Vidauki 111

Breytingar a vioeigandi kéflum i samantekt a eiginleikum lyfs og
fylgisedlum
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Breytingar sampykktar af sérfraedinganefnd Lyfjastofnunar Evrépu um lyf fyrir menn (CHMP)
vardandi upplysingar um Iyf sem innihalda kolistimetat natrium (CMS) til inndzlingar eda
innrennslis

Samantekt a eiginleikum lyfs

Kafli 4.1 Abendingar

Athugid: Ordalagi pessa kafla skal skipt Gt fyrir eftirfarandi ordalag:

[Nafn lyfs] er &tlad fulloronum og bérnum, p.m.t. nyburum, til medferdar & alvarlegum sykingum af
voldum akvedinna lofthadra Gram-neikvadra sjukdémsvalda hja sjuklingum med takmorkud
medferdarurraedi (sja kafla 4.2, 4.4, 4.8 og 5.1).

Hafa skal i huga opinberar leidbeiningar um videigandi notkun bakteriulyfja.

Kafli 4.2 Skammtar og lyfjagjof

Athugid: Ordalagi pessa kafla skal skipt Gt fyrir eftirfarandi ordalag:

Vid akvoroun a skammti og medferdarlengd skal taka tillit til alvarleika sykingarinnar sem og kliniskrar
svorunar. Fylgja skal medferdarleidbeiningum.

Skammturinn er gefinn upp i alpjéolegum einingum (a.e.) af kélistimetat natrium (CMS).
Umreikningstoflu fyrir CMS ar a.e. yfir i mg af CMS og i mg af grunnvirkni (base activity) kolistins
(CBA) er ad finna i lok pessa kafla.

Skammtar

Eftirfarandi skammtaleidbeiningar eru byggdar a takmorkudum upplysingum um lyfjahvorf hja pyai
alvarlega veikra sjuklinga (sja kafla 4.4):

Fullordnir og unglingar
Vidhaldsskammtur 9 milljon a.e./s6larhring skipt nidur i 2-3 skammta

Sjuklingum sem eru alvarlega veikir skal gefa hledsluskammtinn 9 milljon a.e.
Hentugasta timabilid fyrir fyrsta vidhaldsskammtinn hefur ekki verid akvardad.

Likdn benda til pess ad i sumum tilvikum kann ad vera naudsynlegt ad gefa sjuklingum med goda
nyrnastarfsemi hledslu- og vidhaldsskammta allt ad 12 milljon a.e. Klinisk reynsla af slikum skommtum er
b6 afar takmdrkud og 6ryggi peirra hefur ekki verid stadfest.

Hledsluskammturinn & vid um sjuklinga med edlilega og skerta nyrnastarfsemi, p.m.t. pa sem eru i
skilunarmedferd.

Skert nyrnastarfsemi
Skammtaadldgun hja sjaklingum med skerta nyrnastarfsemi er naudsynleg, en upplysingar um lyfjahvorf
hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi eru mjog takmarkadar.

Eftirfarandi skammtaadlaganir eru settar fram sem leidbeinandi.

Skammtalaekkun er radlgd hja sjuklingum med kreatininathreinsun < 50 ml/min:
Meelt er med skdmmtun tvisvar sinnum & sélarhring.
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Kreatininathreinsun

(ml/min.) Solarhringsskammtur
< 50-30 5,5-7,5 milljén a.e.
<30-10 4,5-5,5 milljon a.e.

<10 3,5 milljon a.e.

m.a.e. = milljon a.e.

Bléaskilun og samfelld blédskilun og -siun

Kolistin virdist skiljast ut med hefdbundinni blddskilun og bladedar-blaedar blodskilun og -siun (CVVHF,
CVVHDF). Afar takmarkadar upplysingar liggja fyrir um lyfjahvorf pydis r rannséknum & litlum hopi
sjuklinga i skilunarmedferd. Ekki er haegt ad setja fram akvednar skammtaleidbeiningar. Thuga mé
eftirfarandi fyrirkomulag.

Blodskilun

Dagar an bléoskilunar: 2,25 milljén a.e./s6larhring (2,2-2,3 milljén a.e./s6larhring).

Dagar med blodskilun: 3 milljén a.e./s6larhring & ddgum med blodskilun, sem gefa skal eftir
bléoskilunina.

Meelt er med skdmmtun tvisvar sinnum & sélarhring.

CVVHF/ CVVHDF
Eins og hja sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi. Malt er med skdmmtun prisvar sinnum & sélarhring.

Skert lifrarstarfsemi
Engar upplysingar liggja fyrir hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi. Geeta skal varudar vid notkun
kélistimetat natriums hja pessum sjaklingum.

Aldradir
Skammtaadlogun hja eldri sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi er ekki talin naudsynleg.

Born

Upplysingar til grundvallar skammtaédeetlun handa bornum eru mjog takmarkadar. Taka skal tillit til proska
nyrna pegar skammtur er akvardadur. Skammturinn skal byggjast a likamspyngd an fitu (lean body
weight).

Born <40 kg
75.000-150.000 a.e./kg/s6larhring skipt i 3 skammta.

Hja bérnum med likamspyngd yfir 40 kg skal ihuga notkun radlagdra skammta handa fulloronum.

Greint hefur verid fra notkun skammta >150.000 a.e./kg/s6larhring hja bérnum med slimseigjukvilla
(cystic fibrosis).

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun eda umfang hledsluskammta hja alvarlega veikum bérnum.
Engar skammtaleidbeiningar hafa verid dkvardadar hja bornum med skerta nyrnastarfsemi.
Athugio: Eftirfarandi skammtaleidbeiningar fyrir gjof i meenugdng og i heilahol skulu koma fram i

samantekt & eiginleikum lyfs (SmPC), par sem lyfjaform peirra lyfja sem fjallad er um i pessum
verklagsreglum hentar pessum ikomuleidum (& grundvelli syrustigsins (pH), fjarveru rotvarnar- og
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andoxunarefna og rammals til inndeelingar).

Gjof i menugdng og heilahdlf

A grundvelli takmarkadra upplysinga er eftirfarandi skammtur radlagdur fyrir fullordna:

Gjof i heilaholf

125.000 a.e./s6larhring

Skammtar gefnir i menugdng mega ekki vera steerri en radlagdir skammtar til notkunar i heilaholf.
EkKi er haegt ad gefa sérstakar radleggingar um skammta fyrir born med gjof i maenugdng og heilahdlf.
Lyfjagjof

[Nafn lyfs] er gefid i blaeed med haegu innrennsli & 30 — 60 minatum.

Kolistimetat natrium gengst undir vatnsrof yfir i virka efnid kolistin i vatnslausn. Vid undirbining
skammta, einkum ef sameina parf innihald margra hettuglasa, skal bléndun & skammtinum fara fram vid

stranga smitgét (sja kafla 6.6).

Umreiknitafla fyrir skammta:

I ESB ma einungis avisa og gefa skammit af kolistimetat natrium (CMS) i alpjodlegum einingum (a.e.) A
merkimidanum kemur fram fj6ldi a.e. i hverju hettuglasi.

Ruglingur og mistok vid lyfjagjof hafa att sér stad vegna mismunandi skammtaframsetningar hvad vardar
virkni. | Bandarikjunum og annars stadar i heiminum er skammturinn gefinn upp sem mg af grunnvirkni
(base activity) kolistins (mg CBA).

Eftirfarandi umreiknitafla er sett fram til upplysinga og gildin eru einungis aztlud og til hlidsjénar.

Umreiknitafla fyrir CMS:

Virkni =~ pyngd CMS
a.e. =~ mg CBA (mg)*

12.500 0,4 1

150.000 5 12
1.000.000 34 80
4.500.000 150 360
9.000.000 300 720

* Aztlud virknilyfjaefnisins = 12.500 a.e./mg

Kafli 4.3 Frabendingar

Athugid: Eyda skal 6llum frabendingum vegna vodvaslensfars séu peer til stadar og peim skipt at fyrir
varnadarord i kafla 4.4, eins og fram kemur hér a eftir.

Kafli 4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Athugid: Endurskoda skal ordalag kaflans i 6llum samantektum & eiginleikum lyfs fyrir gjof
CMS/Kdlistins i blaeed, pannig ad hann innihaldi eftirfarandi vidvaranir:

ihuga skal samhlida gjof kolistimetat natriums i blased med 63rum bakteriulyfjum pegar mdgulegt er og
ad teknu tilliti til eftirstandandi neemis sjukdomsvaldsins vid medferd. bar sem tilkynnt hefur verid um
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myndun 6naemis gegn kolistini sem gefid er i blazed, einkum pegar pad er notad sem einlyfjamedferd,
skal ihuga samhlida gjof med 6dru bakteriulyfi til ad koma i veg fyrir ad 6neemi komi fram.

Takmarkadar kliniskar upplysingar liggja fyrir um verkun og 6ryggi kolistimetat natriums i blaaed.
Réaadlagdir skammtar i 6llum undirh6pum byggjast jafnt & takmdérkudum upplysingum (kliniskum- og
upplysingum um lyfjahvorf/lyfhrif). Einkum eru takmarkadar upplysingar um éryggi vid notkun & stérum
skommtum (> 6 milljon a.e./s6larhring), notkun & hledsluskammti og fyrir sérstaka hdpa (sjuklingar med
skerta nyrnastarfsemi og bdrn). Adeins skal nota kdlistimetat natrium pegar 6nnur, almennari syklalyf
virka ekki eda eiga ekki vid.

Fylgjast skal med nyrnastarfsemi hja 6llum sjuklingum vid upphaf medferdar og reglulega medan &
medferd stendur. Skammt kélistimetat natriums skal adlaga i samraemi vid kreatininGthreinsun (sja kafla
4.2). Sjuklingar med blodpurrd eda peir sem fa dnnur lyf sem geta haft eiturverkanir & nyru eru i aukinni
heettu & eiturverkunum & nyru af véldum kolistins (sja kafla 4.5 og 4.8). Tilkynnt hefur verio um
eiturverkanir & nyru i tengslum vid uppsafnadan skammt og medferdarlengd i nokkrum rannséknum.
Meta skal avinning af langvarandi medferd & moti hugsanlega aukinni heettu & eiturverkunum & nyru.

Geeta skal varudar vid notkun kélistimetat natriums hja ungbdrnum <1 ars par sem nyrnastarfsemi er ekki
fullproskud hja pessum aldurshopi. Ennfremur eru ahrif 6proskadrar nyrna- og efnaskiptastarfsemi &
umbreytingu kdlistimetat natriums i kdlistin ekki pekkt.

Ef ofneemisviobrogd koma fram, skal stédva medferd med kolistimetat natrium og gera videigandi
raostafanir.

Tilkynnt hefur verid um ad har styrkur kélistimetat natriums i sermi, sem getur komid fram i tengslum vid
ofskdmmtun eda ef ekki hefur verid dregid ur skdmmtum hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi, geti
valdid eiturverkunum & taugar eins og andlitsdofa, vodvaslappleika, svima, éskyru tali, 6stéougleika i
&dastjorn, sjontruflunum, rugli, gedrofi og 6ndunarstédvun. Hafa skal eftirlit med dofa i kringum munn og
i Gtlimum, sem eru einkenni ofskommtunar (sja kafla 4.9).

Pekkt er ad kolistimetat natrium dregur Ur losun asetylkélins framan vid taugavodvamat og pvi er skal
geeta itrustu varudar vid notkun handa sjuklingum med védvaslensfar og adeins ef bryna naudsyn ber til.

Tilkynnt hefur verid um dndunarstoovun eftir gjof kolistimetat natriums i vodva. Skert nyrnastarfsemi
eykur heettu & 6ndunarstédvun og tauga- og voovahdmlun eftir gjof kdlistimetat natriums.

Nota skal kélistimetat natrium med sérstakri varud hja sjaklingum med porfyriu.

Tilkynnt hefur verid um syklalyfjatengda ristilbolgu og syndarhimnuristilbdlgu i tengslum vid neer 6ll
sykladrepandi lyf og getur komid fram vid notkun kélistimetat natriums. beer geta verid veegar en einnig
lifshaettulegar. Mikilveegt er ad ihuga pessa sjukdomsgreiningu hja sjuklingum sem fa nidurgang vid eda
eftir notkun kolistimetat natriums (sja kafla 4.8). Thuga skal ad heetta medferd og hefja sérteeka medferd
vid Clostridium difficile . Ekki ma gefa lyf sem hamla parmahreyfingum.

Athugid: Ef gjof i maenugong er tekin med i samantekt & eiginleikum lyfsins, skal eftirfarandi einnig
koma fram:

Kolistimetat natrium gefid i blaeed kemst ekki yfir bl6d-heila proskuldinn ad neinu marki sem hefur
kliniska pydingu. Gjof kolistimetat natriums i maenugdng eda heilahdlf vid medferd & heilahimnubdlgu
var ekki kerfisbundid rannsokud i kliniskum rannséknum og er einungis studd af einstokum tilvikum.
Upplysingar sem stydja skammtasteerdir eru afar takmarkadar. Algengasta aukaverkunin eftir gjof CMS
var bakteriulaus heilahimnubolgu (sja kafla 4.8).

Kafli 4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir
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Athugid: Endurskoda skal ordalag kaflans i 6llum samantektum & eiginleikum lyfs fyrir gjof
CMS/kaolistins i bladaed, pannig ad hann innihaldi eftirfarandi setningar:

Geeta skal itrustu vartdar vid samhlida notkun kolistimetat natriums i blded med 6drum lyfjum sem geetu
hugsanlega haft eiturverkanir & nyru eda taugar.

Geeta skal vartdar vid samhlida notkun med 6drum samsetningum kolistimetat natriums, par sem litil
reynsla er fyrir hendi og moguleiki er & samanlégdum eiturverkunum.

Engar in vivo rannsoknir & milliverkunum hafa verid gerdar. Umbreyting kolistimetat natriums yfir i virka
efnid, kolistin, hefur ekki verid skyrt. Uthreinsun kolistins, m.a. i nyrum, er einnig 6pekkt. Kolistimetat
natrium eda kolistin jok ekki & virkni peirra P 450 (CYP) ensima sem profud voru (CYP1A2, 2B6, 2C8,
2C9, 2C19 og 3A4/5) i in vitro rannsoknum & lifrarfrumum ar ménnum.

Hafa skal i huga tilhneigingu til milliverkana vid onnur lyf pegar [Nafn lyfs] er gefid samhlida lyfjum sem
vitad er ad hamla eda virkja umbrotsensim lyfja eda lyfjum sem eru pekkt hvarfefni fyrir efnaskipti i
nyrum (renal carrier mechanism).

Vegna ahrifa kolistins vid losun asetylkolins, skal geeta vartdar vid notkun vodvaslakandi lyfja sem ekki
valda afskautun hja sjuklingum sem fa kolistimetat natrium, par sem ahrif peirra geetu lengst (sja kafla
4.4).

Geeta skal vartdar vid samhlida medferd med kolistimetatnatrium og makrdlidum eins og azitromysini og

//////

voovaslensfar (sja kafla 4.4).
Kafli 5.1 Lyfhrif

Athugid: Endurskoda skal ordalag kaflans i 6llum samantektum & eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir gjof
CMS/Kdlistins i blaaed, pannig ad hann innihaldi eftirfarandi setningar:

Flokkun eftir verkun: bakteriulyf til alteekrar notkunar, énnur bakteriulyf, pélymyxin,

ATC-flokkur: J01XB01

Verkunarhattur

Kolistin er hringlaga fjolpeptid bakteriulyf sem tilheyrir flokki polymyxina. Polymyxin virka med pvi ad
eydileggja frumuhimnuna, sem leidir til lifedlisfreedilegra &hrifa sem hafa banveen ahrif & bakteriuna.
PAlymyxin eru sértek fyrir lofthadar Gram-neikveaedar bakteriur sem hafa vatnsfalna ytri himnu.

Onami

Einkenni 6nemra bakteria eru breytingar a fosfathopum lipdpdlisakkarida, sem skipt er Gt fyrir etandlamin
eda amindarabindsa. Nattdrulega 6naemar Gram-neikvadar bakteriur, svo sem Proteus mirabilis og
Burkholderia cepacia, hafa ad fullu skipt Gt lipidfosfati fyrir etandélamin eda amindarabinésa.

Gert er rad fyrir vixlonaemi milli kélistins (polymyxins E) og polymyxins B. par sem verkunarmati
polymyxina er dlikur verkunarmata annarra bakteriulyfja, er ekki gert rad fyrir ad énemi gegn kolistini og
polymyxini vegna ofangreinds verkunarhattar leidi til 6neemis gegn 6drum lyfjaflokkum.

Tengsl lyfjahvarfa og lyfhrifa

Greint hefur verid fra péttni-hadum bakteriudrepandi &hrifum polymyxina & neemar bakteriur. fAUC/MIC
telst samsvara kliniskri verkun.

EUCAST naemismork
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Nem (S) Onaem (R)*®

Acinetobacter S<2 R>2 mg/I
Enterobacteriaceae S<2 R>2 mg/I
Pseudomonas spp S<4 R>4 mg/I

#Nemismork gilda fyrir skammtinn 2-3 milljén a.e. x 3. Hledsluskammtur (9 milljon a.e.) kann ad vera
naudsynlegur.

Neaemi

Algengi dunnins 6nemis getur verid breytilegt eftir landsveedum og er mismunandi & hverjum tima fyrir
akvednar tegundir og upplysingar um énami a hverjum stad eru askilegar, sérstaklega pegar um
alvarlegar sykingar er ad reeda. Leita skal eftir sérfraedialiti eins og porf pykir pegar algengi aunnins
onamis er slikt ad vafi leikur & gagnsemi lyfsins, a.m.k. pegar um tilteknar gerdir sykinga er ad raeda.

Algengar neemar tegundir

Acinetobacter baumannii

Haemophilus influenzae

Klebsiella spp

Pseudomonas aeruginosa

Tegundir par sem dunnid 6naemi getur verid vandamal

Stenotrophomonas maltophilia

Achromobacter xylosoxidans (adur Alcaligenes xylosoxidans)

Onamar bakteriur

Burkholderia cepacia og skyldar tegundir

Proteus spp

Providencia spp

Serratia spp

Kafli 5.2 Lyfjahvorf

Athugid: Endurskoda skal ordalag kaflans i 6llum samantektum & eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir gjof
CMS/kaolistins i bladaed, pannig ad hann innihaldi eftirfarandi setningar:

Upplysingar um lyfjahvorf kélistimetat natriums (CMS) og kolistins er takmarkadar. Visbendingar eru um
ad lyfjahvorf hja alvarlega veikum sjuklingum séu frabrugdin lyfjahvérfum hja sjaklingum med veegari
lifedlisfraedilega truflun og hja heilbrigoum sjalfbodalidum. Eftirfarandi upplysingar eru byggdar &
rannséknum par sem HPLC var notad til ad akvarda plasmapéttni CMS/kolistins.

Eftir innrennsli kdlistimetat natriums umbreyttist dvirka forlyfid yfir i virka efnid kolistin. Synt hefur verid
fram & ad hamarksplasmapéttni kolistins tefjist og komi fram allt ad 7 kist. eftir gjof kolistimetat natriums
hja alvarlega veikum sjaklingum.

Dreifing

Dreifingarrammal kolistins hja heilbrigdum einstaklingum er litid og samsvarar ad mestu leyti
utanfrumuvokva (ECF). Dreifingarrimmal er verulega aukid hja alvarlega veikum einstaklingum.
Préteinbinding er i medallagi og minnkar vid haerri styrk. begar heilahimnubdlga er ekki til stadar er
gegnfladi yfir i heila- og maenuvokvann (CSF) i lagmarki, en eykst ef heilahimnubdlga er til stadar.

Synt hefur verid fram & ad baedi CMS og kolistin hafa linuleg lyfjahvorf & skammtabili sem hefur kliniska
pydingu.
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Brotthvarf

A=tlad er ad um 30% af kolistimetat natrium umbreytist i kdlistin hja heilbrigdum einstaklingum,
athreinsun pess er had kreatininathreinsun og eftir pvi sem nyrnastarfsemi minnkar, er sterri hluta CMS
umbreytt i kolistin. Hja sjuklingum med mjog Iélega nyrnastarfsemi (kreatininathreinsun <30 mi/min.)
geeti umfang umbreytingar verid allt ad 60 til 70%. CMS skilst ad mestu leyti Gt um nyru med gauklasiun.
Hja heilbrigdum einstaklingum skilst 60% til 70% af CMS &breytt Gt i pvagi innan 24 klukkustunda.

Brotthvarf virks kolistins hefur ekki verid skyrt ad fullu. Kolistin er ad verulegu leyti endurupptekid i
nyrnapiplum og er annadhvort hreinsad Ut utan nyrna eda umbrotid i nyrum par sem moguleiki er &
uppsofnun pess. Kolistinuthreinsun minnkar vid skerta nyrnastarfsemi, hugsanlega vegna aukinnar
umbreytingar CMS.

Helmingunartimi kolistins hja heilbrigdum einstaklingum er u.p.b. 3 kist. og hja sjuklingum med
slimseigjukvilla u.p.b. 4 klst., heildarathreinsun er u.p.b. 3 I/klst. Hja alvarlega veikum sjaklingum hefur
verid greint fra lengdum helmingunartima i allt ad 9-18 Kist.

Fylgisedill

1. Upplysingar um [Nafn lyfs] og vid hverju pad er notad

Athugid: Breyta skal gildandi fylgisedli (beeta vid, skipta Ut eda eyda texta eins og vid &) til ad
endurspegla ordalagid her a eftir:

[Nafn lyfs] er gefid med inndezelingu til ad medhdndla akvednar tegundir alvarlegra sykinga af véldum
tiltekinna bakteria. [Nafn lyfs] er notad pegar 6nnur syklalyf henta ekki.

2. Adur en byrjad er ad nota [Nafn lyfs]

Athugid: Breyta skal gildandi fylgisedli (beeta vid, skipta Ut eda eyda texta eins og vid a) til ad
endurspegla ordalagid hér & eftir: Eyda skal 6llum frabendingum vegna vodvaslensfars séu peer til
stadar og skipta peim ut fyrir varnadarord, eins og fram kemur hér a eftir.

Ekki mé& nota [Nafn lyfs]
- Ef um er ad reeda ofnaemi fyrir kolistimetat natrium, kélistini eda 68rum polymyxinum.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rdda hja lekninum, lyfjafredingi eda hjukrunarfreedingnum adur en [Nafn lyfs] er notad.
- Ef pa ert med eda hefur verid med nyrnakvilla.

- Ef pu ert med vodvaslensfar

- Ef pa ert med purpuraveiki (porfyriu)

Geeta skal sérstakrar vartdar pegar nota skal [Nafn lyfs] hja fyrirburum og nyburum, par sem nyrun eru
enn ekki fullproskud.

Notkun annarra lyfja samhlida [Nafn lyfs]

- lyf sem geta haft ahrif & nyrnastarfsemi pina. Ef pessi lyf eru tekin samhlida [Nafn lyfs], getur pad aukid
heettuna a nyrnaskemmdum

- lyf sem geta haft ahrif 4 taugakerfid. Ef pessi lyf eru tekin samhlida [Nafn lyfs], getur pad aukid hettuna
a aukaverkunum fra taugakerfinu

- lyf sem kallast védvaslakandi lyf, sem eru oft notud isveefingum. [Nafn lyfs] getur aukid ahrif pessara
lyfja. Ef b0 parft ad gangast undir sveefingu, skaltu lata sveefingaleekninn vita ad pa notir [Nafn lyfs]

Ef pu ert med vodvaslensfar og tekur onnur syklalyf sem kallast makrolidar (t.d. azitromycin,

claritromycin eda erytromycin) eda syklalyf sem kallast fliorkindlén (t.d. ofloxacin, norfloxasin og
cipréfloxacini), eykur notkun [Nafn lyfs] enn & haettuna & vodvaslappleika og dndunarerfidleikum.
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Ad fa [Nafn lyfs] med innrennsli samhlida [Nafn lyfs] med inndndun getur aukid hattuna &
aukaverkunum.

3. Hvernig nota a [Nafn lyfs]

Athugid: Breyta skal gildandi fylgisedli (beeta vid, skipta Ut eda eyda texta eins og vid &) til ad
endurspegla ordalagid hér & eftir: Skammtasteerdir settar upp i toflu geetu talist vidunandi.

[Nafn lyfs] er gefid af leekninum sem innrennsli i blaaed a 30 — 60 minatum.

Venjulegur sélarhringsskammtur fyrir fullordna er 9 milljonir einingar, skipt i tvo eda prja skammta. Ef pd
ert mjog veik(ur), verdur pér gefinn staerri skammtur upp a 9 milljén einingar strax i upphafi medferdar.

I sumum tilvikum getur laeknirinn dkvedid ad gefa pér steerri solarhringsskammt upp a allt ad 12 milljon
einingar.

Venjulegur dagskammtur fyrir born sem vega allt ad 40 kg er 75.000 til 150.000 einingar fyrir hvert kil6
likamspyngdar, skipt i prja skammta.
Steerri skammtar hafa stundum verid gefnir vid slimseigjukvilla.

Born og fullordnir med nyrnakvilla, p.m.t. peir sem eru i himnuskilun, fa yfirleitt minni skammta.
Laeknirinn mun fylgjast med nyrnastarfsemi pinni reglulega medan pu faerd [Nafn lyfs].
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Breytingar sampykktar af sérfraedinganefnd Lyfjastofnunar Evrépu um lyf fyrir menn (CHMP)
vardandi upplysingar um Iyf sem innihalda kolistimetat natrium (CMS) sem inndndunarlausn eda

fyrir eimgjafa

Samantekt a eiginleikum lyfs

Athugid: Ordalagi pessa kafla skal skipt Gt fyrir eftirfarandi ordalag:
Kafli 4.1 Abendingar

[Nafn lyfs] er e&tlad til medferdar hjé fullordnum og bérnum med langvarandi lungnasykingar vegna
Pseudomonas aeruginosa hja sjuklingum med slimseigjukvilla (sja kafla 5.1).

Hafa skal i huga opinberar leidbeiningar um videigandi notkun bakteriulyfja.
Kafli 4.2 Skammtar og lyfjagjof
Athugid: Ordalagi pessa kafla skal skipt Gt fyrir eftirfarandi ordalag:

Meelt er med pvi ad kolistimetat natrium (CMS) sé gefid undir eftirliti leekna med videigandi reynslu i
notkun pess.

Skammtar

Skammtinum ma breyta til samraemis vid alvarleika sjakdéms og kliniskrar svérunar.
Radlagt skammtabil:

Gjof med inndndun

Fulloronir, unglingar og bérn > 2 dra
1-2 milljén a.e. tvisvar til prisvar sinnum & sélarhring (mest 6 milljon a.e./sélarhring)

Born < 2 ara
0,5-1 milljén a.e. tvisvar sinnum & sélarhring (mest 2 milljon a.e./sélarhring)

Fylgja skal videigandi kliniskum leidbeiningum um medferdaraetlanir, p.m.t. medferdarlengd, tidni og
samhlida gjof annarra bakteriulyfja.

Aldradir
Skammtaadldgun er ekki talin naudsynleg

Skert nyrnastarfsemi
Skammtaadlogun er ekki talin naudsynleg, p6 skal gaeta varudar hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi
(sja kafla 4.4 0g 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Skammtaadldgun er ekki talin naudsynleg

Lyfjagjof

Til inndndunar.
[Upplysingar um hentuga(n) eimgjafa og Uttok geetu fylgt]
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Kolistimetat natrium gengst undir vatnsrof yfir i virka efnid kolistin i vatnslausn.
Sérstakar varudarradstafanir vid férgun og medhdndlun pynntrar lausnar, sja kafla 6.6.

Ef 6drum medferdarirreedum er beitt, skal beita peim i peirri r6d sem laeknirinn malir med.

Umreiknitafla fyrir skammta:

I ESB ma einungis avisa og gefa skammt af kolistimetat natrium (CMS) i alpj6dlegum einingum (a.e.). A
merkimidanum kemur fram fjéldi a.e. i hverju hettuglasi.

Ruglingur og mistok vid lyfjagjof hafa att sér stad vegna mismunandi skammtaframsetningar hvad vardar
virkni. I Bandarikjunum og annars stadar i heiminum er skammturinn gefinn upp sem mg af grunnvirkni
(base activity) kdlistins (mg CBA).

Eftirfarandi umreiknitafla er sett fram til upplysinga og gildin eru einungis aztlud og til hlidsjonar.

Umreiknitafla fyrir CMS:

Virkni = pyngd CMS
a.e. ~mg CBA (mg)*

12.500 0,4 1

150.000 5 12
1.000.000 34 80
4.500.000 150 360
9.000.000 300 720

* Aztlud virkni lyfjaefnisins = 12.500 a.e./mg

Fylgisedill

1. Upplysingar um [Nafn lyfs] og vid hverju pad er notad

Athugid: Breyta skal gildandi fylgisedli (beeta vid, skipta Ut eda eyda texta eins og vid a) til ad
endurspegla ordalagid heér a eftir:

[Nafn lyfs] er gefid med inndndun til ad medhondla langvinna lungnasykingu hja sjuklingum med
slimseigjukvilla. [Nafn lyfs] er notad pegar pessar sykingar eru af voldum akvedinna bakteria sem kallast
Pseudomonas aeruginosa.

2. Adur en byrjad er ad nota [Nafn lyfs]

Athugid: Breyta skal gildandi fylgisedli (beeta vid, skipta Ut eda eyda texta eins og vio a) til ad
endurspegla ordalagid hér & eftir: Eyda skal 6llum frabendingum vegna védvaslensfars séu peer til
stadar og skipta peim ut fyrir varnadarord, eins og fram kemur hér a eftir.

Ekki méa nota [Nafn lyfs]
- Ef um er ad reeda ofnaemi fyrir kolistimetat natrium, kélistini eda 68rum pélymyxinum.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rdda hja lekninum, lyfjafredingi eda hjukrunarfreedingnum adur en [Nafn lyfs] er notad.
- Ef pu ert med eda hefur verid med nyrnakvilla.

- Ef pu ert med vodvaslensfar

- Ef pu ert med purpuraveiki (porfyriu)

- Ef pu ert med astma.
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Geeta skal sérstakrar vartdar pegar nota skal [Nafn lyfs] hja fyrirburum og nyburum, par sem nyrun eru
enn ekki fullproskud.

Notkun annarra lyfja samhlida [Nafn lyfs]

- lyf sem geta haft ahrif & nyrnastarfsemi pina. Ef pessi lyf eru tekin samhlida [Nafn lyfs], getur pad aukid
heettuna a nyrnaskemmdum.

- lyf sem geta haft ahrif & taugakerfid. Ef pessi lyf eru tekin samhlida [Nafn lyfs], getur pad aukid hettuna
& aukaverkunum fra taugakerfinu

- lyf sem kallast vodvaslakandi lyf, sem eru oft notud vid i sveefingum. [Nafn lyfs] getur aukid ahrif
pessara lyfja. Ef pa parft ad gangast undir sveefingu, skaltu lata svaefingaleekninn vita ad pu notir [Nafn

lyfs]

Ef pu ert med vodvaslensfar og tekur 6nnur syklalyf sem kallast makrolidar (t.d. azitromycin,
claritromycin eda erytromycin) eda syklalyf sem kallast fliorkin6lén (t.d. ofloxacin, norfloxacin og
cipréfloxacini), eykur notkun [Nafn lyfs] enn & haettuna & vodvaslappleika og dndunarerfidleikum.

A0 fa [Nafn lyfs] med innrennsli samhlida [Nafn lyfs] med inndndun getur aukid hattuna &
aukaverkunum.

3. Hvernig nota a [Nafn lyfs]

Athugid: Breyta skal gildandi fylgisedli (beeta vio, skipta Ut eda eyda texta eins og vid 4) til ad
endurspegla ordalagid hér & eftir: Skammtasteerdir settar upp i toflu geetu talist vidunandi.

Venjulegur skammtur fyrir fullordna, unglinga og bérn 2 ra og eldri eru 1-2 milljon einingar tvisvar til
prisvar sinnum & sélarhring (hdmark 6 milljonir einingar & sélarhring).

Venjulegur skammtur fyrir born yngri en 2 &ra er 0,5-1 milljén eininga tvisvar sinnum & sélarhring
(hamark 2 milljon einingar & s6larhring).

Laeknirinn geeti akvedid ad breyta skammtinum samkveaemt adsteedum pinum. Ef pa tekur einnig 6nnur
innondunarlyf mun laeknirinn segja pér i hvada rod pu att ad taka pau.
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