


1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Posaconazole SP 40 mg/ml geriamoji suspensija

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA .

Kiekviename geriamosios suspensijos ml yra 40 mg pozakonazolo. §

Geriamoji suspensija \
Balta suspensija

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos
Posaconazole SP gydomos tokios suaugusiyjy grybeliy suk@gcinés ligos(zr. 5.1 skyriy):

minéty vaistiniy preparaty;
- pacientas serga amfotericinui B atsparia fuzarioze arba netoleruoja amfotericino B;
- pacientas serga chromoblastomikoze ir itrak@ui atsparia micetoma arba netoleruoja

- pacientas serga amfotericinui B ar itrakonazolui w¢ nvazine aspergilioze arba netoleruoja

itrakonazolo;
- pacientas serga amfotericinui B, itrakon%r flukonazolui atsparia kokcidioidomikoze arba

netoleruoja minéty vaistiniy preparat
burnos ir ryklés kandidozé: pirmaeili as ligoniy, kurie serga sunkia liga arba kuriy
sutrikes imunitetas ir manoma, kagJ nizmas silpnai reaguos i iprastini gydyma

Atsparumu vadinama buklé, kai ne kaip 7 dienas vartojant gydomaja vaistiniy preparaty nuo
grybeliy dozg, infekciné liga progr rba paciento biiklé negeréja.

Posaconazole SP skiriamas ir g @ sukeltos invazinés infekcinés ligos profilaktikai tokiems

ligoniams: @

- Ligoniams, kuriem&loma iminés mieloleukemijos (AML) arba mielodisplazinio sindromo
(MDS) remisij ianti chemoterapija, kuri, kaip manoma, sukels ilgalaike neutropenija, bei
kuriems yra di beliy sukeltos invazinés infekcinés ligos rizika;

- Ligoniams, kuriems po hemopoeziniy kamieniniy lasteliy persodinimo (HSCT), siekiant
iSvengti p to audinio atmetimo reakcijos, taikoma didelés dozés imunosupresiné terapija
bei kuri didelé grybeliy sukeltos invazinés infekcinés ligos rizika.

4.2 DO@ ir vartojimo metodas

Gydyq&{ pradéti gydytojas, turintis grybeliy sukeliamy infekciniy ligy gydymo arba ligoniy,

1 didelé rizika ir kuriems pozakonazolas skiriamas vartoti profilaktiskai, palaikomojo

gy(N atirties.

: @enduojama( dozg zr. 1 lenteléje.



1 lentelé. Rekomenduojama dozé priklauso nuo indikacijos
Indikacija Dozé ir gydymo trukmé %
Atspari grybeliy sukelta 400 mg (10 ml) du kartus per para. Ligoniams, kurie
invaziné infekcine liga netoleruoja maisto ar maisto papildy, reikia skirti vartoti
(GII)/Ligoniai, kuriems 200 mg (5 ml) Posaconazole SP dozg keturis kartus per para.
diagnozuota GII ir kurie Gydymo trukmé priklauso nuo ligos sunkumo, sveikimo p
netoleruoja gydymo imunosupresinio gydymo ir organizmo reakcijos.
Burnos ir ryklés kandidozé Pirma dieng - isotinamoji 200 mg (5 ml) dozé viena kag
para, tada 13 dieny po 100 mg (2,5 ml) viena karta pgr p

p
Kiekvieng Posaconazole SP dozg reikia vartoti k%
maistu; ligoniams, kurie netoleruoja maisto, reikiarvarteti
kartu su maisto papildais, siekiant sustiprintiygef 0 vaisto
absorbcijg ir uztikrinti pakankama vaisto veiki me.
Grybeliy sukeltos invazinés 200 mg (5 ml) tris kartus per para. Kiekvie % aconazole SP
infekcineés ligos profilaktika dozg reikia vartoti kartu su maistu; ligonian e
netoleruoja maisto, reikia vartoti kartu 8isto papildais,
siekiant sustiprinti geriamojo vaisto b€ijq ir uztikrinti
pakankama vaisto veikimo trukme
Gydymo trukmé priklauso nuo s ﬁ
imunosupresinio gydymo. Ligenig uriems yra
neutropenijos rizika, profilak @ psaconazole SP reikia
pradéti keleta dieny prie$ p@atoma neutropenijos pradzig ir
testi 7 dienas po to, kai nq kiekis padidéja virs

500 lasteliy/mm®.

=

0 po neutropenijos ir

Duomeny apie farmakokinetika pacienty organizme, kuriems yra stiprus virSkinimo trakto sutrikimas
(pavyzdziui, sunki diaréja), mazai. Reikia atidziai i pacientus, kurie serga sunkia diaréja arba
vemia, dél galimo grybeliy sukeltos infekcinés li rukio.

Pries vartojima geriamaja suspensija reikia

Inksty funkcijos sutrikimas. Manoma, @1 funkcijos sutrikimas pozakonazolo farmakokinetikos
neveiks, taigi, dozés rekomenduojama fgkeisti (zr. 5.2 skyriu).

Kepeny funkcijos sutrikimas. Duo pie farmakokinetika pacienty organizme, kuriems yra kepeny
funkcijos sutrikimas, maza, tod@mendacijq, kaip keisti dozg, néra. IStyrus maza skaiiy pacienty,

kuriems yra kepeny funkcijos as, nustatyta, kad dél silpnesnés kepeny funkcijos padidéjo
ekspozicija ir pusinés elimi'@l as (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaikai. Ar saugu vartoti inj preparata vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams,
nenustatyta. Taigi, ja @ kaip 18 mety pacienty pozakonazolu gydyti nerekomenduojama
(zr. 5.1 ir 5.2 skyrius).

4.3 Kontrﬁn@os

N

Padidéjes j s veikliajai arba bet kuriai pagalbinei medziagai.
L 4

Skirti 1%9 alsiy alkaloidais (zr. 4.5 skyriy).

Vartowkartu medziagy, kurios metabolizuojamos CYP3A4 fermenty, pavyzdziui, terfenadino,
a M) 0, cizaprido, pimozido, halofantrino ar chinidino, nes gali padidéti minéty medziagy

0 tracija plazmoje ir pailgeti QTc intervalas bei retais atvejais pasireiksti forsades de pointes (zr.
4ir'4.5 skyrius).

irti kartu su HMG-CoA reduktazés inhibitoriais simvastatinu, lovastatinu ir atorvastatinu (Zr.
4.5 skyriy).



4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés %

Padidéjusio jautrumo reakcijos. Duomeny apie pozakonazolo ir kity azoly grupés priesgrybeliniy
vaistiniy preparaty kryzmines padidéjusio jautrumo reakcijas néra. Pacientams, kuriy jautruma
kitiems azolams padidéjgs, Posaconazole SP skiriamas atsargiai. \

mazai arba vidutiniskai padidéjo ALT, AST, Sarminés fosfatazés, bendroji bilirubino koncentfagijos ir

Toksinis poveikis kepenims. Asmenims, gydomiems pozakonazolu, pasireiské kepenu sutriki VZ.,
ki

funkcijos rodmenys atsitaiso, o kartais jie normalizuojasi ir nenutraukus gydymo. 1 ejais
nustatoma dar sunkesniy, pasibaigian¢iu mirtimi kepeny sutrikimy.

Pozakonazola reikia atsargiai vartoti pacientams, sergantiems sunkiu kepeny @n@utrikimu.
Tokiems pacientams, dél pailgéjusio pusinés eliminacijos laiko gali padidéti e SN a.

Kepeny funkcijos stebéjimas. Pacientus, kuriems gydymo Posaconazole SP
funkcijos rodmenys, biitina jprastai stebéti, ar nesivysto sunkesnis kepen@ i
laboratorinius kepeny funkcijos tyrimus (ypac kepeny fermenty ir bilirgb1 osaconazole SP
vartojima reikia nutraukti, jeigu atsiranda atitinkamy klinikiniy pozy ‘&simptomq, rodanciy, kad
kepeny liga vystosi. @

QTec pailge¢jimas. Kai kurie azolai yra siejami su QTc intervalyp
draudziama vartoti kartu su vaistiniais preparatais, kurie yra @
kuriuos zinoma, kad jie ilgina QTc intervala (zr. 4.3 ir4.5 s
skiriamas pacientams, kuriems yra pro-aritminiy bukliy:

. igimtas ar jgytas QTc pailgéjimas; Q
. kardiomiopatija, ypac jeigu yra Sirdies nepakankamumas;
. sinusiné bradikardija; é

4.3 skyriuje).
Pries pradedant gydyma ir gydant pozako
kalcio, pusiausvyrg ir koreguoti sutriki

. yra simptominé aritmija;
. kartu vartojama vaistiniy preparaty, l@ginti QTec intervala (kity nei iSvardinta

utina tikrinti elektrolity, ypac¢ kalio, magnio ar

Pozakonazolas yra CYP3A4 inhibitgti
medikamentais deréty vartoti tik es

Rifabutinas. Kartu su pozako szartoti, iSskyrus atvejus, kai gydomasis poveikis pacientui
persveria rizika (zr. 4.5 skyr@

Rifamiciny grupés prie

ri kartus su kitais CYP3A4 fermenty metabolizuojamais
tikroms specifinéms aplinkybéms (zr. 4.5 skyriu).

iniai vaistiniai preparatai (rifampicinas, rifabutinas), kai kurie vaistiniai
preparatai nuo trauku itoinas, karbamazepinas, fenobarbitalis, primidonas), efavirenzas ir
cimetidinas. Minéti pre ai gali labai sumazinti kartu vartojamo pozakonazolo koncentracija, taigi,
ju kartu su pozak olu nevartoti, i§skyrus atvejus, kai gydomasis poveikis pacientui persveria rizika

(zr. 4.5 skyri@.\

5 ml Sio vaigtini@gpreparato suspensijos yra mazdaug 1,75 g gliukozés. Pacientams, kuriems
diagnozﬁ% veldimas gliukozés ir galaktozés malabsorbcijos sutrikimas, §i vaistini preparata
vartoti lama.

4% @ika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

%istiniu preparaty poveikis pozakonazolui
P

onazolas metabolizuojamas uridindifosfato (UDF) gliukuronizacijos budu (2 fazés fermentai) ir
ra p-glikoproteino (P-gp) iStekéjimo in vitro substratas. Taigi, tokio metabolizmo inhibitoriai (pvz.,
erapamilis, ciklosporinas, kvinidinas, klaritromicinas, eritromicinas, kt.) ar fermentus suzadinantys




vaistiniai preparatai (pvz., rifampicinas, rifabutinas, kai kurie vaistiniai preparatai nuo traukuliy, kt.)
gali atitinkamai padidinti ar sumazinti pozakonazolo koncentracija plazmoje. %

Rifabutinas (300 mg viena karta per para) sumazina pozakonazolo C,,,, (didZiausia koncentracija
plazmoje) ir AUC (plota po koncentracijy kreive) atitinkamai iki 57 % ir 51 %. Pozakonazolo m
rifabutinu ir panasiais fermentus suzadinanciais vaistiniais preparatais (pvz., rifampicinu) neva&
iSskyrus atvejus, kai gydomasis poveikis pacientui persveria rizika. Taip pat ziiirékite iiemio
pateikta pozakonazolo poveiki i rifabutino koncentracijg plazmoje.

Efavirenzas (400 mg viena karta per parg vartota doze¢) pozakonazolo C,,,, ir AUC sum@zi
atitinkamai 45 % ir 50 %. Kartu vartoti pozakonazolo ir efavirenzo reikia vengti, n domasis

poveikis pacientui virSija rizika.

N,
Fenitoinas (200 mg viena kartg per para) sumazina pozakonazolo Cpy it AUC & mai 41 % ir
50 %. Pozakonazolo kartu su fenitoinu ir panasiais fermentus suzadinanciais ' ais preparatais
(pvz., karbamazepinu, fenobarbitaliu, primidonu) nevartoti, iSskyrus atvejus, ka omasis poveikis
pacientui persveria rizika. @

H, receptoriy antagonistai ir protony siurblio inhibitoriai. Kartu varto
kartus per para) sukél¢é antrini pozakonazolo koncentracijos plazmg
39 %, nes sumazgjo jo absorbcija. Pozakonazolo kartu su cimetidia
gydomasis poveikis pacientui persveria rizika. Kaip pozakona#g @ centracija plazmoje veikia kiti
H, receptoriy antagonistai (pvz., famotidinas, rantidinas) ir Wsiurblio inhibitoriai (pvz.,
omeprazolas), galintys sumazinti skrandzio riig§tinguma ke alandoms, netirta, bet biologinis
prieinamumas gali mazéti, todél esant galimybei vengti erinyje.

s cimetidinas (400 mg du
ax it AUC) sumazéjima
vartoti, i§skyrus atvejus, kai

Pozakonazolo poveikis kitiems vaistiniams preparatams
Pozakonazolas yra stiprus CYP3A4 fermenty inhi i
CYP3 A4 substratais, ju ekspozicija gali labai padi i rodo toliau pateikti duomenys apie poveiki
takrolimuzui, sirolimuzui, atazanavirui ir midago 1). Patariama atsargiai skirti kartu pozakonazola
ir { veng vartojamus CYP3A4 substratus, b rireikti sumazinti CYP3A4 substrato doze. Jei
pozakonazolo yra skiriamas derinyje su gewi CYP3A4 substratais, dél kuriy koncentracijos
plazmoje padidéjimo gali i$sivystyti n@ amas poveikis, reikia atidziai stebéti

i

. Jei pozakonazolo vartojama kartu su

CYP3 A4 substraty plazmos koncentra rba) nepageidaujama poveiki, ir, prireikus, koreguoti
dozg. Keli saveikos tyrimai buvo atligehsussveikais savanoriais: jy organizme pozakonazolo
ekspozicija buvo didesné nei tokia @ doz¢ vartojusiy pacienty organizme. Pozakonazolo poveikis
CYP3A4 substratams ligoniy org@fiznic gali biiti kiek maZesnis negu nustatytas sveiky savanoriy
organizme, be to, tikétina, kad {va s pacientams jis skirsis, kadangi ligoniy organizme
pozakonazolo ekspozicija s artu vartojamo pozakonazolo poveikis CYP3A4 substraty
koncentracijai plazmoje %& oti ir tam paciam pacientui, nebent pozakonazolo vartojama labai

standartizuotai maisto atzvilgiu, kadangi maisto poveikis pozakonazolo ekspozicijai yra didelis
(zr. 5.2 skyriy).

Pozakonazolgv rtu su terfenadinu, astemizolu, cizapridu, pimozidu, halofantrinu ar chinidinu
draudziama. aistinius preparatus vartojant kartu, gali padidéti ju koncentracijos plazmoje,
pailgéti QT las ir retais atvejais pasireiksti torsades de pointes (zr. 4.3 skyriy).

L 4

Terfenadinas, astg:zolas, izapridas, pimozidas, halofantrinas ir chinidinas (CYP3A4 substratai).

—

idai. Pozakonazolas gali didinti skalsiy alkaloidy (ergotamino ir dihidroergotamino)

Skalsialk
konce%plazmoje ir sukelti ergotizma. Pozakonazola vartoti kartu su skalsiy alkaloidais
dmu(% (7r. 4.3 skyriy).

oA (hidroksimetilgliutarilkofermento A) reduktazés inhibitoriai, kuriuos metabolizuoja
/A4 fermentai (pvz., simvastatinas, lovastatinas ir atorvastatinas). Manoma, kad pozakonazolas
al1 zymiai padidinti HMG-CoA reduktazés inhibitoriy, metabolizuojamy CYP3A4 fermenty,
ncentracija plazmoje. Gydyma Siais HMG-CoA reduktazés inhibitoriais deréty nutraukti gydymo



pozakonazolu metu, kadangi statiny koncentracijos padidéjimas susijes su rabdomiolize (Zr.
4.3 skyriy).

Vinka alkaloidai. Pozakonazolas gali didinti vinka alkaloidy (pvz., vinkristino ir vinblastino) %
koncentracija plazmoje ir sustiprinti ju neurotoksinj poveikj. Taigi, pozakonazolo kartu su vin @
alkaloidais nevartoti, i§skyrus atvejus, kai gydomasis poveikis pacientui persveria rizika. Jeigu

vartojama, rekomenduojama apgalvoti, kaip keisti vinka alkaloidy dozeg.

Rifabutinas. Pozakonazolas padidino rifabutino C,, ir AUC atitinkamai 31 % ir 72 %. P@azolo
kartu su rifabutinu nevartoti, iSskyrus atvejus, kai gydomasis poveikis pacientui persveiffa rizika (taip
pat zitrékite | aukSciau pateikta rifabutino poveiki i pozakonazolo koncentracija pl E& Jeigu Sie
vaistiniai preparatai vartojami kartu, rekomenduojama tirti krauja ir stebéti, ar néragae idaujamy
reiskiniy, susijusiy su padidéjusia rifabutino koncentracija (pvz., uveitas). 4

Ciklosporinas. Pacientams, kurie po Sirdies persodinimo operacijos vartojo
dozg, 200 mg pozakonazolo viena karta per para dozé padidino ciklosporin acija tiek, kad
reikéjo mazinti jo dozg. Klinikinio efektyvumo tyrimy metu, padidéjus ci riffo koncentracijai,
pasireiské sunkiy nepageidaujamy reiskiniy, iskaitant neurotoksini poy lena mirting
leukoencefalopatijos atveji. Prie§ pradedant gydyti pozakonazolu ligg vartojanti ciklosporina,
ciklosporino dozg reikia sumazinti (pvz., mazdaug iki trijy ketvirta @7 puvusios dozés). Vartojant
minétus vaistinius preparatus kartu ir baigus gydyma pozakonazt iKia atidziai tikrinti ciklosporino

ciklosporino

koncentracija kraujyje ir prireikus keisti ciklosporino dozg.

Takrolimuzas. Pozakonazolas padidino takrolimuzo (vienos@ng/kg kiino svorio dozés) Cy it
AUC atitinkamai 121 % ir 358 %. Klinikinio efektyvu metu nustatyta kliniSkai reik§minga
saveika, dél kurios pacienta reikéjo gydyti ligoninéje ir‘-@nutraukti pozakonazolo vartojima. Jeigu
pacienta, jau vartojantj takrolimuza, pradedama gydyti pozakonazolu, takrolimuzo reikia sumazinti

(pvz., iki mazdaug trec¢dalio pradinés dozés). Po t t pozakonazolu ir nutraukus jo vartojima,
reikia atidziai tikrinti takrolimuzo koncentracija kraujyg€ ir prireikus keisti jo doze.

Sirolimuzas. Sveikiems savanoriams Vaﬂoj% ines geriamojo pozakonazolo dozes (400 mg du
kartus per para 16 dieny), sirolimuzo (vie avartojus 2 mg dozg) C,. ir AUC padidéjo
atitinkamai vidutiniskai 6,7 karto ir 8,9 @o 3,1 iki 17,5 karto). Pozakonazolo poveikis
sirolimuzo poveikiui paciento organizmig neZinomas, bet tikétina, kad jis nebus vienodas, nes
pozakonazolo ekspozicija skirtingy liSenithorganizme svyruoja. Kartu vartoti pozakonazolo ir
sirolimuzo nerekomenduojama: jei noma, tokio derinio reikia neskirti. Jei manoma, kad minéty
preparaty kartu vartoti biitina, ozakonazolu pradzioje sirolimuzo dozg¢ rekomenduojama
labai sumazinti ir labai daznai @maiiausiq sirolimuzo koncentracija kraujyje nusistovéjus
pusiausvyrinei apykaitai. Si zoNgoncentracija biitina matuoti pradedant gydyma pozakonazolu,
abiejy preparaty vartojim iu bei baigiant gydyma pozakonazolu, atitinkamai koreguojant
sirolimuzo doze. Reikia tuséti omenyje, kad kartu su pozakonazolu vartojamo sirolimuzo maziausios
koncentracijos, kai jo ita pusiausvyriné, ir AUC santykis pakinta. Dél tokio poveikio pries tai
iprastos gydomosios k tracijos ribose buvusi maziausia sirolimuzo koncentracija, kai jo apykaita
pusiausvyring, galifapti subterapine. Biitina siekti, kad maziausia sirolimuzo koncentracija, kai jo

apykaita pusigus bty ties virSutine jprastinés terapinés koncentracijos riba, be to, reikia atidziai
stebéti klinikin mius bei simptomus ir laboratoriniy tyrimy bei audiniy bioptato tyrimo
duomenis.

L 4

ZIV pr N hibitoriai. Kadangi ZIV proteazés inhibitoriai yra CYP3A4 substratai, tikétina, kad

pozakena didins $iy antiretrovirusiniy preparaty koncentracija plazmoje. 7 dienas sveikiems

swa@s vartojus geriamojo pozakonazolo (400 mg du kartus per para) su atazanaviru (300 mg

ka ara), atazanaviro C,, ir AUC padidéjo atitinkamai vidutiniskai 2,6 karto ir 3,7 karto (nuo

1 26 karty). 7 dienas sveikiems savanoriams vartojus geriamojo pozakonazolo (400 mg du kartus

ra) su atazanaviru bei ritonaviru (atitinkamai 300 mg ir 100 mg karta per para), atazanaviro C,x

ir AUC padidé¢jo atitinkamai vidutiniskai 1,5 karto ir 2,5 karto (nuo 0,9 iki 4,1 karto). Gydymo
zakonazolu pradéjimas, jau vartojant vien atazanaviro ar atazanaviro ir ritonaviro, buvo susijgs su

bilirubino koncentracijos plazmoje padidéjimu. Antiretrovirusiniy preparaty, kurie yra CYP3A4



substratai, vartojant kartu su pozakonazolu, biitina daznai stebéti, ar neatsiranda tokiy
antiretrovirusiniy preparaty sukeliamy nepageidaujamy reiskiniy ir toksinio poveikio.

Midazolamas ir kiti CYP3A44 metabolizuojami benzodiazepinai. Tyrimo su sveikais savanoriais m %
pozakonazolas (200 mg dozé vartota karta per para 10 dieny) i vena vartoto midazolamo (0,0 m
kiino svorio) ekspozicija (AUC) padidino 83 %. Kito tyrimo su sveikais savanoriais metu kartik
geriamojo pozakonazolo dozés (200 mg du kartus per para 7 dienas) | vena vartoto midazola

(0,4 mg vienkartiné doze) C,,,x it AUC padidino vidutiniskai atitinkamai 1,3 karto ir 4,6 kagto%auo

1,7 iki 6,4 karto). 7 dienas du kartus per para vartota 400 mg pozakonazolo dozé i vena %
midazolamo C,, ir AUC padidino vidutiniskai atitinkamai 1,6 karto ir 6,2 karto (nuo 14
7,6 karto). Abi pozakonazolo dozés geriamojo midazolamo (vienkartiné 2 mg dozé &AUC
padidino atitinkamai 2,2 karto ir 4,5 karto. Be to, geriamasis pozakonazolas (200 a 00 mg
doz¢) pailgino galutini midazolamo pusinés eliminacijos laika nuo mazdaug 344 v%{ iki 8-

10 valandy (kai minéty preparaty vartota kartu).

Kadangi kyla raminamojo poveikio pailgéjimo pavojus, pozakonazolo vartoj su
benzodiazepinais, kurie metabolizuojami dalyvaujant CYP3A4 (pvz., mida , friazolamu,
alprazolamu), rekomenduojama apsvarstyti, ar nereikia koreguoti dozes.

Kalcio kanaly blokatoriai, kuriuos metabolizuoja CYP3A4 fermentai &diltiazemas, verapamilis,
nifedipinas, nizoldipinas). Jeigu kartu vartojama pozakonazolo, re uojama daznai tikrinti, ar
néra su kalcio kanaly blokatoriais susijusiy nepageidaujamy reiSkinisf]y toksinio poveikio. Gali tekti
keisti kalcio kanaly blokatoriy doze. Q

Digoksinas. Gydymas kitais azolais buvo susij¢s su digoksi centracijos padidéjimu. Taigi

pozakonazolas irgi gali didinti digoksino koncentracija ir, prie§ pradedant gydyti
pozakonazolu ar nutraukus jo vartojima, reikia tikrinti ksino koncentracija kraujyje.

Sulfonilslapalo dariniai. Glipizida vartojant kartu akonazolu, kai kuriy sveiky savanoriy
kraujyje sumazéjo gliukozés koncentracija. Paci iabetikams rekomenduojama tikrinti
gliukozés koncentracija kraujyje.

4.6 Néstumo ir zindymo laikotarpis (&

3 néstumo metu néra. Su gyvinais atlikti tyrimai

Reikiamy duomeny apie pozakonazol%
%8 skyriy). Galimas pavojus Zzmogui nezinomas.

parodé toksini poveiki reprodukcijai

g3 kontracepcijos metoda gydymo metu. Pozakonazolo
s atvejus, kai gydomasis poveikis motinai neabejotinai

Vaisingos moterys turi naudoti
néstumo metu vartoti negalima,
persveria galima rizika vaisi

Pozakonazolas prasiskven&iindanéiuc ziurkiy piena (zr. 5.3 skyrig). Ar pozakonazolo prasiskverbia
1 motinos piena, netirt u pradedama gydyti pozakonazolu, Zindyma biitina nutraukti.

4.7 Poveikis g%mul iruoti ir valdyti mechanizmus
i

¢
g1 iruoti ir valdyti mechanizmus tyrimy neatlikta.

Poveikio gebejN
8 M@jamas poveikis

Poza\% saugumas buvo vertintas tiriant >2400 pacienty ir sveiky savanoriy, dalyvavusiy

F S

klini e tyrimuose bei vaistui esant rinkoje. DaZniausiai gauta prane$imy apie Siuos sunkius
e & jamus poveikius: pykinima, vémima, viduriavima, kar§¢iavima ir padidéjusi bilirubino
e

=



2 lentelé: Su gydymu susijusios nepageidaujamos reakcijos pagal organy sistemy klases ir daznj
Dazni (> 1/100, < 1/10), nedazni (= 1/1 000, < 1/100), reti (= 1/10 000, < 1/1 000)

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
Dazni:
Nedazni:

Reti:

neutropenija
trombocitopenija, leukopenija, anemija,
eozinofilija, limfadenopatija

hemolizinis ureminis sindromas, tromb
trombocitopeniné purpura, pancitopenija,

Imuninés sistemos sutrikimai
Nedazni:
Reti:

lkoaguliopatija,hemoragija) &

alerginé reakcija
padidéjusio jautrumo reakey

I[Endokrininiai sutrikimai
Reti:

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai
Dazni:
INedazni:

Psichikos sutrikimai

Reti: sichozin mas, depresija

Nervy sistemos sutrikimai

Dazni: parestegijamgalvos svaigimas, patologinis
mie%as, galvos skausmas

INedazni: traukulfai, neuropatija, hipestezija, drebulys

Reti: i

as, encefalopatija, periferiné neuropatija,

AKkies sutrikimai

Nedazni: atymas lyg pro migla

Reti: dvejinimasis akyse, akiplocio istrukis

Ausies ir labirinto sutrikimai @

Reti: & |klausos sutrikimas

Sirdies sutrikimai

INedazni: @ ilgo QT intervalo sindromas®, poky¢iai
elektrokardiogramoje®, palpitacijos

Reti: Q torsade de pointes, staigi mirtis, skilveliné
tachikardija, Sirdies ir kvépavimo sustojimas,
Sirdies nepakankamumas, miokardo infarktas

Kraujagysliy sutrikimai

Nedazni: hipertenzija, hipotenzija

lauciy embolija, giliyjy veny trombozé

Kvépavimo sistemes, kl'l_ltl;és Iastos ir

Reti:
tarpusienio sutrikizfia

Reti: \

plauciy hipertenzija, intersticiné pneumonija,
neumonitas

\Virskini \ to sutrikimai
Dazni \

lvémimas, pykinimas, pilvo skausmas,
viduriavimas, dispepsija, burnos dzitivimas,
viduriy piitimas

pankreatitas

kraujavimas i§ skrandzio ir Zarny, Zarny
Inepracinamumas




Kepeny ir tulZies sistemos sutrikimai

Dazni: |kepeny funkcijos tyrimy rodmeny padidéjimas %
(ALT padidéjimas, AST padidéjimas,

bilirubino kiekio padidéjimas, Sarminés

fosfatazes kiekio padidéjimas, GGT

padidéjimas)
INedazni: epeny lasteliy pazeidimas*, hepatitas,
Eepenq padidéjimas é
Reti: epeny funkcijos nepakankamuma

cholestazinis hepatitas, cholestam yir
bluznies padidéjimas, kepeny skausmifigumas,

S
nevalingi trikciojantys galginity iai

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

Dazni: iSbérimas

Nedazni: burnos iSopéjimas, alo

Reti: Stivenso ir DZonsono mas, puslelinis
iSbérimas &

Raumeny, kauly ir jungiamojo audinio

sutrikimai

INedazni: nugaros ska

Inksty ir Slapimo taky sutrikimai
Nedazni: Ominis i kcijos nepakankamumas,

s nepakankamumas, kraujo
kreatiningykoncentracijos padidéjimas

Reti: inkstiNganaléliy acidozé, intersticinis nefritas
Lytinés sistemos ir kriities sutrikimai

Nedazni:

iniy sutrikimas

Reti: es skausmas

Bendri sutrikimai ir vartojimo vietos paZeidi

Dazni: K arS¢iavimas, astenija, nuovargis

INedazni: edema, skausmas, Sal¢io krétimas, silpnumas

Reti: liezuvio edema, veido edema

Tyrimai

INedazni: vaistiniy preparaty koncentracijos kraujyje
okyciai

S 7. 4.4 skyriy
* vaistui esant rinkoje, buvo gauta @ apie sunky kepeny pazeidima, sukélusj mirtj (zr. 4.4 skyriy).

4.9 Perdozavimas K

Klinikiniy tyrimy me @ entams, gydytiems iki 1 600 mg pozakonazolo dozémis per para,
nepasireiské kitokiy ne 1daujamy reakcijy, nei pacientams, vartojusiems mazesnes dozes.
Nustatytas atsitikfamis perdozavimas pacientui, kuris 3 dienas vartojo po 1 200 mg du kartus per para.
Tyréjas nepagei y reakcijy nenustate.

N

Pozakonaz@wdializés metu nepasisalina.
L 4 \

5. AKOLOGINES SAVYBES
7S
5 rmakodinaminés savybés

koterapiné grupé — triazoly grupés priesgrybeliniai vaistiniai preparatai.
TC kodas: JO2A C04.



Veikimo mechanizmas
Pozakonazolas slopina fermentg lanosterolio 14a-demetilazg (CYP51), kuri katalizuoja pagrindini

9

ergosterolio sintezés organizme etapa. @

Mikrobiologija
Pozakonazolas in vitro veiké tokius mikroorganizmus: Aspergillus padermes (Aspergillus fu,

A. flavus, A. terreus, A. nidulans, A. niger, A. ustus), Candida padermes (Candida albicansa(?
glabrata, C. krusei, C. parapsilosis, C. tropicalis, C. dubliniensis, C. famata, C. inconsp%
lipolytica, C. norvegensis, C. pseudotropicalis), Coccidioides immitis, Fonsecaea pedr@so
Fusarium, Rhizomucor, Mucor ir Rhizopus padermes. Nors mikrobiologiniy tyrimy ys
patvirtina, kad pozakonazolas veikia Rhizomucor, Mucor ir Rhizopus padermes, tagiau Repakanka
klinikiniy tyrimy duomeny pozakonazolo veiksmingumui pries §iuos sukeléjusiv@ui

N

Atsparumas
Klinikoje i§ pacienty organizmo buvo isskirtos padermés, kuriy jautrumas olui buvo
sumazejes. Pagrindinis atsparumo atsiradimo mechanizmas — baltymo ta@i 51 fermento

pasikeitimas. \

Deriniai su kitais prieSgrybeliniais vaistiniais preparatais
Gydymas priesgrybeliniy vaistiniy preparaty deriniu negali mazig
preparato veiksmingumo. Visgi iki Siol duomeny, kad gydyma @

gydomaji poveiki, néra. @

Farmakokinetikos ir farmakodinamikos rySys

Nustatytas rySys tarp bendrosios vaistinio preparato ek@os ir MSK (AUC/MSK) bei gydymo
pasekmiy. Asmenuy, uzsikretusiy Aspergillus infekcijos suk€léjais, kritinis santykis buvo ~ 200. Tai
labai svarbu, siekiant uztikrinti didziausia vaistini rato koncentracija plazmoje pacientams,
uzsikrétusiems Aspergillus rusies mikroorganiz% omenduojamas dozavimo schemas ir apie

akonazolo ar kito vaistinio
niy preparaty deriniu sustiprinty

maisto itaka absorbcijai zr. 4.2 ir 5.2 skyriuose

Invaziné aspergiliozé
Tirtas pacienty, serganciy ligomis, kur&
itrakonazolui atsparios padermés, ar

nepalyginamojo pagalbinio gydymost
para, dozg vartojant per kelis ka

Klinikiné patirtis é;l
¢

amfotericinui B (jskaitant liposomines padermes) ar
nty, kurie netoleravo minéty vaistiniy preparaty

0 metu, gydymas geriamuoju pozakonazolu po 800 mg per
ikiniai rezultatai lyginti su lyginamosios iSorinés kontrolinés
grupés rezultatais, surinktais re tyviai perzitréjus medicininius iraSus. ISoring kontroling grupg
sudaré 86 pacienty, gavusiy j ydyma (kaip nurodyta auksc¢iau), duomenys su tuo paciu laiku
gautais tais paciais duomepi cienty, gydytuy pozakonazolu. Daugeliu atvejy aspergiliozés
sukéléjas buvo atsparus a&sniam gydymui ir pozakonazolo (88 %), ir iSorinéje kontrolinéje
grupéje (79 %).

pabaigoje gaytas pacienty, gydyty pozakonazolu, palyginti su 26 % pacienty iSoringje
kontrolinéje g% aciau rezultatus lyginti su iSorine kontrolés grupe reikia atsargiai, nes tyrimas
nebuvo pros is, randomizuotas ar kontroliuojamas.

L 4
3 lentelé asis pozakonazolo efektyvumas, palyginti su iSorine kontroline grupe, invazinés
aspergihio ydymo pabaigoje

Kaip pavaizduota %lentele , sekmingas atsakas (visiSkai iSnyko arba sumazéjo simptomai) gydymo

Pozakonazolas [Soriné kontroliné grupé
asis atsakas 45/107 (42 %) 22/86 (26 %)
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Patvirtinta mikologiniu tyrimu
Aspergillus padermés' 34/76 (45 %) 19/74 (26 %)
A. fumigatus 12/29 (41 %) 12/34 (35 %) %
A. flavus 10/19 (53 %) 3/16 (19 %)
A. terreus 4/14 (29 %) 2/13 (15 %)
A. niger 3/5 (60 %) 2/7 (29 %)

gydomi 800 mg pozakonazolo paros doze, suvartojama per kelis kartus, vidutiniskai 1244die

Fusarium padermés. 11 i§ 24 pacienty, kuriems buvo patvirtinta ar tikétina fuzarioz¢, buvossé gai
n b
ija

ilgiausiai - 212 dieny. I$ aStuoniolikos pacienty, kurie netoleravo ar turéjo atsparia inf
amfotericinui B ar itrakonazolui, septyni pacientai buvo priskirti reaguojantiems i g

Chromoblastomikozé ir micetoma. 9 1§ 11 pacienty buvo sékmingai gydomi 8@0
paros doze, suvartojama per kelis kartus, vidutiniskai 268 dienas, ilgiausiai - 3
$iy pacienty chromoblastomikozg sukélé Fonsecaea pedrosoi, o 4 buvo mice @

Madurella padermiy.

sumazgejo prie§ gydyma buve simptomai ir pozymiai) 800 mg poza
per kelis kartus, vidutiniskai 296 dienas, ilgiausiai - 460 dienu.

akonazolo
dicny. Penkiems 18
dazniausiai sukelta

paros doze, suvartojama

Kokcidioidomikozeé. 11 i§ 16 pacienty buvo sékmingai gydomi (gydy% p@oje visiskai i$nyko arba

Azolams jautriy mikroorganizmy sukeltos burnos ir ryklés ka (BRK) gydymas
O

Klinikiniame atsitiktiniy im¢iy, tyréjui aklu budu atliktame,

uzsikréte ligoniai, sergantys azolams jautriy mikroorganiz
(daugeliui tiriamyjy ligoniy pries tyrima nustatyta vien &
kintamasis buvo atsako (pasveikimo ar buklés pageréji

buvo gydomi pozakonazolo arba flukonazolo geria

buvo vartojami taip: pirma dieng - 100 mg du kart

per para).

Minéto tyrimo metu nustatytas klinikinio ir

4 lentelgje.
Pagal klinikinio atsako daznuma, ive

pozakonazolas ne maziau veiksminga u flukonazolas.

uojamajame tyrime dalyvavo ZIV

ukelta burnos ir ryklés kandidoze
cans). Pirminis veiksmingumo
daznumas po 14 dieny gydymo. Ligoniai

a suspensija (ir pozakonazolas, ir flukonazolas

arg, po to 13 dieny po 100 mg viena karta

'@io atsako daznumas pateikiamas toliau

na ir praéjus 4 savaitéms po gydymo pabaigos,

! Iskaitant kitas re¢iau pasitaikandias padermes arba padermés neZinomos
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4 lentelé. Klinikinio atsako daznumas i burnos ir ryklés kandidozés gydyma o~

Vertinamoji baigtis Pozakonazolas Flukonazolas

Klinikinio atsako daznumas 14 dieng 91,7 % (155/169) | 92,5 % (148/

Klinikinio atsako daznumas praéjus 4 savaitéms po gydymo 68,5 % (98/143) | 61,8 % (X%Q

pabaigos -
Klinikinio atsako daznumas apibiidinamas atveju, kai ligonio organizmas reagavo | gydyma (pasveiko arba buklé jo),
ir visy atvejy, kurie buvo tinkami tyrimui, santykiu.

Grybeliy sukeltos invazinés infekcinés ligos (GII) profilaktika (316 ir 1899 tyrimai)
Dviejuose klinikiniuose atsitiktiniy im¢iy, kontroliuojamuose profilaktikos tyrimuo\ avo
ligoniai, kuriems buvo didelé grybeliy sukelty invaziniy infekciniy ligy rizika. :d

316 klinikinio atsitiktiniy imciy, dvigubai aklu biidu atlikto tyrimo metu gydy’N konazolo
geriamaja suspensija (200 mg tris kartus per para) buvo palygintas su gydy onazolo kapsulémis
(400 mg viena kartg per para) ligoniams, kuriems po alogeniniy hemopoezin niniy lasteliy
persodinimo buvo persodinto audinio atmetimo reakcija (GVHD). Pirmir@s gumo vertinamoji
baigtis buvo iSoriniy specialisty grupés aklu biidu nustatyty arba itaria liy sukelty invaziniy
infekciniy ligy daznumas 16-ta savaite po atsitiktinio suskirstymo i grupes. Svarbiausia antriné
vertinamoji baigtis buvo nustatyty arba jtariamy grybeliy sukelty i f iy infekciniy ligy daznumas
gydymo laikotarpiu (laikotarpiu nuo pirmosios iki paskutiniosiosgtirtamojo vaistinio preparato dozés
i$gérimo + 7 dienos). Daugeliui (377/600, [63 %]) tyrime daly @ ligoniy tyrimo pradzioje buvo 2
arba 3 sunkumo laipsnio iminé arba iSplitusi létiné (195/60Q -55%]) persodinto audinio atmetimo
reakcija. Vidutiné gydymo pozakonazolu trukmé — 80 dien t pnazolu — 77 dienos.

§

1899 klinikinio atsitiktiniy im¢iy, tyréjui aklu biidu atli@mo metu gydymas pozakonazolo
geriamaja suspensija (200 mg tris kartus per para) buvo palygintas su gydymu flukonazolo suspensija
(400 mg viena kartg per para) arba gydymu itrakon@izole geriamuoju tirpalu (200 mg du kartus per
para) ligoniams, kuriems nustatyta neutropenija i igs buvo taikoma timinés mielogeninés
leukemijas ar mielodisplazinio sindromo citotoksindehemoterapija. Pirminé veiksmingumo
vertinamoji baigtis buvo iSoriniy specialisﬂ% klu bidu nustatyty arba jtariamy grybeliy sukelty
invaziniy infekciniy ligy daznumas gydy 1Refarpiu. Svarbiausia antriné vertinamoji baigtis buvo
nustatyty arba jtariamy grybeliy sukelt %uc infekciniy ligy daznumas 100-taja diena po
atsitiktinio suskirstymo { grupes. Dainﬁ3 ujai diagnozuota liga buvo iminé mieloidiné leukemija
(435/602, [72 %]). Vidutiné gydym nazolu trukmé — 29 dienos, flukonazolu ar itrakonazolu —
25 dienos.

Abiejy profilaktikos tyrimy du@js, dazniausiai pasireiskgs infekcinés ligos protrukis buvo
aspergiliozé. Abiejy tyrimy zr. 5 ir 6 lenteléje. Pacientams, profilaktiskai vartojusiems
pozakonalozo, nustatyta mpergillus padermés sukelty infekcijy atvejuy negu kontrolinés grupés
pacientams. ‘{
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5 lentelé. Grybeliy sukelty invaziniy infekciniy ligy profilaktikos klinikiniy tyrimy duomenys. ~

Tyrimas Pozakonazolas Kontrolinis vaistinis p-verté
preparatas *
Ligoniy, kuriems nustatyta arba jtariama grybeliy sukelta infekciné liga santykis (M
Gydymo laikotarpiu "
1899 ¢ 7/304 (2) 25/298 (8) 0,0
316° 7/291 (2) 22/288 (8) 38
Nustatytu laikotarpiu
1899 ¢ 14/304 (5) 33/298 (11) -~ 31
3164 16/301 (5) 27/299 (9) » ,0740
FLU = flukonazolas, ITZ = itrakonazolas, POS = pozakonazolas.
a:  FLU/TZ (1899), FLU (316).
b: 1899 tyrime — laikotarpis nuo suskirstymo i grupes iki paskutiniosios tiriamojo vaistinio dozés isgérimo plius
rat@ud0z¢es i§gérimo plius

7 dienos. 316 tyrime - laikotarpis nuo pirmosios iki paskutiniosios tiriamojo Vaistini@

7 dienos.

c: 1899 tyrime - laikotarpis nuo suskirstymo i grupes iki 100-tosios dienos suskirstyamo i gripes. 316 tyrime - laikotarpis
nuo paskutinés dienos pries tyrima iki 111-tosios dienos nuo tyrimo pradzios.
Visi suskirstyti atsitiktiniu budu.

e: Visi buvo gydomi.

6 lentelé. Grybeliy sukelty invaziniy infekciniy ligy profilaktik ikiniy tyrimy duomenys.
Tyrimas Pozakonazolas Kon vaistinis
atas *

Ligoniy, kuriems nustatyta arba jtariama aspergiliozé santykis (%)

Gydymo laikotarpiu b
1899 ¢ 2/304 (1) 20/298 (7)
316°¢ 3/291 (1) 17/288 (6)

NustagytuMaikotarpiu ©

1899 ¢ 4/304 (% 26/298 (9)
3169 7/30{ 21/299 (7)

FLU = flukonazolas, ITZ = itrakonazolas, PQ akonazolas.
a:  FLU/ITZ (1899), FLU (316). ’
b: 1899 tyrime — laikotarpis nuo suskirst 0 pes iki paskutiniosios tiriamojo vaistinio preparato dozés iSgérimo plius
7 dienos. 316 tyrime - laikotarpis v%‘ osios iki paskutiniosios tiriamojo vaistinio preparato dozés i§gérimo plius
7 dienos.
c: 1899 tyrime - laikotarpis nuo irstymo | grupes iki 100-tosios dienos suskirstymo { grupes. 316 tyrime - laikotarpis
273
du?

nuo paskutinés dienos prie§ -tosios dienos nuo tyrimo pradzios.
d:  Visi suskirstyti atsitiktiniyBu
e: Visi buvo gydomi.

1899 tyrimo duomenim dant pozakonazolu mirtingumas dél visy priezas¢iy buvo daug mazesnis
[POS 49/304 (16 %), palyginti su FLU/ITZ 67/298 (22 %) p = 0,048]. Remiantis Kaplan ir Meier

duomenimis,4$ umo iki 100-tosios dienos po atsitiktinio suskirstymo i grupes tikimybé buvo
daug didesné 1i s, kurie vartojo pozakonazola. Palankus poveikis i§gyvenamumui patvirtintas,

iéanalizavu@l nuo visy priezasciy (P = 0,0354) ir su grybeliy sukelta infekcine liga susijusiy
miréiy (?—\ 09) atvejus.

316t Nndrasis mirtingumas grupése buvo panasus (POS, 25 %, FLU, 28 %), visgi su grybeliy

suke kcine liga susijusiy mirciy atvejai buvo daug retesni POS grupéje (4/301), palyginti su
FLOfPe (12/299. P = 0,0413).
dymas

Sesiolika 8-17 mety ligoniy grybeliy sukeltos invazinés infekcinés ligos tyrimo metu buvo gydomi
0 mg vaistinio preparato doze per para. Remiantis turimais duomenimis, Siems 16 vaiky ir paaugliy
vaistinio preparato saugumo savybés buvo panasios | 18 mety ir vyresniy ligoniy.
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600 mg vaistinio preparato dozg per para (316 ir 1899 tyrimai). Siems jaunesniems kaip 18 mety
ligoniams vaistinio preparato saugumo savybés buvo panasios | suaugusiyjy. Remiantis
farmakokinetikos tyrimy duomenimis, 10 i$ $iy vaiky ir paaugliy vaistinio preparato farmakoki @
savybés buvo panasios i vyresniy kaip 18 mety ligoniy.

Be to, dvylika 13-17 mety ligoniy grybeliy sukeltos invazinés infekcinés ligos profilaktikai vartojo %

Ar saugu ir veiksminga $iuo vaistiniu preparatu gydyti vaikus ir jaunesnius kaip 18 mety p ,
nenustatyta. 6

Elektrokardiogramos jvertinimas &
173 sveikiems savanoriams nuo 18 iki 85 mety, vyrams ir moterims, prie§ pradedant v i
T

pozakonazola ir jo vartojimo metu (400 mg du kartus per para valgant labai rigby , daug karty
raSyta EKG (bendras laikas ilgesnis kaip 12 valandy). KliniSkai reik§mingy vi i (Fridericia)
intervalo pakitimo, palyginti su buvusiu prie§ vaistinio preparato vartojima, ta.

5.2 Farmakokinetinés savybés @

Absorbcija

Pozakonazolo absorbcijos vidutinis ty,x - 3 val. (pavalgiusiam ligor®ozakonazolo vienkartinés ir
kartotiniy iki 800 mg paros doziy, vartojamy su labai riebiu mai akokinetika linijiné. Pacienty
ir sveiky savanoriy, vartojusiy didesnes kaip 800 mg paros dozes anizme papildomo ekspozicijos

padidéjimo nenustatyta. Nevalgius, AUC padidéjimas buvo mrageSHis nei dozés vir§ 200 mg
kategorijoje. Nevalgiusiy sveiky savanoriy, kurie géré sumi s dozg (800 mg), padalinta | dalis

po 200 mg keturis kartus per para, palyginti su Vartoju% mg dozg du kartus per para,
ilgia

(3

organizme pozakonazolo ekspozicija buvo 58 % dides kaip 48 valandas.

Maisto jtaka absorbcijai i§ sveiky savanoriy virSki akto

Pozakonazolo AUC mazdaug 2,6 karto didesné, kai vaistinis preparatas vartojamas su neriebiu maistu
ar maisto papildu (14 gramy riebaly) ir 4 kartus(di ¢, kai vaistinis preparatas vartojamas su riebiu
maistu (~ 50 gramy riebaly), palyginti su v% evalgius. Pozakonazola reikia gerti su maistu ar

maisto papildu (Zr. 4.2 skyriy). @

Pasiskirstymas
Pozakonazolas 1étai absorbuojamas g#letaieliminuojamas iS organizmo, jo pasiskirstymo tiris didelis

(1 774 litrai), daug vaistinio prepar ijungia prie baltymu (> 98 %), daugiausia serumo albuminy.

Metabolizmas Q

Kraujyje btina mazas pozak o0 metabolity kiekis ir nepanasu, kad ju koncentracija keisty

CYP450 fermenty inhibitqpi ujyje daugiausiai nustatoma gliukuroninty pozakonazolo metabolity
ir mazas kiekis oksiduo &abolizuotq CYP450) metabolity. Mazdaug 17 % radioaktyvaus
preparato dozés iSsiski tabolity pavidalu su Slapimu ir iSmatomis.

Ekskrecija

Pozakonazolas | inuojamas i§ organizmo, jo pusinés eliminacijos laikas (t,,) - 35 val. (svyruoja
nuo 20 iki 66 vx érus "*C pozakonazolo, didZiausias radioaktyvumas nustatytas i§matose

(77 % radio preparato dozes), didziausia dali sudaré nepakitgs preparatas
(66 % rddj vaus preparato dozés). Mazesné preparato dalis eliminuojama su $lapimu. Su $lapimu
18siskyhé &radioaktyvaus preparato dozés (< 0,2 % radioaktyvaus preparato dozés sudaré

aratas). Vartojant kartotines dozes, pusiausvyriné apykaita pasiekiama per 7-10 dieny.

inetika specialiose populiacijose
ajltal (< 18 mety)
: ant 800 mg pozakonazolo paros dozg¢ lygiomis dalimis per kelis kartus grybeliy sukeltoms

nvazinéms infekcinéms ligoms gydyti, 8-17 mety pacienty (12 pacienty) plazmoje vaistinio preparato
ncentracija (776 ng/ml) buvo panasi, kaip ir 18-64 mety pacienty (194 pacientai) (817 ng/ml).
Jaunesniy kaip 8 mety vaiky farmakokinetikos duomeny néra. Taip pat ir profilaktikos tyrimy
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duomenimis, nusistovéjus pusiausvyros apykaitai deSimties paaugliy (13-17 mety) vidutiné
pozakonazolo koncentracija (C,) buvo panasi C, suaugusiyju (> 18 metuy).

Lytis b
Vyry ir motery organizme pozakonazolo farmakokinetika yra panasi. \@

Senyvi asmenys (=65 mety)

Senyvy asmeny (24 asmenys = 65 mety) organizme, palyginti su jaunesniy (24 asmenys 1 W),
nustatytos didesnés Cpayx (26 %) ir AUC (29 %) reikSmés. Taciau klinikinio veiksmingumag tyfimy

duomenimis, pozakonazolo saugumas senyviems ligoniams panasus { jaunesniu. &

Rase

Juodaodziy organizme pozakonazolo AUC ir Cy,y Siek tiek mazesnés (16 %) nei ziy. Visgi
pozakonazolo saugumas tarp juodaodziy ir baltaodziy nesiskyré. \

Inksty pazeidimas

ISgérus vienkarting dozg, lengvas ir vidutinio sunkumo inksty paieidima@l X
Cl; > 20 ml/min/1,73 mz) pozakonazolo farmakokinetikos neveiké. Taigi, es keisti nebttina.
Asmeny, kuriems yra sunkus inksty pazeidimas (n = 6, Cl, <20 ml/mai 3 m?), pozakonazolo AUC
buvo labai nepastovus [> 96 % KK (kintamumo koeficientas)], pal ;’ tisu kitose inksty sutrikimy
grupése [< 40 % KK]. Visgi didelés sunkaus inksty pazeidimo ita pozakonazolo farmakokinetikai
nelaukiama, nes tik maza jo dalis i$siskiria per inkstus, ir doze enduojama nekeisti.
Pozakonazolas hemodializés metu nepasisalina. @

Kepeny pazeidimas

Mazo skaiCiaus asmeny (n = 12), kuriems buvo kepenq@kimas, buvo stebimas ekspozicijos
padidéjimas, susijgs su pailgéjusiu pusinés eliminacijos laiku pacientams su kepeny pazeidimu
(lengvo, vidutinio sunkumo ir sunkaus nepakanka@grupése atitinkamai 26,6, 35,3 ir 46,1 val.,
palyginti su 22,1 val. asmeny, kuriy kepeny funkciga nomfiali). Asmenims, kuriems buvo sunkus kepeny
pazeidimas, nustatytas mazdaug 2 kartus dides@ausvyrinés apykaitos AUC. Farmakokinetikos
duomeny pacientams, sergantiems kepeny r& amumu, maza, taigi, pozakonazola pacientams,
kuriems yra sunkus kepeny pazeidimas, reila vattoti atsargiai, nes dél ilgesnio pusinés eliminacijos
laiko ju organizme gali padidéti ekspozi

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyri enys

Kartotiniy pozakonazolo doziy uomenimis, nustatytas poveikis, susij¢s su steroidiniy
hormony sintezés slopinimu, ka dant kitais azoly grupés priesgrybeliniais preparatais. Toksinio
tyrimo su ziurkémis ir §unin@u sireiSké antinksciy slopinimas, kai gyviiny organizme
ekspozicija buvo lygi arbagdi uz gydomaja doze vartojancio Zzmogaus organizme nustatoma
ekspozicija. (

Sunims, duodant vaisti eparato > 3 ménesiy, pasireiské neurony fosfolipidozé, kai jy organizme
sisteminé ekspozigija buvo tazesné uz gydomaja dozg vartojancio Zzmogaus organizme nustatoma
ekspozicija. Rok timy bezdzionéms, gavusioms vaistinio preparato vienerius metus, nenustatyta.
Dvylikos méne rotoksinio poveikio tyrimy su Sunimis ir bezdzionémis duomenimis, centrinés ir
periferinés 1Stemos funkciniy pokyc¢iy nenustatyta, kai gyviiny organizme ekspozicija buvo
didesné %z maja doze vartojancio Zmogaus organizme nustatoma ekspozicija.

—

2 me y& su ziurkémis duomenimis, nustatyta plauciy fosfolipidoze, sukélusi alveoliy iSsiplétima
ob ja. Tokie pakitimai nebiitinai atspindi galimus funkcinius pakitimus Zmogui.

>
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elektrokardiogramos, iskaitant QT ir QTc intervaly, kai gyviiny organizme sisteminé ekspozicija buv
4,6 karto didesné uz gydomaja doz¢ vartojancio zmogaus organizme nustatoma ekspozicija.
Farmakologiniy saugumo tyrimy duomenimis, duodant kartotines dozes ziurkéms, echokardio
Sirdies dekompensacijos pozymiy nenustatyta, kai gyviiny organizme sisteminé ekspozicija buyvi

1,4 karto didesné uz gydomaja doz¢ vartojan¢io zmogaus organizme nustatoma ekspozicija. @Lﬂs
ir bezdzionéms nustatytas sistolinio ir arterinio kraujosptidzio padidéjimas (iki 29 mm Hg) iny
organizme sisteminé ekspozicija buvo atitinkamai 1,4 karto ir 4,6 karto didesné uz gydomaja deze
vartojancio zmogaus organizme nustatoma ekspozicija.

Farmakologiniy saugumo tyrimy duomenimis, kartotinés dozés neveiké bezdzioniy c‘

Atlikti toksinio poveikio dauginimosi funkcijai, peri- ir postnatalinei raidai tyrimai

2

su gydymu susijusio poveikio steroidogenezei.

In vitro ir in vivo tyrimy duomenimis, pozakonazolas genotoksini
poveikio tyrimy duomenimis, specifinio pavojaus Zmogui nernusi

6. FARMACINE INFORMACIJA Q@
6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Polisorbatas 80 %
Simetikonas @
Natrio benzoatas (E 211) \
Natrio citratas dihidratas

Citriny rugstis monohidratas @
Glicerolis K

Ksantano lipai

Skystoji gliukozé (b

Titano dioksidas (E 171)

Dirbtiné vysniy skonio medzia oje yra benzilo alkoholio ir propilenglikolio
ISgrynintas vanduo

6.2 Nesuderinamuma&

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamu@(as

Nepradétos Xs — 2 metai
L 4
Pradét&N ¢s — 4 savaités.

egialios laikymo salygos

64
@a ussaldyti.
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6.5 Pakuoté ir jos turinys

105 ml geriamosios suspensijos 123 ml buteliai (IV tipo gintaro spalvos stiklas), vaiky neatidarom, @
plastiko (polipropileno) dangtelis, matavimo Saukstelis (polistireno) su 2 zymémis: 2,5 ml ir 5

6.6  Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti

Specialiy reikalavimy néra.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

N%)
SP Europe
Rue de Stalle, 73 \
B-1180 Bruxelles 2

Belgija

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS @
EU/1/05/321/001 \Q

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATN O DATA

2005 m. spalio mén. 25 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA \('b

interneto svetaingje: http://www.emea.

Naujausia i§samia informacija apie $i pt @galite rasti Europos vaisty agenttiros (EMEA)
io eu/
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A.  GAMYBOS LICENCIJOS TURETOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLE

Gamintojo, atsakingo uz serijy iSleidima, pavadinimas ir adresas

Schering-Plough S.A., 2, rue Louis Pasteur; 14200 Hérouville St Clair, Pranctizija

B. RINKODAROS TEISES SALYGOS
e TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI, TAIKOMI IQQAROS

IDIMA

%)
%
o

TEISES TURETOJUI \

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo ,,preparato charakbri@a

skyriu). \
e SALYGOS AR APRIBOJIMAIL SKIRTI SAUGIAM IR VEIK
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

Nebiitini. é
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

BUTELIS (iSoriné kartono dézuté)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Posaconazole SP 40 mg/ml geriamoji suspensija

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

pozakonazolas &

Kiekviename geriamosios suspensijos ml yra 40 mg pozakonazolo. \

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS £%

Sudétyje yra skystosios gliukozés @

(zr. pakuotés lapely). Q

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJ

Butelyje yra 105 ml geriamosios suspensijos Q
Matavimo Saukstelis :

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti per burna.
Pries vartojima gerai pakratyti.
&gli

Pries vartojima perskaitykite pakuotés

6.  SPECIALUS JSPEJI
VAIKAMS NEPASI

D VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

1r nepastebimoje vietoje.

Laikyti vaikams nepasiek%

7. KITAS SPECIALa ISPEJIMAS (JEI REIKIA)

PECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Aegalima uzsaldyti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS @
SP Europe O

Rue de Stalle, 73

B-1180 Bruxelles, Belgija \

12.  RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS |

EU/1/05/321/001 Q\

13. SERIJOS NUMERIS ‘
Serija @

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA @2
Receptinis vaistinis preparatas. Q

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA 0) |
>
| 16.  INFORMACIJA BRAILIO |
¢/
Posaconazole SP @

~{0Q
QO
x>
X2

A(D




INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

BUTELIS (butelio etiketé)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Posaconazole SP 40 mg/ml geriamoji suspensija

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

pozakonazolas &

Viename mililitre geriamosios suspensijos yra 40 mg pozakonazolo. \

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS £%

Sudétyje yra skystosios gliukozés @

(zr. pakuotés lapely). Q

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJ

Butelyje yra 105 ml geriamosios suspensijos Q
Matavimo Saukstelis :

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti per burna.
Pries vartojima gerai pakratyti.
&gli

Pries vartojima perskaitykite pakuotés

6.  SPECIALUS JSPEJI
VAIKAMS NEPASI

D VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

1r nepastebimoje vietoje.

Laikyti vaikams nepasiek%

7. KITAS SPECIALa ISPEJIMAS (JEI REIKIA)

PECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Aegalima uzsaldyti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS @
SP Europe O

Rue de Stalle, 73

B-1180 Bruxelles, Belgija K

12.  RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS |

EU/1/05/321/001 Q\

13. SERIJOS NUMERIS ‘
Serija @

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA @2
Receptinis vaistinis preparatas. Q

15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA (0,
= 4
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PAKUOTES LAPELIS: INFORMACIJA VARTOTOJUI

Posaconazole SP 40 mg/ml geriamoji suspensija

Pozakonazolas @Q

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista.
- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.
- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali ji€m enkti
(net tiems, kuriy ligos simptomai yra tokie patys kaip Jusy).
- Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis arba pastebéjote Siame lapelyje n 3 Salutinj

poveiki, pasakykite gydytojui arba vaistininkui. .\

Lapelio turinys:

1. Kas yra Posaconazole SP ir kam jis vartojamas

2. Kas zinotina prie§ vartojant Posaconazole SP @
3. Kaip vartoti Posaconazole SP

4. Galimas Salutinis poveikis \

5. Kaip laikyti Posaconazole SP @

6. Kita informacija

O

1. KAS YRA POSACONAZOLE SP IR KAM JIS V@)JAMAS

Posaconazole SP priklauso priedgrybeliniy vaisty, vadiffagy tfiazolais, grupei. Siais vaistais gydomos
ivairiy grybeliy sukeltos infekcinés ligos. Jie gali biiti vartojami ir minéty ligy profilaktikai.

Posaconazole SP naikina kai kuriuos infekcing lig@éms galincius sukelti grybelius ar stabdo ju

augima.

Posaconazole SP gali biti gydomos Siy gry%%tos infekcinés ligos suaugusiesiems:

- Aspergillus padermés grybeliy sukeltos infekcijos, kuriy neveiké gydymas priesgrybeliniais
vaistais amfotericinu B ar itrakon, @m, jei gydyma Siais vaistais reikéjo nutraukti;

- Fusarium padermés grybeliy Su& fekcijos, kuriy neveiké gydymas amfotericinu B arba,
jei gydyma Siuo vaistu reikeéj ti;

- Chromoblastomikozg ir mice%kelianéiq grybeliy infekcijos, kuriy neveiké gydymas
itrakonazolu arba, jei gyd vaistu reikéjo nutraukti;

- Coccidioides padermiy Q sukeltos infekcijos, kuriy neveiké gydymas amfotericinu B,
itrakonazolu, ﬂukona@ preparaty deriniu arba, jei gydyma Siais vaistais reikéjo

nutraukti;
- Candida grybeli s&amos pirminés burnos ir ryklés infekcinés ligos (pienligé).

Posaconazole SP gali oti grybeliy sukeliamos infekcinés ligos profilaktikai ligoniams, kuriy
imuniné sistema gali biiti ntsilpusi dél vaisty vartojimo ar ligos.

L 4
2. KAS \INA PRIES VARTOJANT POSACONAZOLE SP
L 4

S edziagai;

Posaconéiz vartoti negalima
@ a alergija (padidéj¢s jautrumas) pozakonazolui arba bet kuriai pagalbinei Posaconazole

jéTeu vartojate tokiy vaisty, kuriuose yra skalsiy alkaloidy (jais gydoma migrena).
ozakonazolas gali didinti Siy vaisty koncentracija kraujyje, o tai gali labai pabloginti kai kuriy

ktino daliy kraujotakg ir sukelti audiniy pazeidima;
jeigu vartojate kuri nors iS iSvardyty vaisty. Pozakonazolas gali didinti $iy vaisty koncentracija

kraujyje, o dél to gali smarkiai sutrikti Sirdies ritmas:
. terfenadino (gydomos alergijos);
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astemizolo (gydomos alergijos);
cizaprido (gydomi skrandzio sutrikimai);
pimozidas (gydomi Tourette sutrikimo simptomai);

halofantrinas (gydoma maliarija);
. chinidinas (gydomi Sirdies ritmo sutrikimai); \

- jeigu vartojate simvastating, lovastatina, atorvastating ir kai kuriuos kitus panasius O

medikamentus (vadinamus HMG-CoA reduktazés inhibitoriais ar statinais), vartojamu

dideliam cholesterolio kiekiui kraujyje mazinti. Q
Informacijos apie kitus vaistus, kurie gali saveikauti su Posaconazole SP, zr. skyrelj “]%f ty
vartojimas”.

Specialiy atsargumo priemoniy reikia ¢

Pries pradédami vartoti bet kurj vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininkuyg $¢iau

iSvardinty medikamenty, kuriy negalima vartoti kartu su pozakonazolu dél §i @ pitmo sutrikimo

rizikos, yra ir kity medikamenty, kuriy rizika ritmo sutrikimams gali bﬁtt@’u > kai jie vartojami
)

kartu su pozakonazolu. Prasome jsitikinti, kad savo gydytojui pasakéte a s Jusy vartojamus
medikamentus (receptinius ar nereceptinius). \

Pasakykite gydytojui:

- jeigu kada nors buvo alerginé reakcija, vartojant kity, azol#"a zoly grupei priklausanciy
vaisty. Tai biity ketokonazolas, flukonazolas, itrakona vorikonazolas;

- jeigu yra ar buvo kepeny funkcijos sutrikimy. Gali rej tlikti specialiy kraujo tyrimy
Posaconazole SP vartojimo metu;

- jeigu sutrikusi inksty funkcija arba vartojate inkst cija veikianCiy vaisty;

- jeigu Jus pradéjote stipriai viduriuoti arba vemiateNages tai gali mazinti Posaconazole SP
veiksminguma.

- jeigu kada nors Jums saké, kad Jums yra vi Svardyty bukliy:
. pakitimai elektrokardiogramoje (EG antys ilgu QT intervalu vadinama sutrikima;
. Sirdies raumens silpnumas ar Sigdics @ akankamumas;
J labai létas Sirdies ritmas; K
o bet koks Sirdies ritmo sutrikigfia
. bet kokie kalio, magnio ar Q oncentracijos kraujyje sutrikimai.

Pastaba: Posaconazole SP gali Vart%augusieji (vyresni kaip 18 mety).

Kity vaisty vartojimas

Jeigu vartojate arba neseniai kity vaisty, iskaitant isigytus be recepto, pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Perzitrékite anks¢iau iév% aisty, kuriy negalima vartoti gydymo Posaconazole SP metu, sarasa.
Kai kuriuos kitus vaist is galima vartoti kartu su Posaconazole SP, bet gali prireikti specialiy
atsargumo priemoniy

Kai kurie vaistai gal i

idinti (gali padidéti Salutinio poveikio rizika) ar mazinti (gali sumazéti
veiksmingunfis) poza

onazolo koncentracija kraujyje.

Vaistai, gali inti pozakonazolo koncentracija kraujyje:

. Rﬁa%r rifampicinas (gydomos ivairios infekcinés ligos). Jeigu jau vartojate rifabutina,
i éti kraujo lasteliy kieki ir galima rifabutino Salutini poveiki.

. a 1e vaistai traukuliams gydyti ar i§vengti, pavyzdziui, fenitoinas, karbamazepinas,
arbitalis, primidonas.

\( irenzas, vartojamas ZIV infekcijos gydymui.

m randzio riigStinguma mazinantys vaistai, pavyzdziui, cimetidinas, ranitidinas ar omeprazolas

1

4
°

r panasis, protony siurblio inhibitoriais vadinami vaistai.

saconazole SP gali didinti (gali padidéti Salutinio poveikio rizika) kai kuriy kity vaisty koncentracija
kraujyje. Tokie vaistai yra Sie:
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. Vinkristinas, vinblastinas ir kiti vinka alkaloidy dariniai (gydomas vézys)

. Ciklosporinas (vartojamas po organy persodinimo operacijos)

. Takrolimuzas ir sirolimuzas (vartojami po organy persodinimo) %

. Rifabutinas (gydomos jvairios infekcinés ligos)

. ZIV ligos gydymui vartojami vaistai, vadinami proteazés inhibitoriais (iskaitant lopinav&
atazanavira, kurie skiriami su ritonaviru) ir nenukleozidiniais atvirkstinés transkriptazé
inhibitoriais (NNATI)

. Midazolamas, triazolamas, alprazolamas ir kai kurie panasis, benzodiazepinais vadi istai

(raminamieji, raumenis atpalaiduojantys vaistai)

. Diltiazemas, verapamilis, nifedipinas, nizoldipinas ir kai kurie kiti, kalcio ka al% oriais
vadinami vaistai (gydomas padidéjes kraujosptdis) K
Digoksinas (gydomas Sirdies nepakankamumas) @

. Sulfonilslapalo preparatai, pavyzdziui, glipizidas (gydoma padidéjusi gﬁl& oncentracija

Kiekviena Posaconazole SP doz¢ turi biti vartojama su maistu arba, jei tgleruojate maisto, maisto
papildu, siekiant sustiprinti geriamojo vaisto absorbcija. Daugiau infoffacijos, kaip vartoti suspensija,

pateikta 3 Sio informacinio lapelio skyriuje. @

kraujyje).
Posaconazole SP vartojimas su maistu ir gérimais ‘@

NésStumas ir Zindymo laikotarpis
Pries$ pradédama vartoti Posaconazole SP, pasakykite gydytojut, esate arba manote, kad galite
buti néscia. Pries§ vartojant Posaconazole SP néStumo metu,@ pasitarti su gydytoju. Vaisingo

amziaus moterys gydymo Posaconazole SP metu turi na iksminga kontracepcijos metoda. Jeigu
pastojote vartodama Posaconazole SP, nedelsdama kreigkiteShgydytoja.

Vartojant Posaconazole SP, zindyti negalima. %

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Duomenuy, kad Posaconazole SP veikia gebgji
gydytojui, jeigu jauciate koki nors poveik],
pavyzdziui, jauiatés mieguistas arba matot

oti ar valdyti mechanizmus, néra. Pasakykite
li veikti gebéjima vairuoti ar valdyti mechanizmus,

per migla.

a&&)ines Posaconazole SP medZiagas

b aug 1,75 g gliukozés. Sio vaisto negalima vartoti, jeigu
psOrbcija, be to nepamirskite Sio gliukozeés kiekio, jei dél kokiy
uvartojima.

Svarbi informacija apie kai kurias p
5 ml Posaconazole SP suspensijos
Jums yra gliukozés ir galaktozés ma
nors priezasc¢iy turite stebéti culg @

3. KAIP VARTOTIQ@ONAZOLE sp

Posaconazole SP visa¢ Q@ okite tiksliai, kaip nurodé gydytojas. Gydytojas tikrins, kaip Jisy
organizmas reaguoja i gydyna, ir stebés Jusy bukle, kad nustatyty, kiek laiko reikia vartoti

Posaconazole SP, eikia koreguoti paros dozg.
L 4

Dozé

Gerti po 400 mg (du pilnus 5 ml Saukstus) suspensijos du
kartus per para valgant arba kartu su maisto papildu, jeigu
netoleruojate maisto. Jeigu negalite valgyti ar vartoti maisto
papildo, gydytojas nurodys gerti po 200 mg (viena pilng 5 ml
Sauksta) suspensijos keturis kartus per para.

Pirma gydymo diena gerti 200 mg (viena pilng 5 ml Sauksta)
viena karta per para. Kitas dienas gerti 100 mg (2,5 ml) vieng
kartg per para valgant arba kartu su maisto papildu, jeigu
netoleruojate maisto.

Sunkios grybeliy sukeltos Gerti po 200 mg (viena pilng 5 ml Sauksta) tris kartus per para

ts pienligés gydymas
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maisto papildu, jeigu netoleruojate

valgant arba kartu su

infekcinés ligos profilaktika




Jeigu manote, kad iSgéréte per daug vaisto, nedelsdamas kreipkités i savo gydytoja ar sveikatos

priezitiros specialista. @

Pamirsus pavartoti Posaconazole SP

Pavartojus per didele Posaconazole SP doze %

Praleidus dozg, vaisto iSgerkite iSkart apie tai prisiming, o toliau vartokite kaip anksciau. Vis u
jau arti kitos dozés gerimo laikas, iSgerkite ta doze kai jprasta. Negalima vartoti dvigubos rint
kompensuoti praleista dozg.

4. GALIMAS SALUTINIS POVEIKIS \
L 4
Posaconazole SP, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti Salutini poveiki, nors jis pasirflw visiems

Zmonéms.

Galvos skausmas, svaigimas, sustingimas ar spengimas ausyse
Mieguistumas
Pykinimas (pykinimas ar §leikStulys), apetito nebuvimas, skrandii@mas, viduriavimas,

virskinimo sutrikimas, vémimas, pilvo piitimas, burnos diiﬁvimt

Daznas Salutinis poveikis (pasireiSkiantis bent 1 i§ 100 pacienty) yra: @

Kepeny funkcijos tyrimy rodmeny sutrikimas
Isbérimas

Silpnumas, nuovargis @

Baltyjy kraujo Iasteliy kiekio sumazéjimas (dél to gali did®t kcinés ligos rizika)
Karsc¢iavimas Q

Drusky koncentracijos kraujyje sutrikimas.

0 pacienty) yra:
pime dalyvaujanciy lasteliy kiekis, mazas kai

Nedaznas $alutinis poveikis (pasirei§kiantis ben
Anemija, mazas trombocitais vadinamuy, krauj
kuriy tipy leukocity kiekis, limfmazgiy padi@gji

Alerginé reakcija

Didelé gliukozés koncentracija kraujyje @
Jutimy ar judesiy sutrikimai, drebulys,% y priepuoliai

Sirdies ritmo sutrikimai, iskaitant lap@i g Sirdies ritma, Sirdies tyrimy rodmeny sutrikimai (pvz.,
EKG, kuri rodo Sirdies ritma) m

Padidéjes ar sumazéjes kraujosp

Kasos uzdegimas

Kepeny uzdegimas, kepeny idimags, gelta (geltona odos ar akiy baltymo spalva)
Inksty funkcijos sutrikim funkcijos nepakankamumas

Ménesiniy sutrikimas K

Matymas lyg pro migl

Plauky slinkimas, niez

Burnos iSopé¢jima;

Drebulys, begdr%lavimas ir silpnumas

I$plitgs kiino s s, iskaitant raumeny ir sanariy skausma, nugaros skausma

Skysciy susi s, pakitusi vaisto koncentracija.

oveikis (pasireiskiantis bent 1 i§ 10 000 pacienty) yra:

ir kitos plauciy ligos

lasteliy kiekio sumazéjimas, kraujo kreséjimo sutrikimas, kraujavimas
SuN erginés reakcijos, iskaitant iSplitusi puslinj i§bérima ar odos lupimasi
Bloga antinksciy funkcija

Q funkcijos poky¢iai, apalpimas
taigiis elgesio pokyciai, sunkumai galvojant ar kalbant
ausmas, silpnumas, ranky ar kojy tirpulys ar dilg¢iojimas
Depresija
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Dvejinimasis akyse, neaiskios ar tamsios démés regéjimo lauke
Klausos sutrikimas
Sidies nepakankamumas arba priepuolis, Sirdies ritmo sutrikimai

Insultas, kreSuliai smegenyse, galinése arba plauciuose %
Kraujavimas i§ zarnyno
Kepeny uzdegimas arba nepakankamumas, retai pasibaigiantis mirtimi \
Kepeny ir bluznies padidéjimas, kepeny skausmingumas

)

Piislinis iSbérimas, platus tamsiai raudonos spalvos odos spalvos pokytis dél kraujavimo { gi Qs
odos sluoksnius

Inksty uzdegimas

Kriity skausmas

Veido ir liezuvio patinimas.

Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis arba pastebéjote Siame lapelyje nen M alutinj poveiki,
pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

5. KAIP LAIKYTI POSACONAZOLE SP @

Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje. @

Negalima uzsaldyti. Q

Ant etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Posac@le SP vartoti negalima. Vaistas

tinkamas vartoti iki paskutinés to ménesio dienos. Q
Jeigu pragjus keturioms savaitéms nuo tada, kai pirma kartg’atidaréte butelj, jame dar liko suspensijos,

jos vartoti nebegalima. Grazinkite buteli su suspe ikuciais i vaisting.

Vaisty negalima iSpilti i kanalizacija arba iSmegti su buitinémis atliekomis. Kaip tvarkyti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko% monés padés apsaugoti aplinka.

6. KITA INFORMACIJA &
Posaconazole SP sudétis @

- Veiklioji Posaconazole % AMosios suspensijos medziaga - pozakonazolas. Kiekviename
geriamosios suspensij Wilttge yra 40 miligramy pozakonazolo.
- Pagalbinés suspensij ziagos: polisorbatas 80, simetikonas, natrio benzoatas (E 211),

natrio citratas dihi s, citriny riigSties monohidratas, glicerolis, ksantano lipai, skystoji
gliukozé, titano @ idas (E 171), dirbtiné vysniy skonio medziaga, kurioje yra benzilo
alkoholio bei propilefiglikolio, ir iSgrynintas vanduo.

Posaconazolg S@zda ir kiekis pakuotéje

Posaconazo \a baltos spalvos, vyS$niy skonio geriamoji suspensija, kuri tickiama po 105 ml
gintaro g)g stiklo buteliuose. Kartu su buteliais tiekiami matavimo Saukstai, kuriais galima dozuoti

po 2,5 K riamosios suspensijos.
4 \q ,
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Rinkodaros teisés turétojas ir gamintojas

Rinkodaros teisés turétojas:
SP Europe
Rue de Stalle, 73

&
4
g; ;52 Bruxelles O
&
o
%

Gamintojas:

SP S.A.
2, rue Louis Pasteur
F-14200 Hérouville St Clair e
Pranciizija \
Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités i vietinj rinkodaros t '@jo atstova.
Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Lu
Rue de Stalle/Stallestraat 73 Rue de Stalle 73
B-1180 Bruxelles/Brussel/Briissel B-1180 Bruxel iissel
Tél/Tel: +32-(0)2 37092 11 Belgique/B
Tél/Tel: 37092 11

Byun. ,,H.W.Bammapos” 53A, et. 2 H- udapest
BG-Cogus 1407 Tel.: +36 1 457-8500

Ten.: +359 2 806 3030 %
Ceska republika @alta
Na Piikop¢ 25 \ 68 Christopher Street

Bbarapus Magya@g
Wiicr Hapk Tpeiin Llentsp All@ .

CZ-110 00 Praha 1 MT-VLTO02 Valletta

Tel: +420 221771250 @ Tel: +356-21 23 21 75
Danmark & Nederland

Lautrupbjerg 2 @ Maarssenbroeksedijk 4
DK-2750 Ballerup NL-3542 DN Utrecht
TIf: +45-44 39 50 00 Tel: +31-(0)800 778 78 78
Deutschland @ Norge
Thomas-Dehler-Strafie 2& P.b. 398

D-81737 Miinchen N-1326 Lysaker

Tel: +49-(0)89 627 3 TIf: + 47 67 16 64 50
Eesti . % Osterreich

Jérvevana tee ‘\ Am Euro Platz 2
EE-11314 T A-1120 Wien

Tel: + 392\96 86 Tel: +43-(0) 1 813 12 31
EA\rG Polska

Tpiov 63 UL Tasmowa 7
Alpog PL-02-677 Warszawa

10
GRXS
% 0-210 98 97 300 Tel.: +48-(0)22 478 41 50
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Espaiia

Km. 36, Ctra. Nacional I

E-28750 San Agustin de Guadalix — Madrid
Tel: + 34-91 848 85 00

France

92 rue Baudin

F-92300 Levallois-Perret
Tél: +33-(0)1 41 06 35 00

Ireland

Shire Park

Welwyn Garden City
Hertfordshire AL7 1TW
Tel: +44-(0)1 707 363 636

Island

Hoérgatin 2

1S-210 Gardabaer
Simi: + 354 535 70 00

Italia

Via fratelli Cervi snc,

Centro Direzionale Milano Due
Palazzo Borromini

1-20090 Segrate (Milano)

Tel: +39-02 21018.1

Kvnpog

086¢ Ayiov NikoAdov, 8
CY-1055 Aevkmoia
TnA: +357-22 757188

Lietuva K
Kestucio g. 65/40

LT-08124 Vilniu
Tel. + 370 52,10%

N

Latvija

Bauskas 58 - 401
Riga LV-1004

Tel: +371-7 21 38 25

Portugal

Rua Agualva dos Acores 16
P-2735-557 Agualva-Cacém
Tel: +351-21 433 93 00
Roménia

Sos. Bucuresti-Ploiesti, nr. 17-21,

Béneasa Center, et. 8, sector 1 0
RO-013682 Bucuresti

Tel. +40 212333530

Slovenija P %
Dunajska 22 \

SI-1000 Ljubljana

Tel: + 386 01 3001070 Q

Slovenska repu

Strakova 5

SK-811 01 a
Tel: +4 02712
Suom d

PL

FI Espoo/Esbo

Puh/Tel: + 358-(0)20-7570 300

9

\@verige

Box 6185
S-102 33 Stockholm
Tel: + 46-(0)8 522 21 500

United Kingdom

Shire Park

Welwyn Garden City
Hertfordshire AL7 1TW - UK
Tel: +44-(0)1 707 363 636

%)

Sis pakm@is paskutinj karta patvirtintas

Naujausi mig informacija apie $i vaista galite rasti Europos vaisty agenttiros (EMEA) interneto
steta%http://www.emea.europa.eu/

A(D
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