VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Zerbaxa 1 g/0,5 g stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas inniheldur ceftélozansulfat sem jafngildir 1 g af ceftélozani og tazobactamnatrium sem
jafngildir 0,5 g af tazébactami.

Eftir blondun med 10 ml af pynningarlausn er heildarrammal lausnarinnar { hettuglasinu 11,4 ml, sem
inniheldur 88 mg/ml af ceftél6zani og 44 mg/ml af tazobactami.

Hjalparefni med pekkta verkun:

Hvert hettuglas inniheldur 10 mmol (230 mg) af natrium.

begar buid er ad leysa stofninn upp med 10 ml natriumklérid 0,9% mg/ml (0,9%) lausn til
inndaelingar, innheldur hettuglasid 11,5 mmol (265 mg) af natrium.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn (stofn fyrir pykkni).

Hyvitt til gulleitt duft.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Zerbaxa er @tlad til medferdar vid eftirfarandi sykingum hja fullordnum og bérnum (sja kafla 4.2 og
5.1):

- Fléknum sykingum 1 kvidarholi (sja kafla 4.4).
- Bradri nyrna- og skjodubolgu.
- Fléknum pvagferasykingum (sja kafla 4.4).

Zerbaxa er einnig ®tlad til medferdar vid eftirfarandi sykingu hja fullordnum sjiklingum (18 ara eda
eldri) (sja kafla 5.1):

- Lungnabdlgu sem smitast hefur a sjukrahtsi p.m.t. 6ndunarvélatengdri lungnabolgu.
Hafa skal 1 huga opinberar leidbeiningar um videigandi notkun syklalyfja.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

R4016gd skommtun { blaad fyrir fullordna sjuklinga med kreatinintithreinsun > 50 ml/min er synd eftir
tegund sykingar (i t6flu 1).



Tafla 1: Skammtur af Zerbaxa i blaaeo eftir tegund sykingar hja fulloronum sjuklingum (18 ara
og eldri) med kreatinintthreinsun* > 50 ml/min.

Tegund sykingar Skammtur Tioni Innrennslistimi | Lengd
medferdar

Floknar sykingar i kvidarholi** 1 g ceftolozan / A 8klst. | 1Kklst. 4-14 dagar
0,5 g tazdbactam fresti

Floknar pvagferasykingar. Brad | 1 g ceftolézan / A 8Kklst. | 1Kklst. 7 dagar

nyrna- og skjodubdlga 0,5 g tazdbactam fresti

Lungnabdlga sem smitast hefura | 2 g ceftélézan/1g | A 8klst. | 1 klst. 8-14 dagar

sjukrahusi p.m.t. 6ndunarvéla- tazobactam fresti

tengd lungnabolga***

*Kreatinintithreinsun aatlud ut fra Cockcroft-Gault formulunni.

**Til notkunar i samsettri medferd med metronidazoli pegar grunur leikur a ad um loftfeelna
sjukdémsvalda s¢ ad reda.

***Til notkunar { samsettri medferd med syklalyfjum sem eru virk gegn Gram-jakvadum
sjukdémsvoldum pegar vitad er eda grunur er um ad peir eigi patt i sykingunni.

R4016g0d skammtaaatlun 1 blded fyrir bérn med datladan gaukulsiunarhrada (eGFR)
> 50 ml/min./1,73 m? er skrad eftir tegund sykingar i toflu 2.

Tafla 2: Skammtur Zerbaxa i blazeo eftir tegund sykingar hja bornum (fra faedingu* til yngri en
18 4ra) med eGFR** > 50 ml/min./1,73 m?

Tegund sykingar Skammtur Tioni Innrennslistimi | Lengd
meodferdar
Floknar sykingar i 20 mg/kg af A 8 kist. | 1 klst. 5-14 dagar*****
kvidarholi*** ceftolézani / fresti
10 mg/kg af
tazobactami, allt ad
hamarksskammti

sem nemur 1 g af
ceftolozani / 0,5 g af

tazobactami****
Floknar pvagferasykingar. | 20 mg/kg af A 8kist. | 1klst, 7-14 dagar*****
Brad nyrna- og ceftdlozani / fresti
skjodubolga 10 mg/kg af

tazobactami, allt ad

hamarksskammti

sem nemur 1 g af
ceftdlozani/ 0,5 g af
tazobactami****

*Skilgreint sem > 32 vikna medgongualdur og > 7 dogum eftir fedingu.

**eGFR metido med Bedside Schwartz jotnu.

*#*Til notkunar samhlida metronidazoli pegar grunur leikur 4 ad um loftfirrta sykla sé ad raeoa.
****Born sem vega > 50 kg eiga ekki ad fa meira en hamarksskammt sem nemur 1 g af

ceftolozani / 0,5 g af tazdbactami.

**kxx*Heildarlengd medferdar getur falid i sér Zerbaxa i blaad og sidan videigandi medferd til inntoku
i kjolfarid.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (= 65 dra)
Engin skammtaadlogun er naudsynleg fyrir aldrada eingdngu 4 grundvelli aldurs (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi
Hja sjuklingum med vega skerdingu a nyrnastarfsemi (detlud kreatinintithreinsun > 50 ml/min.) er
skammtaadlogun ekki naudsynleg (sja kafla 5.2).



Hja fulloronum sjuklingum med midlungsmikid eda verulega skerta nyrnastarfsemi og hja fulloronum
sjuklingum med nyrnasjukdom & lokastigi sem eru i blodskilun, skal adlaga skammtinn eins og
tilgreint er i t6flu 3 (sja kafla 5.1 og 6.6).

Tafla 3: Radlogo skammtaazetlun fyrir Zerbaxa i blazed hja fulloronum sjuklingum (18 ara eda
eldri) med kreatinintithreinsun* < 50 ml/min.

Aztlud Fléknar sykingar i kvidarholi, Lungnabélga sem smitast hefur a
kreatininithreinsun | floknar pvagferasykingar og brad | sjukrahusi p.m.t. 6ndunarvélatengd
(ml/min.)* nyrna- og skjédubolga** lungnabdélga**
500 mg ceftdlozan / 1 g ceftolézan / 0,5 g tazdbactam i
30til 50 250 mg tazobactam i blaed 4 8 klist. blaao 4 8 klst. fresti
fresti
250 mg ceftolozan / 500 mg ceftdlozan / 250 mg
15 til 29 125 mg tazobactam i blaaed a 8 klst. tazobactam i blazed a 8 klst. fresti
fresti
Stokum hledsluskammti, Stokum hledsluskammti, 1,5 g
500 mg ceftélézan / ceftolozan / 0,75 g tazdbactam, er
250 mg tazobactam, er fylgt eftir med | fylgt eftir med 300 mg ceftdlozan /
100 mg ceftdlozan / 150 mg tazobactam vidhaldsskammti
Nyrnasjukdomur & 50 mg tazdbactam vidhaldsskammti eftir 8 klst., sem sidan er gefinn &
lokastigi, sjuklingur 1 | eftir 8 klst., sem sidan er gefinn & 8 klst. fresti pad sem eftir er af
blodskilun 8 klst. fresti pad sem eftir er af medferdartimanum (&
medferdartimanum (a blodskilunardogum skal gefa
blodskilunardogum skal gefa skammtinn eins fljott og unnt er eftir
skammtinn eins fljott og unnt er eftir | ad blodskilun er lokid)
a0 blodskilun er lokid)

*Kreatinintathreinsun aatlud ut fra Cockcroft-Gault formulunni.

**Allir skammtar af Zerbaxa eru gefnir 1 blaed 4 1 klst. og eru radlagdir fyrir badar dbendingarnar.
Lengd medferdar 4 ad vera i samrami vid leidbeiningarnar i t6flu 1.

Ekki liggja fyrir neegar upplysingar til ad veita radleggingar um skammtadetlun fyrir bérn med i
medallagi eda verulega skerta nyrnastarfsemi (¢GFR < 50 ml/min./1,73 m?) eda nyrnasjikdom 4
lokastigi (sja kafla 5.1 og 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Bérn
Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi og verkun ceftolézans/tazobactams hja bérnum og unglingum

yngri en 18 ara til medferdar vid lungnabolgu sem smitast hefur & sjukrahusi, p.m.t.
ondunarvélatengdri lungnabdlgu.

Lyfjagjof
Zerbaxa a a0 gefa med innrennsli i blaged 4 1 klst., pad 4 vio um alla skammta.

Varudarradstafanir sem parf ad gera adur en lyfio er medhondlad eda gefid
Sja kafla 6.2 vardandi 6samrymanleika.

Sja kafla 6.6 vardandi leidbeiningar um bléndun og pynningu lyfsins fyrir gjof.
4.3 Frabendingar

- Ofnami fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1;
- Ofnami fyrir syklalyfjum ur cefaldésporin flokknum;
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- Alvarlegt ofnaemi (t.d. bradaofnaemisviobrogo, veruleg hudviobrogd) fyrir einhverjum 60rum
lyfjum i beta-laktam syklalyfjaflokknum (t.d. penicillinum eda karbapenemum).

4.4 Sérstok varnadarord og varidarreglur vio notkun

Ofnemisvidbrogd

Alvarleg og stundum banven ofnaemisviobrogo (bradaofnaemi) eru moguleg (sja kafla 4.3 og 4.8). Ef
alvarleg ofnemisvidbrogd koma fram medan 4 medferd med ceftdlozani/tazdbactami stendur a ad
haetta notkun lyfsins og gera videigandi radstafanir.

Sjuklingar med ségu um ofnaemi fyrir cefalosporinum, penicillini eda 60rum beta-laktam syklalyfjum
getu lika verid med ofnaemi fyrir ceftdldzani/tazdbactami.

Ceftolozan/tazobactam ma ekki gefa sjuklingum med s6gu um ofnami fyrir ceftéldzani, tazébactami
eda cefaldsporinum (sja kafla 4.3).

Ceftolozan/tazobactam ma ekki nota fyrir sjuklinga med alvarlegt ofnemi (t.d.
bradaofnaemisviobrogd, veruleg hidvidbrogd) fyrir einhverjum 6drum lyfjum i beta-laktam

syklalyfjaflokknum (t.d. penicillinum eda karbapenemum) (sja kafla 4.3).

Ceftolozan/tazobactam skal nota med varud hja sjuklingum med ségu um adrar tegundir ofnemis fyrir
penicillini eda 6drum beta-laktam syklalyfjum.

Abhrif 4 nyrnastarfsemi

Skerding & nyrnastarfsemi hefur komid fram hja fullordnum sjuklingum sem hafa fengid
ceftolézan/tazdbactam.

Skert nyrnastarfsemi

Skammta ceftolozans/tazobactams a ad adlaga 1 samraemi vid nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2, t6flu 3).

[ kliniskum rannséknum 4 floknum sykingum i kvidarholi og floknum pvagferasykingum p.m.t. bradri
nyrna- og skjodubodlgu var verkun ceftolozans/tazobactams minni hja fullordnum sjuklingum med
midulungsskerta nyrnastarfsemi samanborid vid pa sem voru med edlilega eda vaegt skerta
nyrnastarfsemi vid upphaf.

Fylgjast 4 reglulega me0 sjuklingum sem eru med skerta nyrnastarfsemi vid upphaf med tilliti til
breytinga 4 nyrnastarfsemi medan 4 medferd stendur og adlaga 4 skammt ceftolozans/tazdbactams eftir

porfum.

Takmarkanir 4 kliniskum upplysingum

Onamisbaldir sjiklingar, sjuklingar med verulega daufkyrningafad og sjuklingar med nyrnasjukdom
a lokastigi sem eru i blodskilun voru utilokadir fra kliniskum rannséknum.

Floknar sykingar i kvioarholi

[ rannsékn 4 fullordnum sjiklingum med floknar sykingar i kvidarholi var algengasta
sjukdémsgreiningin sprunginn botnlangi eda igerd vio botnlanga (420/970 [43,3%] sjuklingum),
137/420 (32,6%) pessara sjuklinga voru med dreifda lithimnubodlgu vid upphaf medferdar. Um pad bil
82% sjuklinga 1 rannsOkninni var med APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
1) skor < 10 og 2,3% sjuklinga voru med blodsykingu vid upphaf medferdar. Tioni kliniskrar
leekningar fyrir ceftélozans/tazobactams hja matshafum sjuklingum var 95,9% hja 293 sjuklingum
yngri en 65 ara og 87,8% hja 82 sjuklingum 65 4ra og eldri.



Floknar pvagferasykingar

Kliniskar upplysingar um verkun og 6ryggi hja fullordnum sjuklingum med floknar sykingar i nedri
hluta pvagfeera eru takmarkadar. { slembadri rannsékn med virkum samanburdi voru 18,2% (126/693)
af ME pydinu (microbiologically evaluable; sem hagt var ad leggja 6rverufradilegt mat hja) med
floknar sykingar i nedri hluta pvagfera, p.m.t. 60/126 sjuklingar sem hofou fengid medferd med
ceftdlozani/tazdébactami. Einn af sjuklingunum 60 var med blodsykingu vid upphaf.

Nidurgangur tengdur Clostridioides difficile

Tilkynnt hefur verid um syklalyfja-tengda ristilbélgu og syndarhimnuristilb6lgu vid notkun
ceftdlozans/tazobactams (sja kafla 4.8). bessar tegundir sykinga geta verid misalvarlegar, allt fra
vaegum upp 1 lifshettulegar. bvi er mikilvaegt ad thuga pessa sjikdodmsgreiningu hja sjuklingum sem
f4 nidurgang vid eda eftir gjof ceftdlozans/tazobactams. I slikum tilvikum skal ihuga ad haetta medferd
med ceftdlozani/tazdbactami og veita studningsmedferd asamt pvi ad hefja sérstaka medferd vid
Clostridioides difficile.

Ona&mar orverur

Notkun ceftdlozans/tazobactams getur ytt undir ofvoxt onemra orvera. Ef ofanisyking kemur fyrir
medan 4 medferd stendur 4 ad gripa til videigandi rddstafana.

Ceftolozan/tazobactam er ekki virkt gegn bakterium sem framleida beta-laktamasa ensim sem geta
brotid nidur ceftdlozan en eru ekki homlud af tazdbactam hlutanum, (sja kafla 5.1).

Beint andglébulin prof (Coombs prof) motefthavending og moguleg hetta 4 blédlysublddleysi

Jakveett beint andglobulin prof getur komid fram medan a medferd med ceftolozan/tazobactam stendur
(sjé kafla 4.8). I kliniskum rannséknum voru engin merki um bloédlysu hja sjuklingum sem jakveett
beint andglobulin prof kom fram hja medan & medferd stod.

Natrium innihald

Ceftolozan/tazobactam inniheldur 230 mg natrium { hverju hettuglasi sem jafngildir 11,5% af
ra0logoum dagskammiti fyrir fullordna sem er 2 g skv. Alpjédaheilbrigdis-malastofnuninni (WHO).
Hettuglas sem b1 er ad blanda 1 10 ml af 0,9% natriumkloridi (venjulegri saltvatnslausn) til
inndelingar inniheldur 265 mg natrium 1 hverju hettuglasi sem jafngildir 13,3% af radlogdum
dagskammti fyrir fullordna sem er 2 g skv. Alpjédaheilbrigdis-malastofnuninni (WHO).

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki er gert r4d fyrir neinum marktekum milliverkunum milli ceftélézans/tazdbactam og hvarfefna,
hemla og hvata cytokroms P450 ensima (CYP) samkvaemt in vitro og in vivo rannsoknum.

In vitro rannsoknir syndu fram 4 ad ceftélozan, tazobactam og M1 umbrotsefni tazdbactams homludu
ekki CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 eda CYP3A4 og 6rvudu ekki
CYP1A2, CYP2B6 eda CYP3A4 vid lekningalega plasmapéttni.

Ceftélozan og tazobactam voru ekki hvarfefni fyrir P-gp eda BCRP og tazébactam var ekki hvarfefni
fyrir OCT?2 in vitro vid lekningalega plasmapéttni. /n vitro upplysingar benda til pess ceftélozan
hamli ekki P-gp, BCRP, OATP1B1, OATP1B3, OCT1, OCT2, MRP, BSEP, OAT1, OAT3, MATELI
eda MATE2-K in vitro vid l&ekningalega plasmapéttni. In vitro upplysingar benda til pess ad hvorki
tazobactam né M1 umbrotsefni tazobactams hamli P-gp, BCRP, OATP1B1, OATP1B3, OCT1, OCT2
eda BSEP flutningspréteinum vid leekningalega plasmapéttni.

Tazobactam er hvarfefni fyrir OAT1 og OATS3. In vitro hamladi tazobactam OATI1 og OAT3
flutningspréteinum manna med [Cso gildunum 118 og 147 mikrog/ml, 1 peirri r6d. Samhlida gjof
ceftolozans/tazdbactams og OAT1 og OAT3 hvarfefna furdsemios i kliniskri rannsokn leiddi ekki til
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marktaekrar aukningar 4 utsetningu fyrir furésemidi i plasma (margfeldismedaltal var 0,83 fyrir Cpax
og 0,87 fyrir AUC). Hins vegar geta virk efni sem hamla OAT1 eda OAT3 (t.d. probenesid) aukid
plasmapéttni tazobactams.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun ceftdl6zans/tazébactams 4 medgongu. Tazobactam fer yfir
fylgju. Ekki er pekkt hvort ceftdlozan fer yfir fylgju.

Dyrarannsoknir 4 tazdbactami hafa synt eiturverkanir 4 exlun (sja kafla 5.3) an visbendinga um
vanskdpun. Rannsoknir med ceftolézani & miusum og rottum syndu ekki fram & eiturahrif a a&xlun eda
vanskdpunarvaldandi ahrif. Ceftdlozan sem gefid var rottum 4 medgéngu og vid brjostagjof tengdist
minnkudu vidbragdi vio ovantu hljodi (auditory startle response) eftir fa2dingu (post natal day (PND))
60 karlkyns unga (sja kafla 5.3).

Zerbaxa @tti adeins ad nota 4 medgongu ef vaentanlegur avinningur vegur pyngra en hugsanleg ahatta
fyrir pungudu konuna og fostrid.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort ceftéldzan og tazdbactam skiljast ut 1 brjostamjolk. Ekki er haegt ad utiloka hettu
fyrir nybura/ungborn. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar fyrir

konuna og akveda 4 grundvelli matsins hvort heatta eigi brjostagjof eda haetta/stodva timabundid
medferd med Zerbaxa.

Frjésemi

Ahrif ceftélézans og tazobactams 4 frjosemi hja monnum hafa ekki verid rannsokud. Rannsoknir 4
frjésemi hja rottum syndu engin ahrif 4 frjosemi og mokun eftir gjof tazobactams i kvidarhol eda gjof
ceftdlozans i blaed (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Zerbaxa getur haft smavegileg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Sundl getur komid fram eftir
gjof Zerbaxa (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggi

Zerbaxa var meti0 1 3. stigs kliniskum samanburdarrannséknum med virku samanburdarlyfi, a
floknum kvidarholssykingum og floknum pvagferasykingum (p.m.t. nyrna- og skjodubdlgu) hja
fullordnum sjuklingum.

Algengustu aukaverkanirnar (> 3% i samantektargreiningu 4 3. stigs rannséknum & floknum sykingum
i kvidarholi og floknum pvagfarasykingum p.m.t. bradri nyrna- og skjodubdlgu) sem komu fyrir hja
sjuklingum sem fengu Zerbaxa voru 6gledi, hofudverkur, heegdatregda, nidurgangur og sotthiti og
voru yfirleitt veegar eda midlungsmiklar.

Zerbaxa var metid i 3. stigs kliniskum rannséknum med virkum samanburdi 4 fullordnum sjuklingum
med lungnabdlgu sem smitast hefur a sjikrahusi p.m.t. éndunarvélatengdri lungnabolgu.

Algengustu aukaverkanirnar (> 5% 1 3. stigs rannsdkn & lungnabdlgu sem smitast hefur & sjukrahusi
p.m.t. dndunarvélatengd lungnabdlga) sem komu fram hja sjuklingum sem fengu Zerbaxa voru



nidurgangur, hakkun & alanin amindtransferasa og aspartat aminotransferasa og paer voru yfirleitt
veegar eda medalalvarlegar.

Tafla yfir aukaverkanir

Eftirfarandi aukaverkanir hafa verid greindar i kliniskum rannsoknum & Zerbaxa hja fullordnum.
Aukaverkanir eru flokkadar eftir lifferum (MedDRA flokkun) og tidni. Tidniflokkar eru skilgreindir &
eftirfarandi hatt: Mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til < 1/10), sjaldgeefar (> 1/1.000 til

< 1/100), mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000) (sja toflu 4).

Tafla 4. Aukaverkanir sem komu fyrir i kliniskum rannséknum & ceftélézani/tazébactami hja

fulloronum
Algengar Sjaldgaefar
Flokkun eftir liffeerum |(>1/100 til <1/10) (=1/1.000 til <1/100)
Hvitsveppasyking p.m.t. { munnkoki
% % 1 i1 £
Sykingar af véldum Ristilbdlga af voldum ng\fgﬁli ?;n C?Zi ;f}%f;olzog;? d}j;;(sjglllelalolga
sykla og snikjudyra Clostridioides difficile* ’

sveppasyking i pvagfeerum!, syking af
voldum Clostridioides difficile*

B4 og eitlar Blodflagnafjolgun' Blodleysi'
Bl6dsykurshakkun',
Efnaskipti og nering Blodkaliumlakkun' blodmagnesiumlaekkun',
blédfosfatleekkun'
Gedren vandamal Svefnleysi!, kvidi!
Taugakerfi Hofudverkur!, sundl! Blédpurrdarslag!
Hjarta Gattatif', hradtaktur', hjartadng’
Adar Lagprystingur! Bldadabolga', bldedasegamyndun'
Ondunarferi, brjésthol Mzdi
og midmati
Ogledi', nidurgangur?, Magabolga', paninn kvidur',
Meltingarferi hagdatregda', uppkost®, meltingartruflanir', vindgangur’,
kvidverkur! parmaldmun'
Hud og undirhud Utbrot! Ofsakl4oi!
Nyru og pvagferi Skert nyrnastarfsemi', nyrnabilun'

Almennar aukaverkanir
og aukaverkanir &
ikomustad

Sotthiti', vidbrogd 4
innrennslisstad’

Rannsdéknanidurstoour

Hakkun 4 alanin amindtransferasa’®,
haekkun & aspartat
amindtransferasa®, hakkun
transaminasa?, 6edlileg lifrarprof?,
hakkun alkalisks fosfatasa i blodi2,
haekkun gamma-glutamyl
transferasa?

Jakveett Coombs prof®, hakkun
gamma-glutamyl transpeptidasa (GGT)
i sermi!, haekkun alkalisks fosfatasa {
sermi', jakveett Clostridioides prof?

! Sérteekt fyrir floknar sykingar i kvidarholi, floknar pvagferasykingar p.m.t. brida nyrna- og
skjodubdlgu vio medferd med Zerbaxa (1 g/ 0,5 g i blazo 4 8 kist. fresti) i allt ad 14 daga.

2 Sértaekt fyrir lungnabolgu sem smitast hefur 4 sjukrahusi p.m.t. 6ndunarvélatengda lungnabdlgu vid
medferd med Zerbaxa (2 g/ 1 giblaed & 8 klst. fresti) i allt ad 14 daga.

3 A vid um allar abendingar: floknar sykingar i kvidarholi, floknar pvagfaerasykingar p.m.t. brad
nyrna- og skjodubodlga og lungnabdlga sem smitast hefur & sjukrahisi p.m.t. 6ndunarvélatengd

lungnabdlga.




Born

Oryggismat hja bornum fra fadingu til yngri en 18 ara er byggt 4 6ryggisupplysingum ur tveimur
rannséknum par sem 70 sjuklingar med floknar sykingar i kvidarholi og 100 sjuklingar med floknar
pvagferasykingar (p.m.t. brad nyrna- og skjodubolga) fengu Zerbaxa. Hja sjuklingunum 170 var
oryggi yfirleitt svipad og hja fulloronum med fldknar sykingar { kvidarholi og floknar
pvagferasykingar (p.m.t. brad nyrna- og skjodubolga). brjar aukaverkanir komu fram i viobot hja hopi
barna: daufkyrningafaed, aukin matarlyst og bragdtruflun (allar af tioninni algengar). Algengustu
aukaverkanirnar (> 2% i samantektargreiningu 4 2. stigs rannsoknum hja bérnum) sem komu fyrir hja
bornum sem fengu Zerbaxa voru nidurgangur, heekkadur alanin aminotransferasi og hakkadur aspartat
amindtransferasi. Takmarkadar 6ryggisupplysingar liggja fyrir vardandi sjuklinga sem eru yngri en

3 manada med floknar sykingar i kvidarholi.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Rannsoknaniourstoour

Jakveett beint Coombs prof getur komio fram vid medferd med Zerbaxa. Tidni mdtefnavendingar i
jékvaedu beinu Coombs profi var 0,2% hja sjuklingum sem fengu Zerbaxa og 0% hja sjuklingum sem
fengu samanburdarlyf i kliniskum rannséknum & floknum sykingum i kvidarholi og floknum
pvagferasykingum hja fullordnum. Tidni moétefnavendingar 1 jakvaedu beinu Coombs proéfi var 31,2%
hja sjuklingum sem fengu Zerbaxa og 3,6% hja sjuklingum sem fengu meropenem { kliniskum
rannsoknum 4 lungnabdlgu sem smitast hefur 4 sjukrahusi hja fullordnum, p.m.t. 6ndunarvélatengdri
lungnabdlgu. Tidni métefnavendingar 1 jakvadu beinu Coombs profi var 45,3% hjé sjuklingum sem
fengu Zerbaxa og 33,3% hja sjuklingum sem fengu meropenem i kliniskum rannséknum 4 fléknum
sykingum 1 kvidarholi hja bérnum. Tidni métefnavendingar { jakvaedu beinu Coombs profi var 29,7%
hja sjuklingum sem fengu Zerbaxa og 8,7% hja sjuklingum sem fengu meropenem i kliniskum
rannsdknum & floknum pvagferasykingum hja bérnum. Hja 6llum medferdarhépum i kliniskum
rannséknum var ekkert sem benti til blédlysu hja sjuklingum med jakveett beint Coombs prof.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 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 dvinnings og dhattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Engin reynsla er af ofskommtun Zerbaxa. Stersti staki skammtur af Zerbaxa sem notadur var i
kliniskum rannséknum var 3 g/1,5 g af ceftdlozani/tazébactami sem gefinn var heilbrigdum
sjalfbodalioum.

I tilviki ofskommtunar skal hztta gjéf Zerbaxa og veita almenna studningsmedferd. Zerbaxa er hagt
a0 fjarlegja med blodskilun. Um pad bil 66% af ceftolozani, 56% af tazdbactami og 51% af M1
umbrotsefni tazobactams voru fjarlegd med skilun.

5. LYFJAFRADPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Bakteriulyf til alteekrar notkunar (systemic use), 6nnur cefalésporin og
penemsambond, ATC-flokkur: JO1DI54.



Verkunarhattur
Ceftdlozan tilheyrir cefaldsporin flokki syklalyfja. Ceftoldézan hefur bakteriudrepandi virkni med pvi
a0 bindast mikilveegum penicillin-bindipréteinum (PBPs), sem leidir til hindrunar & nymyndun

frumuveggjar og frumudauda i kjolfarid.

Tazobactam er beta-laktamlyf med efnabyggingu sem skyld er penicillini, er hemill & marga beta-
laktamasa af sameindaflokki A, par med talid CTX-M, SHV og TEM ensim. Sja hér 4 eftir.

Verkunarhattur énamis

Verkunarhattur & dnaemi bakteria fyrir ceftolozani/tazdébactami er m.a.:

. Framleidsla & beta-laktamasa sem getur vatnsrofio ceftolézan og er ekki hamladur af
tazobactami (sja hér 4 eftir)
i. Breyting 4 penicillin-bindiproteinum

Tazdébactam hamlar ekki 61l ensim 1 flokki A.
Auk pess hamlar tazobactam ekki eftirfarandi tegundir beta-laktamasa:

1. AmpC ensim (framleitt af Enterobacterales)
il. Serin karbapenemasar (t.d. Klebsiella pneumoniae karbapenemasar [KPCs])
1ii. Malm-beta-laktamasar (t.d. New Delhi malm-beta-laktamasi [NDM])

iv. Ambler flokkur D beta-laktamasar (OXA- karbapenemasar)

Tengsl lyfiahvarfa og lyfthrifa

Synt hefur verid fram 4 ad timinn pegar plasmapéttni ceftolozans fer yfir ldgmarks heftistyrk (MIC)
sykingarvaldsins hentar best til ad spa fyrir um verkun { sykinga dyralikonum.

PD studull tazdbactams i tengslum vid verkun var dkvardadur sem hundradshluti skammtabils par til
plasmapéttni tazobactams fer yfir vidmidunargildi (%T > vidmid). Timinn yfir vidmidunarpéttni hefur
verid akvardadur sem breytan sem best segir fyrir um verkun tazdbactams i in vitro og in vivo likbnum
60rum en kliniskum.

Virknimork samkvaemt nemispréfum

Lagmarksheftistyrkur (MIC) stadfestur af Evrépunefnd um n@mispréfanir a 6rverum (EUCAST,
European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) er sem hér segir:

Lagmarksheftistyrkur (mg/l)

Sjiukdémsvaldar Tegund sykingar Neemir Ongemir

Enterobacterales Floknar sykingar 1 kvidarholi* <2 >2
Floknar pvagferasykingar*

Brad nyma- og skjooubolga*
Lungnabdlga sem smitast hefur &
sjukrahtisi p.m.t. 6ndunarvélatengd
lungnabolga**

P. aeruginosa Floknar sykingar i kvidarholi* <4 >4
Floknar pvagferasykingar*

Brad nyra- og skjooubolga*
Lungnabdlga sem smitast hefur a
sjukrahtisi p.m.t. 6ndunarvélatengd
lungnabdlga**

Lungnabdlga sem smitast hefur a <0,5 >0,5
H. influenzae sjukrahusi p.m.t. 6ndunarvélatengd
lungnabdlga**

*Samkvaemt 1 g ceftolozan / 0,5 g tazobactam 1 blazed 4 8 klst. fresti.

**Samkvemt 2 g ceftoléozan / 1 g tazobactam i blaed a 8 klst. fresti.
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Klinisk verkun gegn sértekum sjukdémsvoldum

I kliniskum rannsoknum hefur verid synt fram & verkun gegn sjukdomsvoldunum sem skradir eru
undir hverri abendingu og voru nemir fyrir Zerbaxa in vitro:

Floknar sykingar i kvidarholi

Gram-neikvadar bakteriur
Enterobacter cloacae
Escherichia coli
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
Pseudomonas aeruginosa

Gram-jadvedar bakteriur
Streptococcus anginosus
Streptococcus constellatus
Streptococcus salivarius

Floknar pvagfeerasykingar p.m.t. nyrna- og skjooubolga

Gram-neikvadar bakteriur
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis

Lungnabolga sem smitast hefur d sjitkrahiisi p.m.t. ondunarvélatengd lungnabolga

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

Klinisk verkun hefur ekki verio stadfest gegn eftirfarandi sjtkdémsvoldum pratt fyrir ad in vitro
rannsOknir bendi til pess ad peir veeru nemir fyrir Zerbaxa i fjarveru dunnins 6nzmis:
Citrobacter freundii

Citrobacter koseri

Klebsiella (Enterobacter) aerogenes

Morganella morganii

Proteus vulgaris

Serratia liquefaciens

In vitro upplysingar benda til pess ad eftirfarandi tegundir séu ekki nemar fyrir
ceftdlozani/tazdbactami:

Staphylococcus aureus

Enterococcus faecalis

Enterococcus faecium
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Born

Zerbaxa var metid i tveimur blindudum, slembir6oudum kliniskum rannséknum med virkum
samanburdi hja bérnum fra feedingu (skilgreint sem > 32 vikna medgdngualdur og > 7 dogum eftir
faedingu) til yngri en 18 ara, en i annarri toku patt sjuklingar med floknar sykingar i kvidarholi
(samhlida metronidazoli) og i hinni sjuklingar med floknar pvagfaerasykingar og brada nyrna- og
skjodubolgu. Megin markmid pessara rannsokna var ad meta 6ryggi og pol gagnvart
ceftélozani/tazobactami; verkun var aukalegur lysandi endapunktur. Sjuklingar yngri en 18 ara med
eGFR < 50 ml/min./1,73 m? (metid med Bedside Schwartz jofnu) toku ekki patt i pessum klinisku
rannsoknum. AQ auki eru upplysingar um sjiklinga sem eru yngri en 3 manada med floknar sykingar i
kvidarholi afar takmarkadar (einn sjuklingur i Zerbaxa-arminum). Tidni kliniskrar leekningar vid
leekningarprof (breytt pydi sem @tlunin var ad medhondla) var 80,0% (56/70) hvad vardar Zerbaxa
samanborid vid 100,0% (21/21) hvad vardar meropenem hja bornum med floknar sykingar i
kvidarholi. Uppreeting orvera vid leekningarprof (6rverufredilega breytt pydi sem etlunin var ad
meodhondla) var 84,5% (60/71) hvad vardar Zerbaxa samanborid vid 87,5% (21/24) hvad vardar
meropenem hja bornum med brada nyrna- og skjodubolgu og floknar pvagfaerasykingar.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur ur rannsdknum 4 Zerbaxa
hja einum eda fleiri undirhdpum barna vid lungnabdlgu sem smitast hefur 4 sjukrahusi p.m.t.
ondunarvélatengdri lungnabolgu (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Héamarkspéttni (Cmax) 0g flatarmal undir blédpéttniferli (AUC) ceftdlozans/tazobactams jokst um pad
bil 1 réttu hlutfalli vid skammta innan stakskammtabils ceft6l6zans fra 250 mg til 3 g og
stakskammtabils tazébactams fra 500 mg til 1,5 g. Engin veruleg upps6fnun 4 ceftélozani/tazdébactami
kom fram eftir endurteknar 1 klst. innrennslisgjafir af 1 g/0,5 g af ceftdlézani/tazébactamieda2 g/ 1 g
ceftolozani/tazobactami 1 blaged, sem gefnar voru heilbrigdum fullordnum einstaklingum med edlilega
nyrnastarfsemi 4 8 klst. fresti i allt ad 10 daga. Helmingunartimi (t,,) brotthvarfs ceftolozans eda
tazobactams er 6hadur skammti.

Dreifing

Binding ceft6lézans og tazobactams vid plasmaprdtein i ménnum er litil (u.p.b. 16% til 21% og 30%, i
peirri r69). Medaltal (fraviksstudull CV%) dreifingarrimmals ceftdlozans/tazobactams vid jafnvaegi
hja heilbrigdum fullordnum koérlum (n=51) eftir einn 1 g/0,5 g skammt i blaed var 13,51(21%) og
18,2 1 (25%) fyrir ceftoldzan og tazdbactam, i peirri r6d, og samsvaradi rammali utanfrumuvdkva.

Eftir 1 klst. innrennsli 2 g/ 1 g af ceftdlozani/tazobactami i blaed eda skammts sem hefur verid
adlagadur a0 nyrnastarfsemi a 8 klst. fresti hja fullordnum sjuklingum i 6ndunarvél med stadfesta eda
grun um lungnabolgu (N=22) var péttni ceftéldzans 8 mikrdg/ml og tazdbactams 1 mikroég/ml i vokva
i pekjuvef lungna a4 100% skammtabilsins. Medalgildi AUC hlutfalls i pekjuvef lungna/6bundio
plasma var u.p.b. 50% fyrir ceftélézan og u.p.b. 62% fyrir tazdbactam og er svipad og hja heilbrigdum
fulloronum patttakendum (u.p.b. 61% fyrir ceftolézan og 63% fyrir tazébactam) sem fengu 1 g/ 0,5 g
ceftolozan/tazdbactam.

Umbrot

Ceftolozan skilst ut 1 pvagi sem obreytt modurefni og virdist pvi ekki umbrotna ad neinu verulegu
leyti. Beta-laktam hringur tazébactams er vatnsrofinn til ad mynda lyfjafredilega dvirka tazébactam
umbrotsefnid M 1.

Brotthvarf

Brotthvarf ceftdlozans, tazdbactams og tazdébactam umbrotsefnisins M1 verdur um nyrun. Eftir gjof
staks 1 g/0,5 g skammts af ceftdldzani/tazdbactami i blazd hja heilbrigdum fullordnum korlum skildist
meira en 95% af ceft6ldzani Ut 1 pvagi sem dbreytt modurefni. Meira en 80% af tazobactami skildist ut
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sem moodurefnid og eftirstodvarnar skildust ut sem tazébactam umbrotsefnio M 1. Eftir stakan skammt
af ceftdlozani/tazdbactami var Gthreinsun ceftéldézans um nyru (3,41 — 6,69 1/klst.) samberileg vid
uthreinsun ur plasma (4,10 til 6,73 1/klst.) og samberileg vid gaukulsiunarhrada 6bundna hlutans, sem
bendir til pess ad brotthvarf ceftoldzans um nyru sé med gaukulsiun.

Medalhelmingunartimi endanlegs brotthvarfs ceftdl6zans og tazobactams hja heilbrigdum fullordnum
einstaklingum med edlilega nyrnastarfsemi er u.p.b. 3 klst. og 1 klst., i peirri r60.

Linulegt/6linulegt samband

Cmax 0g AUC ceftdlozans/tazobactams eykst i réttu hlutfalli vid skammt. Plasmapéttni
ceftdlozans/tazobactams eykst ekki verulega i kjolfar endurtekinna innrennslisgjafa i blaaeo,
skommtum allt ad 2,0 g/1,0 g sem gefnir eru heilbrigdum fullordnum einstaklingum med edlilega
nyrnastarfsemi & 8 klst. fresti i allt ad 10 daga. Helmingunartimi (t,,) brotthvarfs ceftolézans er dhadur
skammti.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi
Brotthvarf ceftolézans/tazdbactams og tazdbactam umbrotsefnisins M1 verdur um nyrun.

Jafnad margfeldismedaltal AUC fyrir ceftéldzan skammtinn jokst allt ad 1,26-falt, 2,5-falt og 5-falt hja
fullordnum sjuklingum med vagt, midlungsmikid og verulega skerta nyrnastarfsemi, samanborid vid
heilbrigda fullordna einstaklinga med edlilega nyrnastarfsemi. Jafnad margfeldismedaltal AUC fyrir
samsvarandi tazobactam skammt jokst um pad bil allt ad 1,3-falt, 2-falt og 4-falt. Til ad vidhalda
samberilegri altekri utsetningu hja einstaklingum med edlilega nyrnastarfsemi parf ad breyta
skommtum (sj4 kafla 4.2).

Hjé fulloronum einstaklingum med nyrnasjukddm & lokastigi { blédskilun eru u.p.b. tveir pridju hlutar
af gefnum ceftélézan/tazdébactam skammti fjarlegdir med bldédskilun. Radlagdur skammtur fyrir
fullordna med nyrnasjukdom a lokastigi sem eru i blodskilun og med floknar sykingar i kvidarholi eda
floknar pvagferasykingar (p.m.t. brada nyrna- og skjodubolgu) er stakur hledsluskammtur upp 4

500 mg/250 mg af ceftolozani/tazdbactami, sem fylgt er eftir med 100 mg/50 mg vidhaldsskammti af
ceftolozani/tazdbactami sem gefinn er & 8 klst. fresti pad sem eftir er af medferdartimabilinu.
Réolagour skammtur fyrir fullordna med nyrnasjukdom 4 lokastigi sem eru i blodskilun og med
lungnabdlgu sem smitast hefur & sjukrahusi p.m.t. 6ndunarvélatengda lungnabdlgu er stakur
hledsluskammtur 1,5 g/ 0,75 g ceftdlozan/tazdbactam sem fylgt er eftir med 300 mg / 150 mg
vidhaldsskammti af ceftolozani/tazobactami sem gefinn er 4 8 klst. fresti pad sem eftir er af
medferdartimabilinu. Ef um er ad reda blodskilun, skal gefa skammtinn strax ad lokinni skilun (sja
kafla 4.2).

Aukin nyrnauthreinsun

Eftir stakt 1 klst. innrennsli 2 g/ 1 g af ceftélozani/tazobactami 1 blaed hja alvarlega veikum
fullordnum sjuklingum med kreatinintithreinsun meiri eda jafnt og 180 ml/min. (N=10) var
medalhelmingunartimi endanlegs brotthvarfs ceftéldzans 2,6 klst. og tazdébactams 1,5 klst. béttni
obundins ceftélézans i plasma var meiri en 8 mikrég/ml 70% af 8 klst. timabili; péttni dbundins
tazobactam var meiri en 1 mikrog/ml 60% af 8 klst. timabili. Ekki er radlagt ad adlaga skammt
ceftolézans/tazdbactams hja fulloronum med lungnabdlgu sem smitast hefur 4 sjukrahusi p.m.t.
ondunarvélatengda lungnabdlgu, sem eru med aukna nyrnauthreinsun.

Skert lifrarstarfsemi

bar sem ceftdlozan/tazobactam umbrotnar ekki 1 lifur, er ekki gert rad fyrir ad alteek uthreinsun
ceftolozans/tazobactams verdi fyrir dhrifum af skerdingu 4 lifrarstarfsemi. Engin skammtaadlogun er
radlogo fyrir ceftdlézan/tazobactam hja einstaklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).
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Aldradir

[ pydisgreiningu a lyfjahvérfum ceftolézans/tazobactams sast enginn kliniskt mikilvaegur munur a
utsetningu med tilliti til aldurs. Ekki er mealt med skammtaadlogun ceftolozans/tazdbactams eingéngu
a grundvelli aldurs.

Born

Hvad vardar radleggingar um skammta Zerbaxa handa bérnum med floknar sykingar i kvidarholi og
floknar pvagfaerasykingar, b.m.t. brdda nvrna- og skjédubdlgu, sja toflu 2 i kafla 4.2.

Lyfjahvorf ceftolozans og tazébactams hja bérnum (yngri en 18 dra) voru metin { einni 1. stigs
rannsokn (vi0 stadfesta eda grunada gram-neikvada sykingu) og tveimur 2. stigs rannsoknum (vid
fléknar sykingar i kvidarholi og floknar pvagferasykingar, p.m.t. nyrna- og skjé0ubdlgu). Samantekt
var gerd 4 upplysingunum Ur rannsoknunum premur og likan var gert fyrir pydisgreiningu a
lyfjahvorfum til ad meta AUC og Cax V10 jafnvegi 4 einstaklingsbundinn hatt hja bérnum auk pess ad
framkvaema hermingar til ad meta likur 4 bvi ad takmarki yroi ndd hvad vardar lyfiahvort/lythrif.

Einstaklingsbundin AUC og Cnmax gildi vid jafnvaegi hvad vardar ceftéldzan og tazébactam hja bornum
4 aldrinum 2 ara til yngri en 18 ara me0 floknar sykingar i kvidarholi eda floknar pvagfaerasykingar,
voru yfirleitt svipud og hja fullordnum. Takmorkud reynsla er af notkun ceftélézans og tazobactams
hj& bornum yngri en 2 ara. Radlagdar skammtaaatlanir fyrir pessi born eru byggdar 4 hermingum sem
gerdar voru med likonum fyrir pydisgreiningu a lyfjahvorfum og ekki er buist vid neinum kliniskt
marktekum mun & AUC og Cmax gildum vid jafnveegi hja bérnum sem eru yngri en 2 ara samanborid
vid eldri born og fullordna.

Ekki lagu fyrir naegar kliniskar upplysingar um lyfjahvorf hja bérnum med eGFR
< 50 ml/min./1,73 m® med floknar sykingar i kvidarholi og floknar pvagferasykingar til ad veita
radleggingar um skammtaaatlun fyrir born med eGFR < 50 ml/min./1,73 m?.

Kyn

[ pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum ceftdlozans/tazobactams kom enginn kliniskt mikilvaegur munur a
AUC fram fyrir ceftdlozan og tazobactam. Ekki er melt med skammtaadlogun & grundvelli kyns.

Kynpattur

[ pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum ceftolozans/tazobactams kom enginn kliniskt mikilvaegur munur a
AUC fram fyrir ceftélozan/tazobactam hja hvitum samanborid vid adra kynpetti. Ekki er mealt med
skammtaadlogun 4 grundvelli kynpattar.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar hattu fyrir menn, a4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta hja fulloronum og ungum
dyrum eda eiturverkunum & erfoaefni. Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi ahrifum
ceftdlozans/tazobactams hafa ekki verid framkvamdar.

[ forkliniskum rannséknum komu eiturverkanir einungis fram vid skommtun sem talin er vera pad
langt yfir hamarksskommtun fyrir menn a0 litlu skipti fyrir kliniska notkun.

Aukaverkanir sem ekki komu fram i kliniskum rannsdéknum en saust hja dyrum vid tsetningu sem er
svipud kliniskri utsetningu og skipta hugsanlega mali vid kliniska notkun, voru sem hér segir:
ceftolézan sem gefid var rottum 4 medgongu og vid brjostagjof tengdist minnkudu vidbragoi vid
oventu hljodi eftir got (PND) 60 karlkyns unga vid skammta modur upp 4 300 og 1.000 mg/kg/dag.

Skammtur upp 4 300 mg/kg/dag hja rottum tengdist Gtsetningu fyrir ceftoldzani i plasma (AUC) sem
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var leegra en AUC gildi ceftolozans 1 plasma vid sterstu radlagda skammt hja monnum semer 2 g a
8 klst. fresti.

Proski vid burdarmal/eftir faedingu var skertur (minnkud pyngd unga, fjélgun andvana fadinga,
fjolgun daudsfalla hja ungum) samhlida eiturverkunum 4 méodur eftir gjof tazobactams i kvidarhol hja

rottum.

Mat 4 dheettu fyrir lifrikio

Mat 4 aheettu fyrir lifrikid hefur synt ad eitt af virku innihaldsefnunum, ceftoldzan, geti haft skadleg
ahrif & lifverur 1 yfirbordsvatni (sja kafla 6.6).

6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumkl6rid,

arginin,

sitronusyra, vatnsfri.

6.2  Osamrymanleiki

Ekki mé blanda pessu lyfi saman vid dnnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.

6.3 Geymslupol

3 ar.

Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfredilegan stodugleika eftir blondun og pynningu medan a
notkun stendur i 24 klst. vid stofuhita eda 4 daga vio 2 til 8°C. Lyfid er vidokvemt fyrir 1j6si og 4 ad
verja gegn 1josi pegar pad er ekki geymt i upprunalegu 6skjunni.

Fra orverufradilegu sjénarmidi 4 ad nota lyfid strax eftir blondun. Ef pad er ekki notad strax eru
geymslutimi og geymsluskilyrdi fyrir notkun a4 abyrgd notanda og veri venjulega ekki lengri en
24 klst. vio 2 til 8°C, nema blondun/pynning hafi farid fram med smitgat vid styrdar og gildadar
adstadur.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid i keli (2°C — 8°C).

Geymid 1 upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyrdi eftir blondun og pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

20 ml hettuglas (gegnsatt gler af tegund I) med tappa (bromobutylgimmi) og innsiglisflipa.
Pakkning med 10 hettuglosum.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Hvert hettuglas er einnota.

Vidhafa skal smitgat vid undirbuining innrennslislausnarinnar.
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Undirbuningur skammta

Stofninn fyrir innrennslispykkni, lausn fyrir hvert hettuglas er blandadur med 10 ml af vatni fyrir
stungulyf eda 9 mg/ml natriumkléridlausn (0,9%) fyrir stungulyf, 1 hvert hettuglas; eftir blondun 4 ad
hrista hettuglasio varlega til ad leysa stofninn upp. Lokartmmalid er u.p.b. 11,4 ml fyrir hvert
hettuglas. Endanlegur styrkur er u.p.b. 132 mg/ml (88 mg/ml af ceftolézani og 44 mg/ml af
tazobactami) fyrir hvert hettuglas.

VARUD: BLANDAPA LAUSNIN ER EKKI TIL BEINNAR INNDZALINGAR.
Zerbaxa innrennslislyf, lausn er ter og litlaus eda gulleit.
Litamunur & pessu bili hefur ekki ahrif & virkni lyfsins.

Sja kafla 4.2 fyrir radlagda skammtadatlun fyrir Zerbaxa samkvamt dbendingum og nyrnastarfsemi.
Blondun hvers skammts er synd hér & eftir.

Leidbeiningar fyrir undirbuning skammta handa fullordnum i INNRENNSLISPOKA:

Blondun 2 g ceftolozans / 1 g tazobactams skammts: Dragid blondudu lausnina, allt innihald tr
tveimur hettuglosum (u.p.b. 11,4 ml fyrir hvort hettuglas) upp i sprautu og baetio pvi i innrennslispoka
sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumkldrioi fyrir stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukdsa fyrir
stungulyf.

Blondun 1,5 g ceftolézans / 0,75 g tazdbactams skammts: Dragid blondudu lausnina, allt innihald
hettuglassins (u.p.b. 11,4 ml fyrir hvert hettuglas) og 5,7 ml ur hinu blandada hettuglasinu upp 1
sprautu og betid pvi 1 innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumkloridi fyrir stungulyf
(venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

Blondun 1 g ceftolozans / 0,5 g tazdébactams skammts: Dragid blondudu lausnina, allt innihald
hettuglassins (u.p.b. 11,4 ml), upp i sprautu og betid pvi { innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af
0,9% natriumklorioi fyrir stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukdsa fyrir stungulyf.

Blondun 500 mg ceftdlozans / 250 mg tazobactams skammts: Dragid upp 5,7 ml af blondunni i
hettuglasinu og batid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumklérioi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

Blondun 300 mg ceftdlozans / 150 mg tazobactams skammts: Dragid upp 3,5 ml af blondunni i
hettuglasinu og baetid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumkl1dridi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

Blondun 250 mg ceftdlozans / 125 mg tazobactams skammts: Dragid upp 2,9 ml af blondunni i
hettuglasinu og batid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumkl1dridi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

Blondun 100 mg ceftolozans / 50 mg tazdbactams skammts: Dragid upp 1,2 ml af blondunni {
hettuglasinu og batid pvi 1 innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumklérioi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

Leiobeiningar fyrir undirbiining skammta handa bornum i INNRENNSLISPOKA eda
INNRENNSLISSPRAUTU:

ATHUGID: Eftirfarandi ferli felur i sér pau skref sem parf til ad undirbia 100 ml stofnlausn sem veitir
endanlega péttni sem nemur 10 mg/ml af ceftélézani / 5 mg/ml af tazdbactami. RGmmal pessarar
stofnlausnar sem gefa 4 bornum verdur byggt 4 utreikningi 4 videigandi skammti samkvamt pyngd
sjuklings (sja kafla 4.2). Nanari upplysingar fylgja vardandi skref og utreikninga.
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1. Undirbuningur stofnlausnar (100 ml med 10 mg/ml af ceftdlozani / 5 mg/ml af tazdbactami):
Dragi0 allt innihaldid (u.p.b. 11,4 ml) Gr blandada hettuglasinu upp med sprautu og batiod i
innrennslispoka sem inniheldur 89 ml af 0,9% natriumklérioi fyrir stungulyf (venjuleg
saltlausn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

2. Undirbuningur naudsynlegs magns af stofnlausn fyrir innrennsli:

a. Reikna skal ut videigandi magn af Zerbaxa (i mg) til a0 gefa barninu naudsynlegan
skammt. Byggt 4 pessum skammti { mg skal reikna ut videigandi rammal stofnlausnar
med 10 mg/ml af ceftoldézani / 5 mg/ml af tazobactami fyrir gjof. Sja toflu 5 hér ad
nedan til stadfestingar 4 Gtreikningum. Athuga skal ad taflan felur EKKI { sér alla
mogulega utreiknada skammta en nota ma hana til ad meta aatlad rammal til ad
athuga hvort utreikningur sé réttur.

b. Flytja skal utreiknad rammal af stofnlausn i naegilega storan innrennslispoka eda
innrennslissprautu. Gildi sem koma fram i t6flu 5 eru aatlud og naudsynlegt getur
reynst a0 namunda ad nasta kvorounarmerki 4 sprautu af videigandi steerd pegar um

1itid rammal er a0 reda.

Tafla 5: Undirbuningur Zerbaxa handa béornum (fra fadingu* til yngri en 18 ara) meo 100 ml
stofnlausn med 10 mg/ml af ceftélézani / S mg/ml tazébactami

Zerbaxa Utreiknad magn Utreiknad magn Rummal
P . . | stofnlausnar sem
skammtur byngd (kg) af ceftolozani af tazobactami L oeorre .
gefa a sjuklingi
(mg/kg) (mg) (mg)
(ml)
50 og yfir 1.000 500 100
40 800 400 80
30 600 300 60
Zof:‘?ﬁ/ ke ?5 20 400 200 40
Cel Oon‘l’ngl‘(rg 15 300 150 30
tazobactami** 10 200 100 20
5 100 50 10
3 60 30 6
1,5 30 15 3

*Skilgreint sem > 32 vikna medgongualdur og > 7 dogum eftir faedingu.
**Born sem vega > 50 kg og eru med eGFR > 50 ml/min./1,73 m? skulu ekki f4 meira en
hamarksskammt sem nemur 1 g af ceftolozani / 0,5 g af tazobactami.

Eitt af virku innihaldsefnunum, ceftolézan, getur haft skadleg ahrif ef pad berst i vatnsumhverfi (sja
kafla 5.3). Ekki ma skola onotudu lyfi eda Grgangi nidur i frarennslislagnir. Farga skal 61lum
lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur. Markmidid er ad vernda umhverfio.

7. MARKADSLEYFISHAFI
Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/15/1032/001
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 18. september 2015
Dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 17. april 2020

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS
MM/AAAA

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

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDA 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 lokasampykkt

FAREVA Mirabel

Route de Marsat

Riom

63963, Clermont-Ferrand Cedex 9
Frakkland

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

Lyfio er lyfsedilsskylt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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

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

. Azetlun um ahzettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur { d&tlun um ahaettustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppferslum 4 aetlun
um dhattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppferda aetlun um ahettustjornun:

. A9 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/ahzttu eda vegna
pess ad mikilvegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhattu) naest.

20



VIDAUKI 111

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

ASKJA

1. HEITI LYFS

Zerbaxa 1 g/0,5 g stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
ceftolozan/tazdbactam

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur ceftélozansulfat sem jafngildir 1 g af ceftdélozani og tazobactamnatrium sem
jafngildir 0,5 g af tazdbactami.

3.  HJALPAREFNI

Natriumklérid, arginin, sitrénusyra (vatnsfti)

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
10 hettuglos

5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG iIKOMULEIP(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar 1 blaed eftir blondun og 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 VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/15/1032/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid 4 rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MIPI A HETTUGLASI

1. HEITI LYFS OG iKOMULEID(IR)

Zerbaxa 1 g/0,5 g pykknisstofn
ceftdlozan/tazdbactam

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Til notkunar i.v. eftir blondun og pynningu.

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

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

| 6.  ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Zerbaxa 1 g/0,5 g stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
ceftolozan/tazédbactam

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfio. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum.

- Latid leekninn eda lyfjafraeding 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 Zerbaxa og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Zerbaxa

Hvernig nota 4 Zerbaxa

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Zerbaxa

Pakkningar og adrar upplysingar

AN

1. Upplysingar um Zerbaxa og vid hverju pad er notao

Zerbaxa er lyf sem notad er til ad medhondla margar bakteriusykingar. Pad inniheldur tvo virk efni:

- Ceftolozan, syklalyf sem tilheyrir flokki ,,cefalésporina® og getur drepid akvednar bakteriur sem
geta valdid sykingum.

- Tazobactam, sem hamlar virkni dkvedinna ensima sem kallast beta-laktamasar. bPessi ensim geta
gert bakteriu dnama fyrir ceftolozani med pvi ad brjota syklalyfid nidur adur en pad getur
verkad. Med pvi ad hamla verkun peirra gerir tazobactam ceftélozan ahrifarikara vio ad drepa
bakteriur.

Zerbaxa er notad hja 6llum aldurshépum til ad medhondla floknar sykingar i kvidarholi og sykingar {
nyrum og pvagfaerum.

Zerbaxa er einnig notad hja fullordnum til ad medhondla lungnabdlgu.

2. Adur en byrjad er ad nota Zerbaxa

EKkKki m4 nota Zerbaxa:

- ef um er ad reeda ofnemi fyrir ceftolozani, tazobactami eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins
(talin upp i kafla 6).

- ef um er ad reeda ofnami fyrir lyfjum sem kallast ,,cefalésporin®.

- ef pu hefur fengio alvarleg ofnemisviobrogd (t.d. verulega hudflognun, prota i andliti, hondum,
fotum, vorum, tungu eda halsi eda erfidleika vid ad kyngja eda anda) vid einhverjum 6drum
syklalyfjum (t.d. penicillinum eda karbapenemum).

Varnadarord og varadarreglur
Leitid rada hja lekninum eda lyfjafredingi adur en Zerbaxa er notad ef pu veist ad pu ert med eda
hefur adur verid med ofnami fyrir cefalosporinum, penicillini eda 60rum syklalyfjum.

Leitid rada hja lekninum eda lyfjafreedingi ef pu feerd nidurgang 4 medan pi notar Zerbaxa.

Sykingar af voldum bakteria sem eru ekki nemar fyrir Zerbaxa eda af voldum sveppa geta komio fram
medan 4 medferd med Zerbaxa stendur eda eftir ad henni lykur. Latid leekninn vita ef grunur er um
aora sykingu.
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Meoferd med Zerbaxa veldur stundum framleidslu moétefna sem bregdast vio raudum blodkornum. Ef
pér er sagt ad 6edlilegar rannsdknanidurstoour hafi komid fram i blédprufu (kallad Coombs prof)
skaltu lata lekninn vita ad pu fair eda hafir nylega fengid Zerbaxa.

Born og unglingar
Ekki gefa bornum yngri en 18 ara lyfid til ad medhondla lungnabodlgu vegna pess ad ekki liggja fyrir
nagilegar upplysingar um notkun hja pessum aldurshopi hvad vardar medferd vio pessari sykingu.

Notkun annarra lyfja samhlida Zerbaxa
Latid lekninn eda lyfjafreding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Sum lyf geta haft milliverkanir vid ceftolozan og tazébactam. Medal peirra eru:
- Prébenesid (lyf vid pvagsyrugigt). bPad getur lengt timann sem pad tekur fyrir tazébactam ad fara
ur likamanum.

Medganga og brjostagjof
Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun skal leita rada hja lekninum eda lyfjafreedingi adur en
lyfid er notad. Laknirinn mun radleggja um hvort nota skuli lyfid 4 medgongu.

Vid brjostagjof mun leknirinn vega og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar
fyrir pig og radleggja 4 grundvelli matsins hvort hatta eigi brjostagjof eda haetta/stodva timabundid
medferd med Zerbaxa.

Akstur og notkun véla
Zerbaxa getur valdid sundli sem getur haft ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Zerbaxa inniheldur natrium

Lyfid inniheldur 230 mg natrium (adalefnio 1 matarsalti) i hverju hettuglasi. betta jafngildir 11,5% af
r4816gdum heildardagskammti af neyslu natriums ur fedu hja fullordnum. I hettuglasi med blandadri
lausn eru 10 ml af 0,9% natriumkloridi (venjulegri saltvatnslausn) til inndelingar sem innihalda

265 mg natrium 1 hverju hettuglasi. betta jafngildir 13,3% af ra0logoum heildardagskammti af neyslu
natriums ur fedu hja fulloronum.

3. Hvernig nota a Zerbaxa

Leeknirinn eda annar heilbrigdisstarfsmadur mun gefa pér lyfio 1 blaed med innrennsli (dreypi) 4 einni
klukkustund. Skammturinn sem pu faerd af lyfinu fer eftir pvi hvort pt ert med nyrnakvilla eda ekki.

Skammturinn fer eftir sykingunni sem pu ert med, hvar i likamanum htn er og hversu alvarleg hun er.
Leaeknirinn dkvedur skammtinn.

Notkun handa fulloronum
Raolagour skammtur af Zerbaxa er 1 g af ceftdldzani og 0,5 g af tazdbactami eda 2 g af ceftdlozani og
1 g af tazdbactami 4 8 klukkustunda fresti, sem er gefinn i blaed (beint inn i blédrasina).

Medferd med Zerbaxa stendur venjulega yfir i 4 til 14 daga, allt eftir alvarleika og stadsetningu
sykingarinnar og hvernig likami pinn bregst vid meodferdinni.

Notkun handa bérnum og unglingum

Réolagour skammtur af Zerbaxa er 20 mg/kg af ceftolézani og 10 mg/kg af tazdbactami 4 8 klst. fresti,
sem er gefinn i blaed (beint inn i blodrasina). Skammturinn 4 ekki ad vera sterri en sem nemur 1 g af
ceftolozani og 0,5 g af tazdbactami.
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Meoferd med Zerbaxa stendur venjulega yfir i 5 til 14 daga, allt eftir alvarleika og stadsetningu
sykingarinnar og hvernig likami pinn bregst vid medferdinni.

Sjuklingar med nyrnakvilla

Leaeknirinn geeti purft ad draga Gr skammti Zerbaxa eda dkveda hversu oft pu feerd Zerbaxa. Laknirinn
gati einnig viljad rannsaka blodio til ad tryggja ad pu fair réttan skammt, sérstaklega ef pu parft ad
nota lyfid i langan tima.

Ef notadur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Par sem lyfi0 er gefid af leekni eda heilbrigdisstarfsmanni er mjog 6liklegt ad pu fair of stéran skammt
af Zerbaxa. Hins vegar skaltu lata lekninn, hjikrunarfreeding eda lyfjafreeding vita tafarlaust ef pu
hefur dhyggjur.

Ef hzett er ad nota Zerbaxa
Ef bt heldur ad pu hafir ekki fengid skammt af Zerbaxa skaltu lata lekninn eda annan
heilbrigdisstarfsmann vita an tafar.

Leitio til leeknisins eda lyfjafraeedings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Segou leekninum strax fra pvi ef pu faerd eftirfarandi einkenni par sem pu geetir purft 4 braori

laeknishjalp ad halda:

- Skyndilegur proti i vorum, andliti, halsi eda tungu; veruleg ttbrot og erfidleikar vid ad kyngja
eda anda. betta geta veri0 einkenni alvarlegra ofn@misvidbragda (bradaofnemi) sem geta verio
lifsheettuleg.

- Nidurgangur sem verdur verulegur eda hattir ekki eda blod eda slim i hegdum medan 4
medferd med Zerbaxa stendur eda eftir ad henni lykur. Vid pessar adstedur @ttir pu ekki ad taka
lyf sem stodvar eda hegir 4 parmalosun.

Fullordnir sem fa medferd vid floknum sykingum i kvidarholi og nyrum og pvagferum

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Hofudverkur, magaverkur, haegdatregda, nidurgangur, 6gledi, uppkost, hekkun 4 lifrarensimum
(i blodrannsoknum), ttbrot, sétthiti (har hiti), lekkun blodprystings, kaliumminnkun (i
blodrannsdéknum), fjolgun dkvedinna blodfrumna sem eru kalladar blodflégur, sundl, kvidi,
svefnerfidleikar, viobrogd 4 innrennslisstad.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
Bolga i ristli af voldum C. difficile bakteria, bolga i maga, paninn kvidur, meltingartruflanir,
miki0 loft i maga eda pormum, teppa i pérmum, sveppasyking i munni (pruska), sveppasyking i
kynferum kvenna, sveppasyking i pvagferum, haekkun sykurs (glukésa) (ar blodprufum),
leekkun magnesiums (ar blédprufum), lekkun fosfats (ur blodprufum), blédpurrdarslag
(heilaslag af véldum minnkads blooflaois til heila), erting eda bolga 1 blaed a stungustaod,
blazdasegamyndun (blodtappi i blaed), fakkun raudra blédkorna, gattatif (hradur eda
oreglulegur hjartslattur), hradur hjartslattur, hjartadng (brjostverkur eda prengslatilfinning,
prystingur eda pyngsli fyrir brjosti), kladautbrot eda proti i hid, ofsakladi, jakvaett Coombs prof
(blodrannsoknir par sem leitad er ad motefnum sem radast gegn raudum bléodkornum),
nyrnakvillar, nyrnasjukdéomur, maedi.

Adrar aukaverkanir sem komu fyrir hjad bérnum og unglingum sem fa medferd vid floknum sykingum
i kvidarholi, nyrum og pvagfeerum
Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

Aukin matarlyst, fakkun hvitra blédkorna, breytt bragdskyn
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Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Bolga i ristli af voldum C. difficile bakteriu, nidurgangur, uppkdst, aukning lifrarensima (i
blodrannsdknum)

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
Syking af voldum C. difficile bakteriu, jakveett C. difficile prof (ar saurprofi), jakvett Coombs
prof (blédrannsdkir par sem leitad er ad mdtefnum sem radast gegn raudum blédkornum)

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & i 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 ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Zerbaxa
Geymid par sem born hvorki né til né sja.

Ekki skal nota lyfio eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni a eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Oopnud hettuglos: Geymid i kaeli (2°C — 8°C).
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljdsi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir. Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi
vid gildandi reglur. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Zerbaxa inniheldur

- Virku innihaldsefnin eru ceftélozan og tazdbactam.

- Hvert hettuglas inniheldur ceftélézansulfat sem jafngildir 1 g af ceftélézani og
tazObactamnatrium sem jafngildir 0,5 g af tazdbactami. Fyrir skammta sterri en 1 g af
ceftolozani og 0,5 g tazdbactami eru 2 hettuglos notud.

- Onnur hjalparefni eru natriumkl6rid, arginin og sitrénusyra (vatnsfri).

Lysing 4 utliti Zerbaxa og pakkningastzerdir
Zerbaxa er hvitur til ljosgulur stofn fyrir innrennslispykkni, lausn (stofn fyrir pykkni) 1 hettuglasi.

Zerbaxa er faanlegt i pakkningum sem innihalda 20 ml hettuglos ur litlausu gleri af tegund I med tappa
(brémobutylgummi) og innsiglisflipa.

Pakkningasterd med 10 hettuglosum.

Markadsleyfishafi

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland
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Framleioandi

FAREV A Mirabel

Route de Marsat

Riom

63963, Clermont-Ferrand Cedex 9
Frakkland

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel. +370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
Bovarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk Llapm u Jloym bearapus EOO/] MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@msd.com

Ceska republika Magyarorszag

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

Tel: +420 233 010 111 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta

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

MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel.:+49 (0) 89 20 300 4500 Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medinfo@msd.de medicalinfo.nl@merck.com
Eesti Norge

Merck Sharp & Dohme OU MSD (Norge) AS

Tel: +372 614 4200 TIf: +47 32 20 73 00
dpoc.estonia@merck.com medinfo.norway@msd.com
EA\rada Osterreich

MSD A.Q®.E.E. Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
TnA: +30 210 98 97 300 Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_greece@merck.com dpoc_austria@merck.com
Espaiia Polska

Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A. MSD Polska Sp.z o.0.

Tel: +34 91 321 06 00 Tel: +48 22 549 51 00
msd_info@msd.com 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
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Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: + 3851 6611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

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

Kvnpog

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

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com.

Romaénia
Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00

msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila d.o.o.
Tel: +386 1 520 4201

msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

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

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

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

bessi fylgiseoill var sidast uppfeerour i {manudour AAAA}.

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

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

Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:

Undirbuningur lausna

Hvert hettuglas er einnota.

Smitgat skal fylgt vid undirbining innrennslislausnarinnar.

Undirbuningur skammta

Stofninn fyrir innrennslispykkni, lausn er blandadur fyrir hvert hettuglas med 10 ml af vatni fyrir
stungulyf eda 9 mg/ml natriumkléridlausn (0,9%) fyrir stungulyf i hverju hettuglasi; eftir ad vatni eda
natriumkloridlausn er baett 1 4 ad hrista hettuglasid varlega til ad leysa upp stofninn. Lokarammalid er
u.p.b. 11,4 ml 1 hverju hettuglasi. Endanlegur styrkur er u.p.b. 132 mg/ml (88 mg/ml af ceftdlézani og
44 mg/ml af tazdbactami) i hverju hettuglasi.
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VARUD: BLANDAPA LAUSNIN ER EKKI TIL BEINNAR INNDZALINGAR.
Zerbaxa innrennslislyf, lausn er ter og litlaus eda gulleit.
Litamunur 4 pessu bili hefur ekki ahrif 4 virkni lyfsins.

Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfreedilegan stodugleika eftir blondun og pynningu medan a
notkun stendur i 24 klst. vid stofuhita eda 4 daga vio 2 til 8°C. Lyfid er vidkvaemt fyrir 1j6si og 4 ad
verja gegn ljosi pegar pad er ekki geymt { upprunalegu 6skjunni.

Sja kafla 4.2 { samantekt & eiginleikum lyfsins fyrir radlagda skammtadeetlun fyrir Zerbaxa samkvamt
abendingum og nyrnastarfsemi. Blondun hvers skammts er synd hér 4 eftir.

Leidbeiningar fyrir undirbuning skammta handa fulloronum i INNRENNSLISPOKA:

Blondun 2 g ceftélézans / 1 g tazobactams skammts: Dragid blondudu lausnina, allt innihald ar
tveimur hettuglésum (u.p.b. 11,4 ml fyrir hvort hettuglas ) upp i sprautu og betid pvi i innrennslispoka
sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumklorioi fyrir stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir
stungulyf.

Blondun 1,5 g ceftélézans / 0,75 g tazdbactams skammts: Dragid blondudu lausnina, allt innihald
hettuglassins (u.p.b. 11,4 ml fyrir hvert hettuglas) og 5,7 ml tr hinu blandada hettuglasinu upp i
sprautu og betid pvi 1 innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumkloridi fyrir stungulyf
(venjulegt saltvatn) eda 5% glukosa fyrir stungulyf.

Blondun 1 g ceftélozans / 0,5 g tazdbactams skammts: Dragid blondudu lausnina, allt innihald
hettuglassins (u.p.b. 11,4 ml), upp i sprautu og baetid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af
0,9% natriumkloridi fyrir stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glukdsa fyrir stungulyf.

Blondun 500 mg ceftolozans / 250 mg tazdbactams skammts: Dragid upp 5,7 ml af blondunni 1
hettuglasinu og baetid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumkl1dridi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glikosa fyrir stungulyf.

Blondun 300 mg ceftolozans / 150 mg tazdbactams skammts: Dragid upp 3,5 ml af blondunni 1
hettuglasinu og btid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumklorioi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glikdsa fyrir stungulyf.

Blondun 250 mg ceftolozans / 125 mg tazdbactams skammts: Dragid upp 2,9 ml af blondunni i
hettuglasinu og btid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumklorioi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glikosa fyrir stungulyf.

Blondun 100 mg ceftdlozans / 50 mg tazdbactams skammts: Dragid upp 1,2 ml af bléndunni 1
hettuglasinu og batid pvi i innrennslispoka sem inniheldur 100 ml af 0,9% natriumklorioi fyrir
stungulyf (venjulegt saltvatn) eda 5% glikosa fyrir stungulyf.

Leidbeiningar fyrir undirbuning skammta handa bérnum i INNRENNSLISPOKA eda
INNRENNSLISSPRAUTU:

ATHUGID: Eftirfarandi ferli felur i sér pau skref sem parf til ad undirbtia 100 ml stofnlausn sem veitir
endanlega péttni sem nemur 10 mg/ml af ceftéldzani / 5 mg/ml af tazdébactami. Rimmal pessarar
stofnlausnar sem gefa 4 bornum verdur byggt 4 utreikningi & videigandi skammti samkvamt pyngd
sjuklings (sja kafla 4.2 i samantekt & eiginleikum lyfs). Nanari upplysingar fylgja vardandi skref og
utreikninga.

1. Undirbuningur stofnlausnar (100 ml med 10 mg/ml af ceftdlozani / 5 mg/ml af tazébactami):
Dragid allt innihaldid (u.p.b. 11,4 ml) Gr blandada hettuglasinu upp med sprautu og baetid i
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innrennslispoka sem inniheldur 89 ml af 0,9% natriumklérioi fyrir stungulyf (venjuleg
saltlausn) eda 5% glukodsa fyrir stungulyf.
2. Undirbuningur naudsynlegs magns af stofnlausn fyrir innrennsli:
a. Reikna skal ut videigandi magn af Zerbaxa (i mg) til ad gefa barninu naudsynlegan
skammt. Byggt 4 pessum skammti i mg skal reikna ut videigandi rammal stofnlausnar
med 10 mg/ml af ceftéldzani / 5 mg/ml af tazébactami fyrir gjof. Sja téflu 1 hér ad
nedan til stadfestingar a utreikningum. Athuga skal ad taflan felur EKKI i sér alla
mogulega utreiknada skammta en nota ma hana til ad meta aatlad rammal til ad
athuga hvort utreikningur sé réttur.
b. Flytja skal utreiknad rammal af stofnlausn i naegilega storan innrennslispoka eda
innrennslissprautu. Gildi sem koma fram i t6flu 1 eru aetlud og naudsynlegt getur
reynst a0 namunda ad nasta kvorounarmerki 4 sprautu af videigandi steerd pegar um

1itid rammal er ad reda.

Tafla 1: Undirbuningur Zerbaxa handa bornum (fra faedingu* til yngri en 18 ara) meo 100 ml
stofnlausn med 10 mg/ml af ceftélézani / 5 mg/ml tazébactami

Zerbaxa Utreiknad magn Utreiknad magn Rummal
P . . | stofnlausnar sem
skammtur byngd (kg) af ceftolozani af tazobactami PR
gefa a sjuklingi
(mg/kg) (mg) (mg)
(ml)
50 og yfir 1.000 500 100
40 800 400 80
30 600 300 60
Zof:‘?ﬁ/ ke ‘?‘f 20 400 200 40
“ Oorr?ngg 15 300 150 30
tazObactami** 10 200 100 20
5 100 50 10
3 60 30 6
1,5 30 15 3

*Skilgreint sem > 32 vikna medgongualdur og > 7 dogum eftir faedingu.
**Bgorn sem vega > 50 kg og eru med eGFR > 50 ml/min./1,73 m? skulu ekki f4 meira en
hamarksskammt sem nemur 1 g af ceftolozani / 0,5 g af tazobactami.

Fra orverufraedilegu sjénarmidi 4 ad nota lyfid strax eftir blondun. Ef pad er ekki notad strax eru
geymslutimi og geymsluskilyrdi fyrir notkun 4 abyrgd notanda og veri venjulega ekki lengri en
24 klst. vio 2 til 8°C, nema blondun/pynning hafi farid fram med smitgat vid styrdar og gildadar

a0staeour.

Eitt af virku innihaldsefnunum, ceftélozan, getur haft skaodleg ahrif ef pao berst i
vatnsumhverfi. EKki ma skola onotudu lyfi eda urgangi nidur i frarennslislagnir. Farga
skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samrami vio gildandi reglur. Markmioio er ad

vernda umhverfio.
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