af videigandi steerd.

Lausnina 4 ad gefa 4 120 minttum.
Hvert hettuglas er einnota.
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

Heildartiminn sem ma lida fra pvi blondun hefst og par til undirbliningi innrennslis i blaed er lokid ma
ekki vera lengri en 30 minutur.

Leidbeiningar um undirbiining skammta handa fullordnum og bornum i INNRENNSLISPOKA eda i
INNRENNSLISSPRAUTU:

ATHUGID: | eftirfarandi skrefum er Iyst gerd innrennslislausnar med lokastyrk sem nemur
8-40 mg/ml af ceftazidimi. Ollum Gtreikningum skal vera lokid 4dur en pessi skref eru hafin.
e Fyrir born a aldrinum3 til 12 manada eru tilteekar itarlegar leidbeiningar til ad utbua lausn
me0 20 mg/ml styrk (sem neegir 1 flestum tilvikum) hér fyrir nedan.
e  Fyrir born fra feedingu (pb.m.t. fyrirburar) til <3 manada eru itarlegar leidbeiningar til ad
utbua lausn med 10 mg/ml styrk (sem naegir i flestum tilvikum) veittar hér fyrir nedan.

1. Utbuid blandada lausn (167,3 mg/ml af ceftazidini):
a) Stingid sprautunalinni i gegnum tappann a hettuglasinu og deelid inn 10 ml af saefou vatni
fyrir stungulyf.
b) Dragid nélina Ut og hristid hettuglasid til ad fa fram tera lausn.
c) Eftir ad lyfid er uppleyst skal stinga gaslosunarnal 1 gegnum tappann 4 hettuglasinu til ad
draga ur prystingi (petta er mikilvaegt til pess ad vidhalda sotthreinsun lyfsins).
2. Utbuid fullbiina innrennslislausn (lokastyrkur verdur ad vera 8-40 mg/ml af ceftazidimi):
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a) Innrennslispoki: Pynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja videigandi
reiknad rimmal af henni 1 innrennslispoka sem inniheldur eitt af eftirfarandi:
natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyf, glikdsa 50 mg/ml (5%) stungulyf eda
Ringer-laktatlausn.

b) Innrennslissprauta: Pynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja videigandi
reiknad rimmal af henni 4samt naegilegu rtimmali af pynni (natriumkléorid 9 mg/ml
(0,9%) stungulyfi eda glikosa 50 mg/ml (5%) stungulyfi) yfir i innrennslissprautu.

Sja tofluna hér fyrir nedan.

Zavicefta skammtar handa fulloronum og bérnum i INNRENNSLISSPRAUTU eda i

INNRENNSLISPOKA utbunir
Zavicefta Rimmal sem draga skal Endanlegt rimmal Endanlegt rammal i
skammtur upp ur blondudu eftir pynningu i innrennslissprautu®
(ceftazidim)' hettuglasi innrennslispoka’
2g Allt innihaldid (u.p.b. 12 ml) 50 ml til 250 ml 50 ml
lg 6 ml 25 ml til 125 ml 25 ml til 50 ml
0,75 g 4,5 ml 19 ml til 93 ml 19 ml til 50 ml
, - Rummalid (ml) er
Reiknad rammal (ml) byggt Rurpmahé (.m Der breytilegt eftir sterd
. = breytilegt eftir staerd .
4 naudsynlegum skammti: . ) . tiltaekra
. . tilteekra innrennslispoka . .
Allir adrir Kileeum lokastvrk innrennslissprauta og
skammtar Skammtur (mg ceftazidim) 0f @sklicguim 10Kasty askilegum lokastyrk
) . 1s (verdur ad vera
+167,3 mg/ml ceftazidim (verdur ad vera
8-40 mg/ml af
frazidimi) 8-40 mg/ml af
cetazitimt ceftazidimi)

'Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.

2 bynnid i ceftazidim styrk sem nemur 8 mg/ml med stodugleika vid notkun i allt ad 12 klst. vid

2 - 8°C, og sidan i allt ad 4 klst. vid ad hamarki 25°C (p.e. pynnid 2 g skammt af ceftazidimi i 250 ml,
1 g skammt af ceftazidimi i 125 ml, 0,75 g skammt af ceftazidimi i 93 ml, o.s.frv.). Allir adrir
ceftazidim styrkir (> 8 mg/ml til 40 mg/ml) eru med stodugleika vid notkun 1 allt ad 4 klst. vid ad
hamarki 25°C.

3Pynnid 1 ceftazidime styrk sem nemur > 8 mg/ml til 40 mg/ml med stodugleika vid notkun 1 allt ad

6 klst. vid a0 hamarki 25°C.

Born 4 aldrinum 3 til 12 ménada

ATHUGID: I eftirfarandi skrefum er Iyst gerd innrennslislausnar med lokastyrk sem nemur 20 mg/ml
af ceftazidimi (sem neegir i flestum tilvikum). Haegt er ad blanda annan styrk en lokastyrkur verdur ad
vera a bilinu 8-40 mg/ml af ceftazidini.

1. Utbuid blandada lausn (167,3 mg/ml af ceftazidini):
a) Stingid sprautunalinni i gegnum tappann a hettuglasinu og deelid inn 10 ml af seefou vatni
fyrir stungulyf.
b) Dragid nalina it og hristid hettuglasid til a0 fa fram teera lausn.
c) Eftir ad lyfid er uppleyst skal stinga gaslosunarnal 1 gegnum tappann 4 hettuglasinu til ad
draga Ur prystingi (petta er mikilvaegt til pess ad vidhalda sotthreinsun lyfsins).
2. Utbiid fullbina innrennslislausn fyrir innrennsli med lokastyrk 20 mg/ml af ceftazidimi:
a)  Pynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja videigandi reiknad rammal af henni
asamt negilegu rammali af pynni (natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi eda glikosa
50 mg/ml (5%) stungulyfi) yfir i innrennslissprautu.
b)  Sja toflurnar hér fyrir nedan til a0 stadfesta utreikningana. Synd gildi eru aatlud par sem
naudsynlegt getur reynst ad namunda ad nastu kvardamerkingu 4 sprautu i videigandi steerd.
Athugio ad toflurnar na EKKI til allra mogulegra reiknadra skammta en haegt er ad nota paer
til ad azetla u.p.b. raimmalid til ad sannreyna utreikning.
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Undirbiningur Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 20 mg/ml af ceftazidimi) hja bornum 4 aldrinum 3 til
12 manada med kreatininuthreinsun (CrCL) > 50 ml/min./1,73 m?

Aldur og Zavicefta Riummal blandadrar lausnar Rimmal pynnis
Pyngd Skammtur . . ok
skammtur (kg) (mg ceftazidim) sem draga skal ur hettuglasi beett vio til

(mg/kg)" & & (ml) bléndunar (ml)
5 250 1,5 11
6 300 1,8 13
12 manaoda 8 400 2.4 18
50 mg/kg 9 450 2,7 20
af ceftazidimi 10 500 3 22
11 550 3,3 24
12 600 3,6 27
4 160 1 7,4
3 manada til 5 200 1,2 8,8
< 6 manada 6 240 1,4 10
7 280 1,7 13
40 mg/kg 8 320 1,9 14
af ceftazidimi 9 360 2,2 16
10 400 2,4 18

' Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.

Undirbiningur Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 20 mg/ml af ceftazidimi) hja bornum 4 aldrinum 3 til
12 méanada med kreatininithreinsun (CrCL) 31 til 50 ml/min./1,73 m?

Aldur og Zavicefta Riummal blandadrar lausnar Rimmal pynnis
Pyngd Skammtur , . x
skammtur (kg) (mg ceftazidim) sem draga skal ur hettuglasi baett vio til

(mg/kg)' g g (ml) bléndunar (ml)
5 125 0,75 5,5
6 150 0,9 6,6
12 manada 3 200 12 8.8
25 mg/kg 9 225 1,3 9,6
af ceftazidimi 10 250 1,5 1
11 275 1,6 12
12 300 1,8 13
4 80 0,48 3,5
3 manada til 5 100 0,6 4.4
< 6 manada 6 120 0,72 53
7 140 0,84 6,2
20 mg/kg 8 160 1 74
af ceftazidimi 9 180 1,1 8,1
10 200 1,2 8,8

' Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.
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Undirbiningur Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 20 mg/ml af ceftazidimi) hja bornum 4 aldrinum 3 til
12 méanada med kreatininuthreinsun (CrCL) 16 til 30 ml/min./1,73 m?

Aldur og Zavicefta Riummal blandadrar lausnar Rimmal pynnis
skammtur Pyngd Skammt.ur sem draga skal ur hettuglasi beett vio til
(mg/kg)' (ke) | (mg ceftazidim) (ml) bléndunar (ml)
5 93,75 0,56 4,1
6 112,5 0,67 4.9
6 minada til 7 131,25 0,78 5,7
12 manaoda ] 150 0.9 6.6
18,75 mg/kg 9 168,75 1 7,4
af ceftazidimi 10 187,5 L1 8,1
11 206,25 1,2 8,8
12 225 1,3 9,6
4 60 0,36 2,7
3 manaoda til 5 75 0,45 3.3
< 6 manada 6 90 0,54 4
7 105 0,63 4,6
1S mg/kg 8 120 0,72 53
af ceftazidimi 9 135 0,81 6
10 150 0,9 6,6

' Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.

Born fra faedingu (b.m.t. fyrirburar) til <3 méanada:

ATHUGID: { eftirfarandi skrefum er Iyst gerd stofninnrennslislausnar med lokastyrk sem nemur
10 mg/ml af ceftazidimi sem hentar vid gjof skammta sem eru minni en 250 mg handa bérnum fra
feedingu (p.m.t. fyrirburar) til <3 méanada. Hagt er ad blanda annan styrk en lokastyrkur verdur ad
vera a bilinu 8-40 mg/ml af ceftazidini.

L.

Utbiid blandada lausn (167,3 mg/ml af ceftazidini):

a)

b)
c)

Stingid sprautunalinni i gegnum tappann a hettuglasinu og delid inn 10 ml af sefou vatni fyrir
stungulyf.

Dragid nalina 0t og hristid hettuglasid til ad fa fram teera lausn.

Eftir a0 lyfid er uppleyst skal stinga gaslosunarnal i gegnum tappann & hettuglasinu til ad
draga Ur prystingi (petta er mikilvagt til pess ad vidhalda sotthreinsun lyfsins).

Utbiiid stofninnrennslislausn med lokastyrk 10 mg/ml af ceftazidimi:

a)

b)

bPynnid blondudu lausnina enn frekar med pvi ad flytja 3 ml af blandadri lausn yfir i
innrennslispoka eda sprautu sem inniheldur 47 ml af pynni (natriumklorid 9 mg/ml (0,9%)
stungulyfi eda glikosa 50 mg/ml (5%) stungulyfi) til ad fa lokaraimmal sem nemur 50 ml.
Blandid vandlega (t.d. med pvi ad snlia innrennslispokanum varlega 4 hvolf eda nota
millistykki & sprautu til ad feera lausnina varlega fram og til baka a.m.k. 5 sinnum & milli
tveggja sprauta).

Flytjid vioeigandi rammal af 10 mg/ml af ceftazidim stofnlausn i innrennslissprautu. Sja i
toflunni hér fyrir nedan rammal stofnlausnar sem skal flytja i innrennslissprautuna og sem a
a0 gefa. Synd gildi eru aztlud par sem naudsynlegt getur reynst ad namunda ad naestu
kvardamerkingu a sprautu i videigandi ster0.

Athugid ad toflurnar nd EKKI til allra mogulegra reiknadra skammta en hagt er ad nota paer
til a0 4etla u.p.b. raimmalid til ad sannreyna utreikning.

Skammtar Zavicefta handa bérnum fra faedingu (p.m.t. fyrirburar) til < 3 manada med notkun 50 ml
stofnlausnar af Zavicefta (lokastyrkur sem nemur 10 mg/ml af ceftazidimi), sem var utbtiin med 3 ml
af blandadri lausn sem dregin er ur hettuglasinu og beett i 47 ml af pynni.
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Aldur og Zavicefta Pyngd (k Skammtur Ruammal 10 mg/ml (ceftazidim)
skammtur (mg/kg)" yngd (kg) (mg ceftazidim) | stofnlausnar sem 4 ad gefa (ml)
Fullburda ungbérn 3 90 9
(medganga > 37 vikur) 3,5 105 10,5
fra > 28 daga til 4 120 12
<3 manada 4,5 135 13,5
5 150 15
EDA 5,5 165 16,5
Fyrirburar fra > 44 vikna 6 180 18
til <53 vikna aldur fra 6,5 195 19,5
sidustu tidabledingum 7 210 21
7,5 225 22,5
30 mg/kg af ceftazidimi 8 240 24
0,8 16 1,6
1 20 2
1,2 24 2,4
1,4 28 2,8
Fullburda nyburuar 1,6 32 3,2
(medganga > 37 vikur) 1,8 36 3,6
fra faedingu til <28 daga 2 40 4
2,2 44 4.4
EDA 24 48 438
Fyrirburar og ungborn fra 2,6 >2 3,2
26 til < 44 vikna aldur fra 2.8 26 5.6
sidustu tidablaedingum 3 60 6
3,5 70 7
20 mg/kg af ceftazidimi 4 80 8
4,5 90 9
5 100 10
5,5 110 11
6 120 12

'Byggt 4 ceftazidim pettinum eingdngu.
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