I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSTrn zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par jebkadam
iespg€jamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

REZZAYO 200 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katrs flakons satur 200 mg rezafungina (rezafungin) (acetata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Pulveris infiiziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai.

Balta Iidz gaiSi dzeltena masa vai pulveris.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

REZZAYO ir indicgéts invazivas kandidozes arsté$anai picaugusajiem.

Janem veéra oficialas vadlinijas par pretséniSu lidzeklu atbilstosu lietosanu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

ArsteSanu ar REZZAYO drikst uzsakt arsts ar pieredzi invazivu sénisu infekciju arsteéSana.
Devas

Pirmaja diena ievada vienreiz&ju 400 mg piesatinoSo devu, péc tam 200 mg devu 8. diena un vélak
vienu reizi nedéla.

Arste3anas ilgums ir atkarigs no pacienta kliniskas un mikrobiologiskas atbildes reakcijas. Parasti
pretsénisu terapija jaturpina vismaz 14 dienas péc pedgja pozitiva uzs€juma rezultata. Kliniskajos
peEtijumos pacienti san€ma arste€Sanu ar rezafunginu Iidz 28 dienam ilgi. Informacija par zalu droSumu,
lietojot rezafunginu ilgak par 4 ned€lam, ir ierobeZota.

Ja planota deva netiek ievadita (netiek iedota attiecigaja diena), triiksto$a deva jaievada iesp&jami driz.

o Ja trukstosa deva tiek ievadita 3 dienu laika no paredz&tas dienas, nakamo devu var ievadit
saskana ar grafiku.

o Ja triikstosa deva tiek ievadita vairak neka 3 dienas péc paredzetas dienas, devu grafiks ir
japarskata, lai parliecinatos, ka pirms nakamas devas ievadiSanas ir vismaz 4 dienas.

. Ja ievadiSana tiek atsakta vismaz 2 ned€las no dienas, kad deva netika ievadita, devas ievadiSana

jaatsak ar 400 mg piesatinoso devu.



Tpaéas pacientu grupas

Gados vecaki cilveki
Pacientiem, kuri vecaki par 65 gadiem, devas pielago$ana nav nepiecieSama (skatit 5.2. apaks$punktu).
Cilvéki ar aknu darbibas traucejumiem

Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem devas pielagoSana nav nepiecieSama (skatit
5.2. apakSpunktu).

Cilveki ar nieru darbibas traucéjumiem

Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem devas pielagoSana nav nepiecieSama. STs zales var ievadit
neatkarigi no hemodializes seansu laika (skatit 5.2. apakSpunktu).

Citas populacijas
Atkariba no pacienta kermena masas devas pielagoSana nav nepiecieSama (skatit 5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

REZZAYO drosums un efektivitate, lietojot beérniem vecuma lidz 18 gadiem, lidz $im nav pieradita.
Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Tikai intravenozai lietoSanai.

P&c zalu sagatavosanas un atSkaidiSanas (skatit 6.6. apakSpunktu) skidums jaievada l€nas intravenozas
infuzijas veida aptuveni 1 stundas laika, infiizijas ilgumu var palielinat Iidz 180 mintitém, ja raduSies
ar infliziju saistitas reakcijas simptomi (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Ieteikumus par zalu sagatavosanu un atSkaidiSanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
Paaugstinata jutiba pret citam ehinokandinu grupas zalem.

4.4. TIpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Rezafungina efektivitate ir noverteta tikai ierobezotam pacientu skaitam ar neitropéniju (skatit
5.1. apak$punktu).

Ietekme uz aknam

Kliiskajos pétijumos daziem ar rezafunginu arstétiem pacientiem ir noverota aknu enzimu Iimena
paaugstinaSanas. Daziem pacientiem ar nopietnam pamatslimibam, kuri vienlaicigi ar rezafunginu
sanéma vairakas zales, ir noveroti kltniski nozimigi aknu darbibas trauc€jumi; c€lonsakariba ar
rezafunginu nav konstatéta. Pacienti, kuriem rezafungina terapijas laika novéro aknu enzimu
paaugstinasanos, janovero un atkartoti janoverte rezafungina terapijas turpinasanas riski/ieguvumi.



Ar infuziju saistitas reakcijas

Lietojot rezafunginu, noverotas parejosas, ar infiiziju saistitas reakcijas, kas izpaudas ka pietvikums,
siltuma sajiita, slikta diiSa un spiedosa sajiita kraskurvi.

Kliniskajos p&tijumos ar infliziju saistitas reakcijas izzuda dazu mintiSu laika, dazkart bez vai pilnigas
infuzijas partraukSanas. Pacientiem nepiecieSama uzraudziba infuzijas laika. Ja infuziju partrauc
reakcijas dgl, jaapsver inflizijas atsakSana ar mazaku atrumu péc simptomu izzusanas.

Fototoksicitate

Rezafungina lieto$ana ir saistita ar paaugstinatu fototoksicitates risku. Pacientiem jadod noradijumi
neuzturgties tieSos saules staros un izvairities no citiem UV starojuma avotiem arstéSanas laika un
7 dienas pec pedejas rezafungina ievadiSanas, ja netiek ieverota pietickama aizsardziba.

Natrija saturs

.=

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, - biitiba tas ir “natriju nesaturosas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Klmiski ir izverteta rezafungina iesp&jama zalu mijiedarbiba ar dazadiem citohroma P450 enzimu
un/vai transportproteInu testa substratiem. NepiecieSamibu pielagot devu, lietojot rezafunginu
vienlaicigi ar zalém, kas ir CYP2C8, CYP3A4, CYP1A2 un CYP2B6 enzimu un P-gp, BCRP, OATP,
OCT1, OCT2, MATE1 un MATE?2 transportproteinu substrati, uzskata par mazticamu.

Kliiski izverteta art rezafungina iesp&jama mijiedarbiba ar vairakam vienlaicigi lietotam zalem.
NepiecieSamibu pielagot devu, lietojot rezafunginu vienlaicigi ar takroltmu, ciklosporinu, ibrutinibu,
mikofenolata mofetilu un venetoklaksu, uzskata par mazticamu.

In vitro rezafungins ir metaboliski stabils, un tika konstatéts, ka tas nav BCRP, P-gp, MRP2,
OATPI1BI1, OATP1B3, OCT1, OCTNI1 un OCTN2 transportproteinu substrats. Tapéc, lietojot
rezafunginu vienlaicigi ar citam zalém, nepiecieSamiba pielagot rezafungina devu tiek uzskatita par
mazticamu.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroSana ar Kkriiti

Griitnieciba

Dati par rezafungina lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami.

P&tfjumi ar dzivniekiem neuzrada reproduktivo toksicitati vai toksisku ietekmi uz attistibu (skatit
5.3. apakSpunktu). Pétfjumos ar dzivniekiem rezafunginam ir pieradita sp&ja skersot placentaro

barjeru. Iesp&jamais risks cilvékiem nav zinams.

Rezafunginu nav ieteicams lietot griitniec€m un sievieteém reproduktiva vecuma, neizmantojot
kontracepcijas Iidzeklus, ja vien iespg&jamais ieguvums neatsver risku auglim.

BaroSana ar kriiti

Dati par rezafungina lietoSanu barosanas ar kriiti laika nav pieejami. Nav zinams, vai rezafungins vai
ta metaboliti izdalas cilvéka piena. Petljumos ar zurkam noverota rezafungina izdaliSanas piena (skatit
5.3. apakSpunktu).

Nevar izslégt risku ar kriiti barotam zidainim.

Le&mums partraukt baro$anu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapijas ar rezafunginu japienem,
izvertgjot kriits baroSanas ieguvumu b&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.



Fertilitate

Dati par rezafungina ietekmi uz fertilitati cilvékiem nav pieejami. P&tijumos ar Zurkam rezafunginam
nav konstat€ta ietekme uz matisu fertilitati vai tevinu reproduktivo funkciju, lai gan zurku t€vinu
gadijuma ta lietoSanai ir atgriezeniska ietekme uz s€klinieku dziedzeriem (skatit 5.3. apakSpunktu).
4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

REZZAYO neietekmé vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Pamatojoties uz pieredzi kliniskajos p&tijumos, visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas saistiba
ar rezafungina lietoSanu bija hipokali€émija, drudzis un caureja (loti biezi sastopamas nevélamas
blakusparadibas).

Lietojot rezafunginu, noverotas parejosas, ar infiiziju saistitas reakcijas, kas izpaudas ka pietvikums,
siltuma sajiita, slikta diiSa un spiedosa sajiita kraskurvi (skatit 4.4. apakSpunktu).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Tabula zemak ir noraditas nevélamas blakusparadibas, kas novérotas 151 p&tamajai personai péc
rezafungina 400/200 mg devu sanemsanas, saskana ar organu sistému klasifikaciju (OSK) un
MedDRA ieteicamajiem terminiem, ieverojot sadu biezuma iedalijumu: loti biezi (= 1/10), biezi
(> 1/100 Iidz < 1/10), retak (= 1/1 000 Iidz < 1/100), reti (= 1/10 000 lidz < 1/1 000), loti reti

(< 1/10 000) un p&c spontano zinojumu sanemsanas biezums nav zinams (nevar noteikt péc
pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas sakartotas to
nopietnibas samazinajuma seciba.

1. tabula. Nevélamo blakusparadibu tabula

Organu sistemu Loti biezi Biezi Retak Nav

klasifikacija >1/10 >1/100 lidz < 1/10 >1/1 000 Iidz zinams
<1/100

Asins un limfatiskas Anémija

sist€mas traucgjumi

Vielmainas un Hipokaliémija | Hipomagnémija, Hiperfosfatémija,

uztures traucgjumi hipofosfatemija hiponatrémija

Asinsvadu sist€mas Hipotensija

trauc&jumi

Elposanas sistémas Seksana

traucgjumi, krtsu
kurvja un videnes
slimibas

Kunga un zarnu Caureja Vemsana, slikta dusa,
trakta traucgjumi vedersapes, aizciet&jums

Adas un zemadas Apsartums, izsitumi Fototoksicitate Natrene
audu bojajumi

Skeleta, muskulu un Trice
saistaudu sistémas
bojajumi

Visparéeji traucgjumi | Drudzis
un reakcijas
ievadiSanas vieta




Organu sistemu Loti biezi Biezi Retak Nav

klasifikacija >1/10 >1/100 lidz < 1/10 >1/1 000 Iidz zinams
<1/100
Izmekl&jumi Paaugstinats sarmainas Paaugstinats
fosfatazes limenis asinis, | eozinofilu skaits
paaugstinats aknu asinis
enzimu limenis,
paaugstinats

alaninaminotransferazes
limenis, paaugstinats
aspartataminotransferaze
s Itmenis, paaugstinats
bilirubina limenis asinis

Traumas, Ar infiiziju saistitas
saind€Sanas un ar reakcijas
manipulacijam

saistitas

komplikacijas

Zino$ana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zino$anas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. PardozeSana

Pardozesanas gadijuma ieteicama atbalsto$a apripe un simptomatiska arst€Sana homeostazes un vitalo
funkciju uzturéSanai.

P&c vienreizgjas 600 mg un 1 400 mg devu ievadiSanas 1. fazes kliniskaja petijuma netika noveérota
devu ierobezojosa toksicitate. Lietojot 400 mg rezafungina vienu reizi ned€la Iidz 4 nedelam 2. fazes
klmiskaja petijuma, devu ierobezojosa toksicitate netika noveérota.

Rezafungins liela méra piesaistas protetniem un nav sagaidams, ka to var€s izvadit hemodializes cela
(skatit 5.2. apakSpunktu).

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: sistemiski lietojamie pretsénisu Iidzekli, citi sisteémiskie pretsenisu
lidzekli, ATK kods: J02AX08

Darbibas mehanisms

Rezafungins selektivi inhibe 1,3-B-D-glikansintazi seniSu $tinas. Ta rezultata tiek inhibeta
1,3-B-D-glikana veidoSanas — svariga sénisu $tinas sienas sastavdala, kas nav atrodama ziditaju $tinas.
1,3-B-D-glikana sintézes inhibicija izraisa strauju un no koncentracijas atkarigu fungicidu iedarbibu
pret Candida sugam (species, spp.).

Darbiba in vitro

Rezafungina MICy vertibas (iegitas, Tstenojot modificéto EUCAST metodologiju) sugam, kas
nepieder Candida parapsilosis spp., parasti ir < 0,016 mg/1 (Candida parapsilosis MICy =2 mg/l) .



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

Parbaudot Candida spp. kliniskos izolatus, kas ietvéra daudz pret ehinokandinu un/vai azola grupas
lidzekliem rezistentu celmu, rezafungina iedarbiba Iidzinajas anidulafungina iedarbibai.

Rezistence

Samazinatu jutibu pret ehinokandiniem, ieskaitot rezafunginu, izraisa glikansintazes katalitiskas
apaksvienibas kodgjoso FKS génu mutacijas (FKSI lielakajai dalai Candida spp.; FKSI un FKS2
C. glabrata).

Jutibas testéSanas interpretacijas kritériji

MIC (minimalas inhibitoras koncentracijas) interpretacijas kritérijus jutibas testéSanai pret rezafunginu
ir noteikusi Eiropas Antimikrobialas jutibas test€Sanas komiteja (European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing, EUCAST), un to saraksts ir Seit:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.x
Isx

Lai parbauditu Candida spp. jutibu pret rezafunginu, ka ari ieglitu atbilsto$i interpretétas
robezvertibas, tika izmantota modificéta EUCAST metode MIC noteikSanai ar mikroatskaidisanu
buljona.

Kliniska efektivitate

Kandidemija un invaziva kandidoze pieaugusiem pacientiem
Rezafungina efektivitate pacientu arstéSana ar kandidémiju un/vai invazivo kandidozi (K/IK) tika
verteta viena 3. fazes petijjuma.

Tas bija 3. fazes daudzcentru, prospektivs, randomizets un dubultmask@ts petijums. No p&tijuma tika
izsl€gti pacienti ar septisku artritu protez&ta locitava, osteomielitu, endokarditu vai miokarditu,
meningitu, endoftalmitu, horioretinitu vai jebkadu centralas nervu sisteémas infekciju, hronisku
diseminétu kandidozi un urincelu kandidozi, kas radusies obstrukcijas vai kirurgisko manipulaciju
rezultata. PEtamas personas tika randomizgtas attieciba 1:1, lai sanemtu rezafungina 400 mg
piesatinos$o devu 1. diena un 200 mg devu 8. diena un vélak vienu reizi nedéla kopuma 2 lidz

4 nedglas vai vienreiz&ju kaspofungina 70 mg piesatinoso devu intravenozi 1. diena un vélak 50 mg
intravenozi reizi diena kopuma 14 Iidz 28 dienas.

Rezafungina un kaspofungina terapijas grupas attiecigi 70,0 % un 68,7 % pacientu galiga diagnoze
bija tikai kandidémija. Vairumam $o p&tamo personu jeb 84,0 % rezafungina grupa un 81,8 %
kaspofungina grupa modificetais APACHE II raditajs bija < 20. Turklat rezafungina un kaspofungina
terapijas grupas attiecigi 88,0 % un 93,9 % pétamo personu sakotné&jais neitrofilu absolitais skaits
(absolute neutrophil count, ANC) bija > 500/mm°.

Primarais efektivitates mérka kritérijs bija kop€ja atbildes reakcija (péc Datu parskatisanas komitejas
[Data Review Committee, DRC] apstiprinajuma) 14. diena. Kopgja atbildes reakcija ietvéra klmisko
atbildes reakciju, mikologisko atbildes reakciju un radiologisko atbildes reakciju (piemérotam
petamam personam ar IK). Zalu efektivitate tika atzita par Iidzvertigu, ja 14. diena noteiktas
atveselosanas raditaja atSkiribas (rezultati rezafungina grupa minus rezultati kaspofungia grupa) 95 %
ticamibas intervala (TI) apaksgja robeza bija > -20 %. Sekundarie efektivitates merka kritériji bija visu
c€lonu mirstiba 30. diena [30. dienas VCM] un kopgja atbildes reakcija 5. diena. 2. tabula ir noraditi
Sie efektivitates galarezultati modific€tajai arstéSanai paredz&to petamo personu (modified
intent-to-treat, MITT) kopai, kas defingta ka visas petamas personas ar dokumentetu Candida
infekciju, pamatojoties uz centralaja laboratorija veiktu asins uzs€jumu vai uzs€jumu no parasti
sterilas vietas, kas iegiits <4 dienas (96 stundas) pirms randomizacijas, un sanemtu > 1 p&tamo zalu
devu.


https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimuminhibitoryconcentrationmicbreakpoints_en.xlsx
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimuminhibitoryconcentrationmicbreakpoints_en.xlsx

2. tabula. 3. fazes ReSTORE pétijjuma (mITT analizes kopas) rezultati

Rezafungins (R) Kaspofungins (C) Atskiriba
(N=93) (N=94) (R-K)
n (%) n (%) 95 % TD [1]

Kopéja atbildes reakcija
(atveselo$anas) [1]

5. diena 52 (55,9) 49 (52,1) 3,8 (-10,5; 17,9)

14. diena 55 (59,1) 57 (60,6) -1,1 (-14,9; 12,7)
30. dienas VCM (mirusie) 22 (23,7) 20 (21,3) 2,4 (-9,7,14,4)
[2,3]

[1] Divpusgjie 95 % ticamibas intervali (TI) noverotajai atveseloSanas raditaja atskiribai (rezultati
rezafungina grupa minus rezultati kaspofungina grupa) ir aprékinati, pielagojot divam
randomizacijas grupam jeb stratam (diagnoze [tikai kandideémija; invaziva kandidoze] un
APACHE II raditajs/ANC [APACHE II raditajs > 20 VAI ANC < 500 $iinas/mm*; APACHE II
raditajs < 20 UN ANC > 500 Stinas/mm?*] skrininga periodd) un izmantojot Mietinena un
Nurminena metodologiju. Svértam stratificéto datu vértéjumam tika izmantots
Kohrana-Mantela-Henzela tests.

[2] Divpusgjais 95 % ticamibas intervals (TT) noverotajai mirstibas atSkiribai (rezultats
rezafungina grupa minus rezultats kaspofungina grupa) ir aprékinats, izmantojot nepielagoto
Mietinena un Nurminena metodologiju.

[3] Petamas personas, kuras mirusas lidz 30. dienai, vai nav zinams dzivildzes statuss.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atlick pienakumu iesniegt p&tijumu rezultatus REZZAYO viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apakSgrupas invazivas kandidozes arsteé$anai (informaciju par lietoSanu
bérniem skatit 4.2. apakSpunkta).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Visparejs farmakokinétikas raksturojums

Rezafungina farmakokingtika ir pétita veselam petamajam personam, pacientiem un Ipa$am pacientu
grupam. Rezafunginam ir ilgs eliminacijas pusperiods, tap&c to var ievadit vienu reizi ned¢la.
Lidzsvara koncentracija tiek sasniegta p&c pirmas piesatinosas devas (ta ir divreiz lielaka par iknedélas
uzturoso devu).

Izkliede

Rezafungimam raksturiga strauja izkliede, un ta izkliedes tilpums aptuveni atbilst tidens daudzumam
organisma (~ 40 1). Rezafungins liela méra piesaistas protetniem cilvéka organisma (> 97 %).

Biotransformacija

In vitro apstaklos rezafunginam noverota stabilitate dazadam sugam péc inkubacijas aknu un zarnu
mikrosomas un hepatocTtos.

Vienas devas kliniskaja pétijuma radioaktivi iezimétu (**C) rezafunginu (ar aptuveni 400 mg/200 pCi
radioaktivitati) ievadija veseliem brivpratigajiem. Galvena cirkulgjosa sastavdala bija rezafungina
sakumsavienojums; rezafungina AUC plazma veidoja ~ 77 % no kopgjas radioaktivi iezZim&tas vielas
AUC, un katrs atseviskais metabolits veidoja mazak par 10 %.



Eliminacija

P&c vienreizgjas rezafungina devas ievadiSanas (1 stundu ilgas intravenozas infiizijas veida; 50, 100,
200 un 400 mg) rezafungina vid&jais kopgjais klirenss organisma bija zems (aptuveni 0,2 I/h) dazadam
devam ar vid€jo terminalo eliminacijas pusperiodu no 127 lidz 146 stundam. Urina atrodama
neizmainita rezafungina devas dala visam devam bija < 1 %, liecinot par nieru klirensa nenozimigo
lomu rezafungina izdaliSana no organisma.

Vienas devas kliniskaja pétijuma radioaktivi iezimétu (**C) rezafunginu (ar aptuveni 400 mg/200 pCi
radioaktivitati) ievadija veseliem brivpratigajiem. Pamatojoties uz interpol&tajiem datiem (no
atkartotam viziteém klinika 29. diena un 60. diena), aprekinata vid&ja kopgja atguta radioaktiva deva
60. diena bija 88,3 %. Aptuveni 74 % no atgiitas radioaktivas devas izdalijas ar izkarnijumiem
(galvenokart neizmainita rezafungina veida) un 26 % izdalijas urina (galvenokart metabolitu veida),
kas apliecina, ka rezafungina eliminacija galvenokart notiek ar izkarnijjumiem neizmainita rezafungina
veida.

Linearitate

P&c vienreizgjas devas ievadiSanas intravenozas infuzijas veida devu diapazona no 50 lidz 1 400 mg
rezafungina farmakokingtika ir lineara. Ka sagaidams, laiks lidz maksimalajai koncentracijai plazma

(Tmax) visam devam tika noverots infiizijas beigas un AUC palielingjas proporcionali devai.

Ipasas pacientu grupas

Aknu darbibas traucejumi

Rezafungina FK tika pétita pétamajam personam ar vid&ji smagiem (Child-Pugh B klase, n=8) un
smagiem (Child-Pugh C klase, n=8) aknu darbibas traucgjumiem. Vidg&ja rezafungina iedarbiba
petamajam personam ar vidgji smagiem un smagiem aknu darbibas trauc€jumiem samazinajas par
aptuveni 30 %, salidzinot ar piem&rotam p&tamajam personam ar normalu aknu darbibu. P&tamajam
personam ar vid&ji smagiem un smagiem aknu darbibas trauc€jumiem rezafungina FK bija lidziga un
rezafungina iedarbiba nemainijas, palielinoties aknu darbibas trauc€jumu pakapei. Aknu darbibas
trauc€jumiem nebija kltniski nozimigas ietekmes uz rezafungina FK.

Nieru darbibas traucéjumi
Saskana ar populacijas FK analizi, ieskaitot datus no 1. fazes, 2. fazes un 3. fazes p&tijjumiem,
kreatinina klirenss nav nozimigs rezafungina FK kovariats (covariate).

Gados vecaki cilvéeki
Saskana ar populacijas FK analizi, ieskaitot datus no 1. fazes, 2. fazes un 3. fazes pétjjumiem, vecums
nav nozimigs rezafungina FK kovariats.

Kermena masa

Saskana ar populacijas FK analizi, ieskaitot datus no 1. fazes, 2. fazes un 3. fazes petjjumiem, kermena
virsmas laukums ir nozimigs rezafungina FK kovariats. ledarbibas simulacija pétamajam personam ar

klmisku aptaukoSanos (kermena masas indekss (KMI) > 30) uzradija iedarbibas samazinasanos, bet $o
samazinajumu neuzskata par klmiski nozimigu.

Dzimums/etniska piederiba

Saskana ar populacijas FK analizi, ieskaitot datus no 1. fazes, 2. fazes un 3. fazes petijjumiem,
dzimums un etniska piederiba nav nozimigi rezafungina FK kovariati.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Rezafungins izraisija akiitu histamina atbrivosanos zurkam, bet ne pertikiem.

In vitro bakteriju un ziditaju stnu p&tijumos un zurku mikrokodolu pétijuma rezafunginam
nekonstat&ja genotoksicitati.



teviniem un matiteém pec intravenozas (isa bolusa deva) ievadiSanas reizi 3 dienas devas lidz 45 mg/kg
(6 reizes lielakas par klmisko iedarbibu, pamatojoties uz AUC, kas noteikta atseviska petijuma ar
zurkam). Viriesu fertilitates p&tijuma laika, ievadot > 30 mg/kg, tika novérota samazinata
spermatozoidu motilitate, un lielakajai dalai tévinu, ievadot 45 mg/kg, tika konstatéta viegla/vidgja
hipospermija un nebija konstat&jama spermatozoidu kustiba. Pie rezafungina devam > 30 mg/kg
palielinajas spermatozoidu ar patologisku morfologiju biezums, ka ari tika novérota viegla Iidz vidgji
smaga s€klinieku kanalinu degeneracija.

Tris ménesu toksikologiska pétijuma ar zurkam rezafunginu ievadija intravenozi (isa bolusa deva)
reizi 3 dienas. Teviniem, kuriem deva bija 45 mg/kg, 3 mé&nesu beigas konstateja minimalu kanalinu
degeneraciju/atrofiju sékliniekos un $iinu atliekas seklinieka piedeklos. Sis atradnes biezums
samazinajas I1dz 4 nedelu atgriezeniskuma perioda beigam.

Turpreti zurkam, kuram 45 mg/kg (apméram 4,7 reizes lielaka par klinisko devu, pamatojoties uz
AUC salidzinajumu), ievadija intravenozi (isa bolusa deva) vienu reizi ned€la 6 méneSus vai péc

6 ménesu atveselosanas perioda, ietekme uz sékliniekiem, s€klinieku piedekliem vai spermatogenézi
netika novérota.

Spermas koncentracija, veidosanas atrums, morfologija un kustigums netika ietekméts picaugusiem
pertikiem, kuriem rezafunginu ievadija reizi ned€]a lidz 30 mg/kg (apme&ram 6 reizes vairak par
klinisko devu, pamatojoties uz AUC salidzinajumiem) 11 vai 22 nedg€las vai p&c 52 nedelu
atveselosanas perioda.

P&c rezafungina intravenozas ievadi§anas zurkam un truSiem griisnibas perioda deva, kas > 3,0 reizes
parsniedz paredzamo AUC plazmas koncentraciju Iidzsvara stavokli, nav novérota reproduktiva
toksicitate vai toksiska ietekme uz attistibu.

Prenatalas un postnatalas attistibas petijuma zurkam, ievadot intravenozi Iidz 45 mg/kg rezafungina,
nenoveroja nevélamu ietekmi uz mazulu augsSanu, attistibu vai neiropsihiskas vai reproduktivas
funkcijas raditajiem. Pec zalu ievadiSanas dzivniekiem rezafungins bija nosakams auglu plazma zema
koncentracija (koncentracija plazma augliem veidoja 2,0-3,6 % no koncentracijas matisu plazma) un
izdalijas matiSu piena (koncentracija piena veidoja 22-26 % no koncentracijas matisu plazma).

3 ménesus ilga pertiku p&tijuma, kura ievadisanu veica reizi 3 dienas, tika noverots atgriezeniska
mérka trice (definéta ka trice, kas ir izteiktaka, kad tiek uzsaktas kustibas), un ta biezak sastopama,
ievadot > 30 mg/kg. Saja p&tijuma par nenovérojamas ietekmes limeni (no observed effect level,
NOEL) attieciba uz mérka trici uzskata 10 mg/kg (apmeram 2,5 reizes lielaku par klinisko devu,
pamatojoties uz AUC salidzinajumiem). Mérka trice netika noveérota 6 ménesu petijuma ar pertikiem,
kura dzivniekiem vienu reizi nedéla tika ievadita intravenoza deva lidz 30 mg/kg (apméram 5,8 reizes
lielaka par klinisko devu, pamatojoties uz AUC salidzinajumiem), vai petijumos ar zurkam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Mannits

Histidins

Polisorbats 80

Salsskabe (pH korekcijai)
Natrija hidroksids (pH korekcijai)
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6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trukuma dgl §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém, iznemot
6.6. apak$punkta minetas.

6.3. Uzglabasanas laiks

Neatverts flakons

3 gadi.

Flakona sagatavota Skiduma un at$kaidita infuziju Skiduma stabilitate

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika sagatavotam Skidumam, izmantojot fideni injekcijam, ir
pieradita Iidz 24 stundam 25 °C un 2 lidz 8 °C temperatiira.

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika atSkaiditam infuziju skidumam (talit p&c sagatavoSanas)
ir pieradita Iidz 48 stundam 25 °C un 2 lidz 8 °C temperatiira.

No mikrobiologiska viedokla sagatavotais un at$kaiditais $kidums infuzijam jaizlieto nekavgjoties. Ja
zales netiek izlietotas nekavéjoties, par uzglabasanas apstakliem pirms lietoSanas atbild lietotajs, un
laiks parasti nedrikst parsniegt 24 stundas 2-8 °C temperatiira, iznemot, ja sagatavosana un
atSkaidiSana ir notikusi kontrol&tos un valid€tos aseptiskos apstaklos.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

Uzglabat flakonu argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus pec zalu sagatavoSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakspunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Stikla flakons ar hlorbutilgumijas aizbazni un alumtnija parklajumu ar nonemamu plastmasas vacinu.
Iepakojuma lielums: 1 flakons.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

REZZAYO jaievada atseviski intravenozas infiizijas veida pec atSkaidiSanas ar natrija hlorida 9 mg/ml
(0,9 %) skidumu injekcijam, natrija hlorida 4,5 mg/ml (0,45 %) Skidumu injekcijam vai 5 % glikozes
Skidumu.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA PIEAUGUSIEM PACIENTIEM

REZZAYO ir nepiecieSams sagatavot un atskaidit pirms ievadiSanas.

No mikrobiologiska viedokla sagatavotais un atSkaiditais Skidums infuizijam jaizlieto nekavgjoties. Ja
zales netiek izlietotas nekavéjoties, par uzglabasanas apstakliem pirms lietoSanas atbild lietotajs, un
laiks parasti nedrikst parsniegt 24 stundas p&c pirmas atverSanas 2-8 °C temperattira, iznemot, ja
sagatavosana un atSkaidiSana ir notikusi kontrolétos un validétos aseptiskos apstaklos.

Aseptiskos apstak]os pievienojiet katram flakonam 9,5 ml @ideni injekcijam. Sagatavota Skiduma

koncentracija flakona ir 20 mg/ml. Flakona satura sagatavosanai izmantojiet tikai tideni injekcijam,
nevis sterilu natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) Skidumu injekcijam.
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Lai novérstu putu veido$anos, nepiecie$ams izvairities no kratiSanas vai energiskas maisiSanas.
Baltajam lidz gaisi dzeltenajam pulverim pilniba jaizskist. Uzmanigi maisiet flakona saturu ar aplveida
kustibam Iidz 5 miniitem, [1dz iegiistat dzidru, bezkrasainu Iidz gaisi dzeltenu Skidumu. Parbaudiet, vai
$kiduma nav redzamas dalinas vai krasas izmainas. Nelietojiet flakonu, ja noverojat kadas novirzes.

Flakons ir paredzets tikai vienreiz€jai lietoSanai. ST iemesla d€] neizlietotais koncentrats ir
nekavgjoties jaiznicina.

Lai ievaditu 400 mg piesatinoSo devu, nepiecieSams atkartot minétas darbibas ar papildu REZZAYO
flakonu (skatit doz€Sanas tabulu).

Kopgjais inflizijas tilpums ir 250 ml, tap&c jaizvélas atbilstoss intravenozas infuzijas maisa (vai
pudeles) tilpums, ka noradits dozesanas tabula. Aseptiskos apstaklos parnesiet 10 ml no katra flakona
intravenozas infiizijas maisa (vai pudel€) ar natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) Sskidumu injekcijam,
natrija hlorida 4,5 mg/ml (0,45 %) skidumu injekcijam vai 5 % glikozes skidumu. Kopgjais sagatavota
koncentrata tilpums, kas japievieno intravenozas infilizijas maisam vai pudelei, ir noradits dozeSanas
tabula. Samaisiet skidumu, saudzigi apversot otradi intravenozas infuzijas maisu (vai pudeli).
Izvairieties no parak energiskas maisiSanas.

Skidums péc atSkaidiSanas jaiznicina, ja redzamas dalinas vai krasas izmainas.

DOZESANAS TABULA — INFUZIJU SKIDUMA SAGATAVOSANA PIEAUGUSAJIEM

Deva | Flakonu | Tilpums, kas Udens Kopgjais Kopgjais | Galiga
(mg) | skaits jaizlaiZz no injekcijam, sagatavota infazijas | infaziju
250 ml kas koncentrata tilpums | Skiduma
intravenozas japievieno tilpums, kas (ml) koncentracija
infuzijas katram japievieno (mg/ml)
maisa/pudeles | flakonam intravenozas
(ml) (ml) infuzijas
maisam/pudelei
(ml)
400 |2 20 9,5 20* 250 1,6
200 |1 10 9,5 10 250 0,8

* 10 ml no abiem flakoniem, kopa 20 ml.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,

Frankfurt Am Main,

60549
Vacija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/23/1775/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
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10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu
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IT PIELIKUMS
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI
VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU
UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Fareva Mirabel

Route de Marsat Riom
Clermont-Ferrand
63963

Francija
VAI

Mundipharma DC B.V.
Leusderend 16
Leusden

Utrecht

3832 RC

Niderlande

Zalu iespiestaja lietoSanas pamaciba jabut noraditam raZotaja, kas atbildigs par attiecigas s€rijas
izlaiSanu, nosaukumam un adresei.
B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apak$punkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo drosuma zinojumu iesniegsanas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

Registracijas apliecibas Tpasnickam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika péc registracijas apliecibas pieskirSanas.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSsamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

. p&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Tpasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

REZZAYO 200 mg pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavosanai
rezafungin

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 200 mg rezafungina (acetata veida)

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur ari, mannitu, histidinu, polisorbatu 80, salsskabi, natrija hidroksidu.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai.

1 flakons

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Intravenozai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

Uzglabat flakonu ar&ja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,
Frankfurt Am Main,

60549

Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/23/1775/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiem&rosSanai ir apstiprinats.

‘ 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

REZZAYO 200 mg pulveris koncentratam
rezafungin
1.v. lietosana.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ S. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

REZZAYO 200 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosSanai
rezafungin
vSTrn zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzgt, zinojot par jebkadam noveérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu sanemsanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, medmasai vai farmaceitam.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu. Tas
attiecas arT uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukeija varat uzzinat:

1. Kas ir REZZAYO un kadam noliikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms REZZAYO sanemSanas
3. Ka REZZAYO tiek sanemts

4. Iesp&jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat REZZAYO

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir REZZAYO un kadam nolikam to lieto

Kas ir REZZAYO
REZZAYO satur aktivo vielu rezafunginu, kas ir pretsénisu lidzeklis. Rezafungins pieder zalu grupai,
ko sauc par ehinokandiniem.

Kadam nolikam REZZAYO lieto
Sis zales ir paredz&tas smagas séniSu infekcijas audos vai organos invazivas kandidozes arst€Sanai
pieaugusajiem. So infekciju izraisa Candida (rauga) sénites.

Ka REZZAYO darbojas

Sis zales bloké fermenta (olbaltumvielas veida) darbibu, kas séni$u §Ginam ir nepiecie$ams, lai veidotu
molekulu, kas stiprina to §tinu sieninas.

So zalu ietekmé sénites $inas klast trauslas un nesp&j augt. Tas novérs infekcijas izplati§anos un lauj
organismam atbrivoties no infekcijas, pateicoties dabiskajam aizsargspg&jam.

2. Kas Jums jazina pirms REZZAYO sanemS$anas
REZZAYO nedrikst sanemt $ados gadijumos
- ja Jums ir alergija pret rezafunginu, citiem ehinokandiniem (piem., kaspofunginu,

anidulafunginu) vai kadu citu (6. punkta min&to) $o zalu sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms REZZAYO licto$anas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Iedarbiba uz aknam
Ja arsteSanas laika rodas aknu darbibas traucgjumi, arsts var nolemt stingrak uzraudzit aknu darbibu.

Ar infuziju saistitas reakcijas
REZZAYO var izraisit ar infuziju saistitas reakcijas, kas var biit adas apsartums , siltuma sajtta, slikta
diisa un spiedosa sajiita kruskurvi. Arsts var izlemt infuizijas laika uzraudzit, vai Jums nerodas ar
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infiziju saistitas reakcijas. Arsts var izlemt paléninat inflziju (pilina$anu), ja rodas ar inflziju saistita
reakcija.

Jutiba pret gaismu.

REZZAYO var palielinat fototoksiskuma risku (stavoklis, kad ada vai acis kltst loti jutigas pret saules
gaismu vai cita veida gaismu). ArstéSanas laika un 7 dienas péc $o zalu pedgjas devas ievadisanas
Jums ir jaizvairas no uzturéSanas saule vai maksligo sauloSanas gaismu izmantoSanas bez aizsardzibas
(piem&ram, saules aizsargkréma).

Citas zales un REZZAYO
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Griitnieciba, baroSana ar kriiti un fertilitate

Sis zales nevajadzétu lietot, ja vien arsts to nav pasi noradijis. Ja Jas esat griitniece vai barojat bernu
ar kruti, vai domajat, ka Jums varétu bt gritnieciba, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu
vai farmaceitu. Ja esat sieviete reproduktiva vecuma, arsts Jums var ieteikt lietot kontracepcijas
lidzeklus arstéSanas laika ar REZZAYO.

REZZAYO iedarbiba griitniecibas vai bérna barosanas ar krati laika nav zinama.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Maz ticams, ka §1s zales ietekmes transportlidzek]u vadisanu vai mehanismu lietoSanu.

REZZAYO satur natriju
Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, - biitiba tas ir

[I39—

natriju nesaturosas”.

3. Ka REZZAYO tiek sanemts
Zales sagatavos un ievadis arsts vai veselibas apriipes specialists.

Ieteicama deva

Jusu arstesana tiks uzsakta ar 400 mg “piesatinosas devas” (sakotngja zalu deva, kas ir augstaka par
uzturoso devu) ievadiSanu pirmaja diena. P&c tam 8. arst€Sanas diena un turpmak reizi nedéla tiks
ievadita 200 mg uzturosa deva.

REZZAYO jaievada vienu reizi diena, 1€nas infuizijas veida (pilienveida infuizija) véna. Tas aiznems
vismaz 1 stundu. Arsts noteiks, cik ilgs bis infiizijas laiks, un var to palielinat lidz 3 stundam, lai
izvairTtos no ar infiiziju saistitam reakcijam.

Arsts noteiks Jusu arsteSanas ilgumu, balstoties uz Jiisu atbildes reakciju uz arsteSanu un Jiisu stavokli.
Parasti arst€Sanai jailgst vismaz 14 dienas p&c tam, kad pedg&jo reizi Jusu asinis atrasta Candida s€nite.

Ja atjaunojas invazivas kandidazes simptomi, nekavgjoties pastastiet arstam vai citam veselibas
apripes specialistam.

Ja esat sanémis REZZAYO vairak neka noteikts
Jums nevajadzetu lietot §Ts zales biezak ka reizi nedela. Ja domajat, ka REZZAYO tika ievadits vairak
neka noteikts, nekavejoties pastastiet arstam vai citam veselibas apriipes specialistam.

Ja esat izlaidis REZZAYO devu

Ta ka Jus sanemsiet §1s zales stingra mediciniska personala uzraudziba, maz ticams, ka deva tiks
izlaista. Tomer, ja nokav€jat viziti, lai sanemtu $Ts zales, pec iespgjas atrak sazinieties ar savu arstu vai
citu veselibas apriipes specialistu, lai norunatu jaunu viziti.
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Ja partraucat lietot REZZAYO
Arsts uzraudzis Jiisu reakciju un stavokli, un izlems, kad partraukt Jiisu arstéSanu ar §m zalém. Jums
nevajadzetu rasties nekadam blakusparadibam velak.

Ja Jums ir kadi jautajumi par $o zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ar ne visiem tas izpauZzas.

Nopietnas blakusparadibas — ja paradas kada nopietna blakusparadiba no Seit minétajam,

nekavejoties pastastiet arstam vai citam veselibas apripes specialistam:

- adas apsartums, siltuma sajiita, slikta diiSa, spiedosa sajuta kraskurvi — tas ir pazimes, ka Jums
var biit ar infliziju saistita reakcija (biezi - var rasties ne vairak ka 1 no 10 cilvekiem).

Citas blakusparadibas

Loti biezi (var rasties vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
- zems kalija Iimenis asinis (hipokaliemija);

- caureja;

- drudzis.

BieZi (var rasties ne vairak ka 1 no 10 cilvékiem)

- samazinats sarkano asins Stinu daudzums asinis (anémija);

- zems magnija Itmenis asinis (hipomagnémija);

- zems fosfatu Itmenis asinis (hipofosfatémija);

- zems asinsspiediens (hipotensija);

- seksana;

- vemsSana;

- slikta dusa;

- sapes vedera;

- aizciet&jums;

- adas apsartums (erit€éma);

- izsitumi;

- paaugstinats sarmainas fosfatazes, enzima (olbaltumvielas), kas tiek izstradats aknas, kaulos,
nierés un zarnas, Iimenis asinis;

- paaugstinats aknu enzimu Itmenis (tostarp alaninaminotransferazes un
aspartataminotransferazes);

- paaugstinats bilirubina, sarkano asins kermeniSu noardisanas produkta, [imenis asinis.

Retak (var rasties ne vairak ka 1 no 100 cilvekiem)

- augsts fosfatu l[imenis asinis (hiperfosfatémija);

- zems natrija Iimenis asinis (hiponatrieémija);

- ada vai acis kluist loti jutigas pret saules gaismu vai citiem gaismas veidiem (fototoksiskums);
- drebuli (trice);

- augsts eozinofilu (balto asinskermeniSu veids) [imenis asins.

Nav zinams (bieZumu nevar novertét no pieejamajiem datiem)
- natrene

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamajam blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas zinosanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzét nodroSinat daudz plasaku
informaciju par So zalu droSumu.
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5. Ka uzglabat REZZAYO
Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un flakona mark&uma péc
,»EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat temperatiira Iidz 25 °C.
Uzglabat flakonu argja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Tikai apmacits veselibas apriipes specialists, kurs ir izlasijis visus noradijumus, drikst sagatavot §1s
zales lietosanai. Kad REZZAYO ir sagatavots, tas parasti jaizlieto nekavéjoties. Tome&r sagatavoto un
atSkaidito infuziju Skidumu ledusskapi var uzglabat 1idz 24 stundam.

Neizmetiet zales notekiidenos vai sadzives atkritumos. Jautgjiet farmaceitam, ka iznicinat vairs
nelietojamas zales. Sie pasakumi palidzes aizsargat vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko REZZAYO satur

- Aktiva viela ir rezafungins. Katrs flakons satur 200 mg rezafungina (acetata veida).

- Citas sastavdalas ir mannits, histidins, polisorbats 80, salsskabe, natrija hidroksids (skatit
2. punktu “REZZAYO satur natriju”).

REZZAYO argjais izskats un iepakojums

REZZAYO ir pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavosanai stikla flakona ar gumijas aizbazni
un aluminija blivéjumu ar plastmasas noraujamu aizsargvacinu.
Ta ir balta lidz gaiSi dzeltena masa vai pulveris. Katrs iepakojums satur 1 flakonu.

Registracijas apliecibas TpaSnieks
Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,
Frankfurt Am Main,

60549

Vacija

Talr.: +49 69506029-000

E-pasts: info@mundipharma.de

RazZotajs

Fareva Mirabel

Route de Marsat Riom
Clermont-Ferrand
63963

Francija

VAI

Mundipharma DC B.V.
Leusderend 16
Leusden

Utrecht

3832 RC

Niderlande
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Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.

Si lietosanas instrukcija ir pieejama visas ES/EEZ valodas Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apripes specialistiem:

REZZAYO jaievada atseviski intravenozas inflizijas veida péc atSkaidiSanas ar natrija hlorida 9 mg/ml
(0,9 %) skidumu injekcijam, natrija hlorida 4,5 mg/ml (0,45 %) Skidumu injekcijam vai 5 % glikozes
Skidumu.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA PIEAUGUSIEM PACIENTIEM
REZZAYO ir nepiecieSams sagatavot un atSkaidit pirms ievadiSanas.

No mikrobiologiska viedokla sagatavotais un atskaiditais $kidums infuzijam jaizlieto nekavgjoties. Ja
zales netiek izlietotas nekavgjoties, par uzglabasanas apstakliem pirms lietosanas atbild lietotajs, un
laiks parasti nedrikst parsniegt 24 stundas pec pirmas atverSanas 2-8 °C temperatiira, iznemot, ja
sagatavoSana un atSkaidiSana ir notikusi kontroletos un valid€tos aseptiskos apstaklos.

Aseptiskos apstak]os pievienojiet katram flakonam 9,5 ml @ideni injekcijam. Sagatavota Skiduma
koncentracija flakona ir 20 mg/ml. Flakona satura sagatavosanai izmantojiet tikai tideni injekcijam,
nevis sterilu natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) Skidumu injekcijam.

Lai novérstu putu veido$anos, nepiecie$ams izvairities no krati§anas vai energiskas maisiSanas.
kustibam 1idz 5 miniiteém, Iidz iegiistat dzidru, bezkrasainu Iidz gaisi dzeltenu Skidumu. Parbaudiet, vai
$kiduma nav redzamas dalinas vai krasas izmainas. Nelietojiet flakonu, ja noverojat kadas novirzes.

Flakons ir paredzets tikai vienreiz€jai lietoSanai. ST iemesla d&] neizlietotais koncentrats ir
nekavegjoties jaiznicina.

Lai ievaditu 400 mg piesatinoSo devu, nepiecieSams atkartot minétas darbibas ar papildu REZZAYO
flakonu (skatit doz€Sanas tabulu).

Kop¢gjais infiizijas tilpums ir 250 ml, tap&c jaizvelas atbilstoss intravenozas inflizijas maisa (vai
pudeles) tilpums, ka noradits doz&Sanas tabula. Aseptiskos apstaklos parnesiet 10 ml no katra flakona
intravenozas infiizijas maisa (vai pudel€) ar natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) skidumu injekcijam,
natrija hlorida 4,5 mg/ml (0,45 %) Skidumu injekcijam vai 5 % glikozes skidumu. Kopégjais sagatavota
koncentrata tilpums, kas japievieno intravenozas infuzijas maisam vai pudelei, ir noradits dozesanas
tabula. Samaisiet Skidumu, saudzigi apverSot otradi intravenozas infuizijas maisu (vai pudeli).
Izvairieties no parak energiskas maisisanas.

Skidums péc atSkaidiSanas jaiznicina, ja redzamas dalinas vai krasas izmainas.
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DOZESANAS TABULA — INFUZIJU SKIDUMA SAGATAVOSANA PIEAUGUSAJIEM

Deva | Flakonu | Tilpums, kas | Udens Kopgjais Kopgjais | Galiga
(mg) | skaits jaizlaiz no injekcijam, sagatavota infuzijas | infaziju
250 ml kas japievieno | koncentrata tilpums | Skiduma
intravenozas | katram tilpums, kas (ml) koncentracija
infuzijas flakonam (ml) | japievieno (mg/ml)
maisa/pudeles intravenozas
(ml) infazijas
maisam/pudelei
(ml)
400 |2 20 9,5 20* 250 1,6
200 1 10 9,5 10 250 0,8

* 10 ml no abiem flakoniem, kopa 20 ml.
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