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ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 50 mg pulveris infiiziju skiduma koncentrata pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katrs flakons satur 50 mg eravaciklina (eravacycline).

P&c sagatavosanas katrs ml satur 10 mg eravaciklina.
P&c turpmakas atSkaidiSanas 1 ml satur 0,3 mg eravaciklina.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai (pulveris koncentrata pagatavosanai).

Blavi lidz tumsi dzeltena apalas formas masa.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Xerava ir paredzétas komplicétu védera dobuma infekciju (clAl — complicated intra-abdominal
infections) arsté$anai pieaugusajiem (skatit 4.4. un 5.1. apaks$punktu).

Ir jaievero oficialie noradijumi par antibakterialu lidzeklu atbilstoSu lietoSanu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

leteicama deva ir 1 mg eravaciklina’kg kermena masas reizi 12 stundas no 4 Iidz 14 dienam.
Spécigi CYP3A4 aktivatori

Pacientiem, kuri vienlaikus sanem speécigus CYP3A4 aktivatorus, ieteicama deva ir 1,5 mg
eravaciklina/kg kermena masas reizi 12 stundas no 4 Iidz 14 dienam (skatit 4.4. un 4.5 apakSpunktu).

Gados vecaki pacienti (> 65 gadi)
Gados vecakiem pacientiem deva nav japielago (skatit 5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi
Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem vai pacientiem, kuriem veic hemodializi, deva nav
japielago. Eravaciklinu var lietot, nenemot véra hemodializes laiku (skatit 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucejumi
Pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem deva nav japielago (skatit 4.4., 4.5., un 5.2. apakSpunktu).

Pediatriskd populacija

Xerava droSums un efektivitate, lietojot berniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem, nav pieradita.
Dati nav pieejami. Xerava nedrikst lietot berniem vecuma lidz 8 gadiem zobu krasas izmainu dél
(skatit 4.4. un 4.6. apakSpunktu).



LietoSanas veids

Intravenozai lietoSanai.

Xerava ievada tikai intravenozas infuzijas veida aptuveni 1 stundas laika (skatit 4.4. apakSpunktu).
leteikumus par zalu sagatavosanu un atSkaidiSanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam paligvielam.
Paaugstinata jutiba pret tetraciklinu grupas antibiotikam.

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Anafilaktiskas reakcijas

Ir iesp&jamas smagas un dazkart ar1 letalas paaugstinatas jutibas reakcijas, un par tam ir zinots, lietojot
citas tetraciklinu grupas antibiotikas (skatit 4.3. apakSpunktu). Ja rodas paaugstinatas jutibas reakcijas,
nekavgjoties japartrauc arstéSana ar eravaciklinu un jauzsak pienacigi neatlickamas palidzibas
pasakumi.

Ar Clostridioides difficile saistita caureja

Lietojot gandriz visas antibiotikas, ir zinots par ar antibiotikam saistitu kolttu un pseidomembranozo
kolitu, un ta smaguma pakape var but no vieglas lidz bistamai dzivibai. Ir svarigi apsvert So diagnozi
pacientiem, kam arstéSanas ar eravaciklinu laika vai p&c tas ir caureja (skatit 4.8. apak$punktu). Sados
gadijumos jaapsver eravaciklina lietosanas partrauk$ana un atbalsta pasakumu izmantoSana, pielietojot
ari specifisku arsté$anu attieciba uz Clostridioides difficile. Nedrikst lietot zales, kas kavé peristaltiku.

Reakcijas infuzijas vieta

Eravaciklinu ievada intravenozas infuzijas veida aptuveni 1 stundas laika, lai p&c iesp€jas mazinatu
reakciju infuzijas vieta risku. Kltniskajos pétijumos, intravenozi ievadot eravaciklmu, tika noverota
eritéma, sapes/jutigums, flebits un tromboflebits infuzijas vieta (skatit 4.8. apakSpunktu). Smagu
reakciju gadijuma eravaciklina lietoSana japartrauc, [idz ir noteikta jauna intravenozas piekluves vieta.
Papildu pasakumi, lai noverstu reakcijas inflizijas vieta un mazinatu to smaguma pakapi, ietver
eravaciklina infuzijas atruma un/vai koncentracijas samazinasanu.

Nejutigi mikroorganismi

Ilgstosa lietosana var izraistt parlieku lielu nejutigo mikroorganismu, tostarp sénisu, augSanu. Ja
arst€Sanas laika sakas superinfekcija, var biit japartrauc terapija. Javeic citi pienacigi pasakumi un
jaapsver alternativa arst€Sana ar antibakterialiem Iidzekliem atbilstigi eso$ajam arst€Sanas vadlinijam.

Pankreatits

Lietojot eravaciklinu, ir zinots par pankreatitu — dazos gadijumos tas ir bijis smags (skatit
4.8. apakspunktu). Ja ir aizdomas par pankreatitu, eravaciklina lietoSana japartrauc.

Pediatriska populacija

Xerava nedrikst lietot zobu attistibas laika (gratniecibas 2. un 3. trimestri, ka ari bérniem Iidz 8 gadu
vecumam), jo tas var izraisit neatgriezeniskas zobu krasas izmainas (dzelteni-peleki-brini) (skatit 4.2.
un 4.6. apakSpunktu).



Vienlaiciga spécigu CYP3A4 aktivatoru lieto§ana

Ir paredzams, ka zales, kas aktiviz€ CYP3 A4, palielinas eravaciklina metabolisma atrumu un apjomu.
CYP3 A4 aktivatori iedarbojas atkariba no laika, un var biit nepiecieSamas vismaz 2 nedg¢las, lai pec
ievadiSanas to iedarbiba sasniegtu maksimalo [imeni. Attiecigi, partraucot CYP3A4 lietoSanu, var biit
vajadzigas vismaz 2 nedglas, lai to aktiviz€josa iedarbiba samazinatos. Ir paredzams, ka vienlaiciga
specigu CYP3A4 aktivatoru (pieméram, fenobarbitala, rifampicina, karbamazepina, fenitoina,
asinszales) lietoSana samazinas eravaciklina iedarbibu (skatit 4.2. un 4.5. apakSpunktu).

Pacienti ar smagiem aknu darbibas traucéjumiem

ledarbiba var palielinaties pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem (Cailda-Pja (Child-
Pugh) klasifikacijas C grupa). Tapéc $adi pacienti jauzrauga, lai noteiktu, vai nerodas nevélamas
blakusparadibas (skatit 4.8. apaks$punktu); tas jo Tpasi jadara gadijumos, ja Siem pacientiem ir
aptaukoSanas un/vai vini sanem spécigus CYP3A inhibitorus, kad iedarbiba var vél vairak palielinaties
(skatit 4.5. un 5.2. apakpunktu). Sados gadijumos nav iesp&jams sniegt ieteikumus par devam.

Klinisko datu ierobezojumi

clAl kliniskajos pétijumos nepiedalijas pacienti ar novajinatu imunitati, vairumam pacientu (80 %)
APACHE Il skalas radttajs sakuma bija < 10; 5,4 % pacientu sakotngji bija vienlaiciga bakterémija, un
34 % pacientu bija komplicéts apendicits.

Koagulopatija

Eravaciklins var pagarinat gan protrombina laiku (PT), gan aktiveta parciala tromboplastina laiku
(APTT). Turklat, lictojot eravaciklinu, ir zinots par hipofibrinogenémiju. Tad&| pirms arstésanas ar
eravaciklinu uzsaks$anas un arstéSanas laika regulari jauzrauga asins koagulacijas parametri, piem&ram,
PT vai javeic cits piem&rots antikoagulacijas tests, tostarp fibrinogéna Iimena noteikSana asinis.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Iespéja, ka citas zales ietekmés eravaciklina farmakokinétiku

Speciga CYP3A4/3AS aktivatora rifampicina vienlaiciga ievadiSana mainija eravaciklina
farmakokinétiku, samazinot iedarbibu par aptuveni 32 % un palielinot klirensu par aptuveni 54 %.
Eravaciklina deva ir japalielina par aptuveni 50 % (1,5 mg/kg intravenozi ik12h), kad tas tiek ievadits
kopa ar rifampicinu vai citiem speécigiem CYP3A aktivatoriem, piem&ram, fenobarbitalu,
karbamazepinu, fenitotnu un asinszali (skatit 4.2. un 4.4. apaksSpunktu).

Speciga CYP3A inhibitora itrakonazola vienlaiciga ievadiSana mainija eravaciklina farmakokingtiku,
palielinot Ciax par aptuveni 5 % un AUCo.24 par aptuveni 23 %, ka ari samazinot klirensu. Lielaka
iedarbiba, visticamak, nebis kltniski nozimiga, un tapec deva nav japielago, ievadot eravacikliu
vienlaikus ar CYP3A inhibitoriem. Tomer pacienti, kuri sanem sp&cigus CYP3A inhibitorus
(piem@ram, ritonaviru, itrakonazolu, klaritromicinu) un kuriem ir tadu faktoru kombinacija, kas var
palielinat iedarbibu, pieméram, smagi aknu darbibas trauc€jumi un/vai aptaukoSanas, ir jauzrauga, lai
noteiktu, vai nerodas nevélamas blakusparadibas (skatit 4.4. un 4.8. apaksSpunktu).

In vitro izpéte liecina, ka eravaciklins ir transportvielu P-gp, OATP1B1 un OATP1B3 substrats. Nevar
izslegt iesp&ju, ka notiks zalu mijiedarbiba in vivo, un vienlaiciga eravaciklina un citu zalu, kas inhib&
§ts transportvielas (pieméram, OATP1B1/3 inhibitori, atazanavirs, ciklosporins, lopinavirs un
sakvinavirs), lietoSana var palielinat eravaciklina koncentraciju plazma.



Iespéja, ka eravaciklins ietekm@s citu zalu farmakokinétiku

In vitro eravaciklins un ta metaboliti nav CYP enzimu vai transportproteinu inhibitori vai aktivatori
(skatit 5.2. apakSpunktu). Tapec mijiedarbiba ar zalem, kas ir $o enzimu vai transportvielu substrati, ir
maz ticama.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriuti
Griitnieciba

Dati par eravaciklina lietoSanu gritniecibas laika ir ierobeZoti. PEtjumi ar dzivniekiem liecina par
reproduktivu toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Potencialais risks cilvékiem nav zinams.

Lidzigi ka citas tetraciklinu grupas antibiotikas, eravaciklins var izraisit neatgriezeniskus zobu
bojajumus (krasas mainu un emaljas bojajumus) un kavét osifikacijas procesus auglim, kas paklauts
eravaciklina iedarbibai in utero 2. un 3. trimestra laika, jo tas uzkrajas audos ar lielu kalcija apriti un
veidojas kalcija helata kompleksi (skatit 4.4. un 5.3. apakSpunktu). Xerava nedrikst lietot grutniecibas
laika, ja vien sievietes kliniska stavokla d€l arsteéSana ar eravaciklinu nav nepiecieSama.

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietem reproduktiva vecuma jaizsargajas no griitniecibas iestasanas, kamer vinas lieto eravaciklinu.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai eravaciklins un ta metaboliti izdalas mates piena. Petijumi ar dzivniekiem liecina, ka
eravaciklins un ta metaboliti izdalas matites piena (skatit 5.3. apakSpunktu).

Citu tetraciklinu ilgstosas lietoSanas rezultata kriits baroSanas laika zidainis var absorbét lielu
daudzumu zalu; $ada lietoSana netiek ieteikta zobu krasas izmainu un ar kriiti barotu zidainu

osifikacijas procesu kav&juma riska dg].

Lémums partraukt/turpinat baroSanu ar kriiti vai partraukt/turpinat Xerava terapiju japienem, izvertgjot
kriits baroSanas ieguvumu bérnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati par eravaciklina ietekmi uz cilveka fertilitati nav pieejami. Eravaciklins neietekmgja zurku t&vinu
parosanos un fertilitati, kad zalu iedarbiba bija klmiski nozimiga (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Eravaciklins maz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. P&c eravaciklina
ievadiSanas var bt reibonis (skattt 4.8. apakSpunktu).

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Kliniskajos pétijumos visbiezak sastopamas nevélamas blakusparadibas pacientiem ar ClAl, kuri
sanéma eravaciklinu (n = 576), bija slikta dusa (3,0 %), vemsana, flebits inflizijas vieta (katra 1,9 %
gadijumu), flebits (1,4 %), tromboze infuzijas vieta (0,9 %), caureja (0,7 %), erit€éma asinsvada
punkcijas vieta (0,5 %), hiperhidroze, tromboflebits, hipoestezija inflizijas vieta un galvassapes (katra
0,3 % gadijumu), un parasti §1s blakusparadibas bija vieglas lidz vidgji smagas.



Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula ir noraditas nev€lamas blakusparadibas, kas tika noteiktas, lietojot eravaciklinu. Nevélamas
blakusparadibas ir klasificétas atbilsto§i MedDRA organu sistému klasifikacijai un sastopamibas
biezumam. Sastopamibas biezums ir noteikts §adi: loti biezi (> 1/10), biezi (no > 1/100 lidz < 1/10),
retak (no > 1/1000 lidz < 1/100), reti (no > 1/10 000 lidz < 1/1000), loti reti (< 1/10 000). Katra
sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir noraditas to smaguma pakapes
samazinajuma seciba.

1. tabula. Eravaciklina nevélamo blakusparadibu saraksts kliniskajos pétijumos tabulas

veida
Organu sistemu klasifikacija Biezi Retak
Asins un limfatiskas sisteémas Hipofibrinogen&mija
traucgjumi Paaugstinata starptautiska
normaliz@ta attieciba
(INR)
Pagarinats aktiveta
parciala tromboplastina
laiks (APTT)
Pagarinats protrombina
laiks (PT)
Imainas sisteémas traucgjumi Paaugstinata jutiba
Nervu sist€émas traucgjumi Reibonis
Galvassapes
Asinsvadu sisteémas traucgjumi Tromboflebits?
Flebits®
Kunga-zarnu trakta trauc&umi Slikta dusa Pankreatits
VemsSana Caureja
Aknu un/vai zults izvades sisteémas Paaugstinats aspartataminotransferazes
traucgjumi (ASAT) Iimenis
Paaugstinats alaninaminotransferazes
(ALAT) limenis
Hiperbilirubinemija
Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi
Hiperhidroze
Vispargji traucgjumi un reakcijas Reakcija infuizijas vieta®
ievadiSanas vieta

a. Tromboflebits ietver ieteiktos terminus tromboflebits un tromboze inflizijas vieta.

b. Flebits ietver ieteiktos terminus flebits, flebits infuzijas vieta, virspuséjs flebits un flebits injekcijas
vieta.

c. Reakcija infuzijas vieta ietver ieteiktos terminus erit€ma inflizijas vieta, hipoestézija infuzijas vieta,
erit€ma asinsvada punkcijas vieta un sapes asinsvada punkcijas vieta.

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Reakcijas infiizijas vieta

Ir zinots, ka pacientiem, kurus arst&ja ar eravaciklinu, bija vieglas 11dz vidgji smagas reakcijas
infuzijas vieta, tostarp sapes vai diskomforts, eritema un pietikums vai iekaisums injekcijas vieta, ka
arT virspusgjs tromboflebits un/vai flebits. Reakcijas infiizijas vieta var noverst, samazinot eravaciklina
infuzijas koncentraciju vai atrumu.

Tetraciklinu grupas zalu ietekme

antianabolisku iedarbibu, kas ir palielinajusi urinvielas slapekla Iimeni asinis un izraisijusi azotémiju,
acidozi un hiperfosfatémiju.



Caureja

Antibiotiku grupas nevélamas blakusparadibas ietver pseidomembranozo kolitu un nejutigu
organismu, tostarp sénisu, pastiprinatu augsanu (skatit 4.4. apakSpunktu). Kliniskajos p&tfjumos ar
arstéSanu saistita caureja radas 0,7 % pacientu; visi caurejas gadijumi bija viegli.

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad¢jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju .

4.9. Pardozesana

P&tfjumos, kur veseliem brivpratigajiem ievadija [idz 3 mg/kg eravaciklina, tika noverots, ka par
ieteicamo devu lielakas devas biezak izraisa sliktu disu un vemsanu.

Ja ir aizdomas par pardozeSanu, Xerava lietosana ir japartrauc un pacients ir janovero, lai konstatetu,
vai nerodas nevélamas blakusparadibas.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: sisteémiski lietojamie antibakterialie lidzekli, tetraciklmi, ATK kods:
JO1AA13.

Darbibas mehanisms

Eravaciklina darbibas mehanisms ietver bakteriju proteinu sint€zes partrauksSanu, sasaistoties ar 30S
ribosomu apaksvienibam, novér$ot aminoskabju atlikumu ieklGSanu garajas peptidu kédgs.

C-7 un C-9 aizstajgji eravaciklina nav sastopami neviena dabiga vai pussintgtiska tetraciklina, un
aizstasanas modelis nodrosina mikrobiologiskas Tpasibas, tostarp in vitro iedarbigumu pret
grampozitiviem un gramnegativiem celmiem, kam ir rezistences pret tetracikliniem mehanisms(-i)
(pieméram, tet(A), tet(B) un tet(K) mediéta novade; ribosomala aizsardziba, ka iekodets ar tet(M) un
tet(Q)). Eravaciklins nav substrats Staphylococcus aureus MepA stiknim, kas ir aprakstits ka
tigeciklina rezistences mehanisms. Eravaciklinu neietekmé art aminoglikozidus inaktivejosie vai
modific€josie enzimi.

Rezistences mehanisms

Rezistence pret eravaciklinu ir novérota Enterococcus bakterijam ar mutacijam rpsJ. Nepastav merka
specifiska krusteniska rezistence starp eravaciklinu un citam antibiotiku grupam, piem&ram,
hinoloniem, peniciliniem, cefalospormiem un karbapenémiem.

Citi bakterialas rezistences mehanismi, kas var€tu ietekmét eravaciklinu, ir saistiti ar palielinatu,
raksturigu, nespecifisku daudzzalu rezistences (DZR) novadi.

Jutibas parbaudes robezkoncentracijas

Minimalas inhibicijas koncentracijas (MIK) robezvertibas, kuras Eiropas Antimikrobialas uznémibas
testéSanas komiteja (EUCAST) ir noteikusi eravaciklinam, ir Sadas:



2.tabula.  Eravaciklina minimalas inhibicijas koncentracijas robeZveértibas dazadiem

patogéniem

MIK robeZkoncentracijas (ug/ml)

Patogens -
Jutigs (S ) Rezistents (R >)

Escherichia coli 0,5 0,5
Staphylococcus aureus 0,25 0,25
Enterococcus spp. 0,125 0,125
Viridans Streptococcus spp. 0,125 0,125

Farmakokinétiska/farmakodinamiska attieciba

Ir pieradits, ka laukums zem plazmas koncentracijas-laika liknes (AUC), ko dala ar eravaciklina
minimalo inhibicijas koncentraciju (MIK), ir labakais in vitro efektivitates raditajs, izmantojot
lidzsvara koncentracijas iedarbibu uz cilvékiem hemostata, ko apstiprina in vivo ar dzivnieku
infekcijas modeliem.

Kliniska efektivitate pret noteiktiem patogéniem

Klmiskajos petijumos ir pieradita efektivitate pret CIAl noraditajiem patogéniem, kas bija jutigi pret
eravaciklinu in vitro:

Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Staphylococcus aureus
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Viridans Streptococcus spp.

Antibakteriala iedarbiba pret citiem butiskiem patogéniem

In vitro dati liecina, ka turpmak noraditais patogéns ir nejutigs pret eravaciklinu:
o Pseudomonas aeruginosa

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus par Xerava viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apaksgrupas, kam ir ClAl (informaciju par lietoSanu b&rniem skatit

4.2. apaksSpunkta).

5.2.  Farmakokinétiskas Tpasibas

UzsuksSanas

Eravaciklins tiek ievadits intravenozi, un tapec ta biopieejamiba ir 100 %.

Vidgjie eravaciklina farmakokingtiskie parametri p&c vienas un vairakam 1 mg/kg intravenozam
infuzijam (60 minttes) veseliem pieauguSajiem reizi 12 stundas ir noraditi 3. tabula.



3. tabula. Vidgjie (%CV) eravaciklina farmakokinétiskie parametri plazma péc vienas un
daudzkartéju devu intravenozam infuzijam veseliem pieaugusajiem

FK parametri
- Vidéja aritmétiska vertiba (% CV
Eravaciklina deva Coron i AUCo.12° tws
(ng/ml) (h) (ng*h/ml) (h)
1,0 mg/kg intravenozi reizi 1. diena 2125 (15) 1,0 (1,0-1,0) 4305 (14) 9 (21)
12 stundas (n = 6) 10. diena | 1825 (16) 1,0 (1,0-1,0) 6309 (15) 39 (32)

2 Atbilst vidéjam (diapazonam)
b AUC 1. diena = AUC o.12 péc pirmas devas un AUC 10. diena = Iidzsvara koncentracija AUCo.12

Izkliede

Eravaciklina in vitro saisti$anas ar cilvéka plazmas proteiniem picaug, paliclinoties koncentracijai —
saistiSanas proporcija pie 0,1, 1 un 10 pg/ml devas attiecigi ir 79 %, 86 % un 90 % (saistiti). Vidgjais
(%CV) izkliedes tilpums lidzsvara koncentracija veseliem normaliem brivpratigajiem péc 1 mg/kg
devas ievadiSanas reizi 12 stundas ir aptuveni 321 1 (6,35), kas ir vairak neka kopgjais Skidruma
daudzums organisma.

Biotransformacija

Neizmainits eravaciklins ir galvena ar zalém saistita viela cilvéka plazma un urina. Eravaciklinu
galvenokart metabolizé CYP3A4 un FMO mediétas pirolidina gredzena oksidacijas cela, iegtistot TP-
6208, ka arT kimiskas epimerizacijas cela pie C-4, iegiistot TP-498. Papildu mazakas nozimes
metaboliti veidojas glikuronidacijas, oksidacijas un hidrolizes cela. TP-6208 un TP-498 netiek
uzskatiti par farmakologiski aktiviem.

Eravaciklins ir transportvielu P-gp, OATP1B1 un OATP1B3, bet ne BCRP substrats.

Eliminacija

Eravaciklins tiek izvadits ar urinu un fécém. Péc vienas 60 mg'* C-eravciklina devas intravenozas
ievadiSanas nieru klirensa, ka ar zults un tiesa zarnu ekskrecijas cela tiek izvaditi attiecigi aptuveni

35 % un 48 % no visa kermena klirensa.

Linearitate/nelinearitate

Eravaciklina Cmax Un AUC veseliem pieaugusajiem palielinas aptuveni proporcionali devas
pieaugumam. P&c intravenozas 1 mg/kg devas ievadiSanas reizi 12 stundas novérojama aptuveni 45 %
uzkraSanas.

Dazadam klmiski petitam daudzkartgjam intravenozam eravaciklina devam farmakokingtiskie
parametri AUC un Cnax mainas lineari, lai gan, palielinoties devam, AUC un Cnax pieaugums ir

nedaudz mazaks neka proporcionali devai.

Iespéjama mijiedarbiba ar citam zalém

Eravaciklins un ta metaboliti nav in vitro CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 vai CYP3A4 inhibitori. Eravaciklins, TP-498 un TP-6208 nav CYP1A2, CYP2B6 vai
CYP3A4 aktivatori.

Eravaciklins, TP-498 un TP-6208 nav BCRP, BSEP, OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OAT3, OCT1,
OCT?2, transportvielu MATE1 vai MATE2-K inhibitori. Metaboliti TP-498 un TP-6208 nav in vitro P-
gp inhibitori.



Ipasas populacijas

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru slimibu p&dgja stadija (ESRD — end stage renal disease) eravaciklina p&c mazako
kvadratu metodes aprékinata vidéja geometriska Cmax vertiba palielinajas par 8,8 % salidzinajuma ar
veseliem pacientiem, ja Tl bija 90 % — 19,4, 45,2. Pacientiem ar ESRD eravaciklina péc mazako
kvadratu metodes aprékinata videja geometriska AUC.int vErtiba samazinajas par 4,0 % salidzinajuma
ar veseliem pacientiem, ja Tl bija 90 % — 14,0, 12,3.

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar viegliem (Cailda-Pji klasifikacijas A grupa), vidgji smagiem (Cailda-Pja klasifikacijas
B grupa) un smagiem (Cailda-Pji klasifikacijas C grupa) aknu darbibas traucgjumiem eravaciklina
vidgja geometriska Cmax vertiba palielinajas par attiecigi 13,9 %, 16,3 % un 19,7 % salidzinajuma ar
veselam personam. Pacientiem ar viegliem, vidgji smagiem un smagiem aknu darbibas traucgjumiem
eravaciklina vidgja geometriska AUC.inf vertiba palielinajas par attiecigi 22,9 %, 37,9 % un 110,3 %
salidzinajuma ar veselam personam.

Dzimums
Populacijas farmakokinétiskaja analize netika noverotas kliniski nozimigas AUC atskiribas dazadiem
dzimumiem attieciba uz eravaciklinu.

Gados vecaki pacienti (> 65 gadi)
Eravaciklina populacijas farmakokingtiskaja analize netika noverotas kliniski nozimigas atskiribas
eravaciklina farmakokingétika atkariba no vecuma.

Kermena masa

Populacijas farmakokingtiskaja analizg tika pieradits, ka eravaciklina izvietojums (klirenss un apjoms)
bija atkarigs no kermena masas. Tomer, nemot véra AUC, eravaciklina iedarbibas atskiriba nav
pietiekama, lai petitaja masas diapazona pielagotu devu. Nav pieejami dati par pacientiem, kuri sver
vairak par 137 kg. Nav pétita smagas aptaukoSanas iesp&jama ietekme uz eravaciklina iedarbibu.

5.3.  Prekliniskie dati par droSumu

Atkartotas devas toksicitates petijumos ar zurkam, suniem un pertikiem, lietojot eravacikliu, noveroja
limfmezglu, liesas un aizkriits dziedzera limfoido audu izsikumu/atrofiju, samazinatu eritrocitu,
retikulocitu, leikocitu un trombocitu skaitu (suniem un pértikiem) kopa ar kaulu smadzenu
hipocelularitati, ka ari nevélamu iedarbibu uz kunga-zarnu traktu (suniem un pértikiem). Izmainas bija
atgriezeniskas vai dal&ji atgriezeniskas atgiiSanas periodos, kas ilga no 3 1idz 7 ned&lam.

P&c 13 nedélam zalu lietoSanas zurkam un pértikiem novéroja kaulu krasas mainu (bez histologiskiem
rezultatiem), kas nebija pilniba atgriezeniska lidz 7 nedglas garos atgiiSanas periodos.

P&tfjumos ar zurkam un suniem lielu eravaciklina devu intravenoza ievadiSana bija saistita ar adas
reakcijam (tostarp natreni, kasiSanos, pietiikumu un/vai adas eriteému).

Fertilitates petijumos ar Zurku t€viniem, ievadot eravaciklinu aptuveni 5 reizes lielaka deva neka
kliniska iedarbiba (pamatojoties uz AUC), biitiski samazinajas gratniecibu skaits. Sie konstat&jumi bija
atgriezeniski péc 70 dienu (10 ned€lu) atgiiSanas perioda, kas atbilst zurku spermatogenézes ciklam.
Atkartotas devas toksicitates petfjumos 14 dienu vai 13 ned€lu periodam, ievadot eravaciklinu 10 vai

5 reizes lielaka deva neka kltniska iedarbiba, pamatojoties uz AUC, tika arT konstatétas izmainas
tevinu reproduktivajos organos zurkam. Tika novérota s€klas vadu degeneracija, oligospermija un
Stnu atliekas se€klinieku piedeklos, spermatidu aizture s€klas vados, palielinata spermatidu galvinu
aizture Sertoli §inas, Sertoli §iinu vakuolizacija un samazinats spermatozoidu skaits. Netika noveérota
nevélama ietekme uz zZurku matisu parosanos vai fertilitati.

Embriofetalos petijumos zurkam, lietojot devas, kas salidzinamas ar klinisko iedarbibu, vai truSiem,
lietojot devas, kas par 1,9 reizém parsniedz klinisko iedarbibu (pamatojoties uz AUC) zurkam un
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truSiem, netika novérotas nevélamas blakusparadibas. Devas, kas vairak neka 2 vai 4 reizes parsniedz
kltnisko iedarbibu (pamatojoties uz AUC), bija saistitas ar toksiskumu matei (kltniski novérojumi un
mazaks kermena masas picaugums un baribas paterins), mazaku augla svaru, kavétu skeleta osifikaciju
abam sugam un abortu trusiem.

Pétfjumi ar dzivniekiem liecina, ka eravaciklins Skérso placentas barjeru un ir atrodams augla plazma.
Eravaciklins (un metaboliti) tiek izdaliti Zurku piena laktacijas laika.

Eravaciklins nav genotoksisks. Nav veikti eravaciklina kancerogenitates petijumi.

Xerava var Joti ilgstosi saglabaties saldidens noseédumos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Mannits (E421)

Natrija hidroksids (lai korigétu pH)

Salsskabe (lai korigétu pH)

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém, iznemot 6.6. apakSpunkta minétas.
6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi

Kimiska un fizikala stabilitate lietosanas laika p&c sagatavosanas flakona ir pieradita 1 stundu 25 °C
temperatura.

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika p&c atSkaidiSanas ir pieradita 72 stundas 2 °C-8 °C
temperatiira un 12 stundas 25 °C temperatiira.

No mikrobiologiska viedokla §is zales ir jaizlieto nekavgjoties. Ja tas nelieto nekavgjoties,
uzglabasanas laiks lietoSanas laika un uzglabasanas apstakli pirms lietoSanas ir lietotaja atbildiba un
parasti nedrikst parsniegt 72 stundas 2 °C-8 °C temperatiira, ja vien sagatavosana/atSkaidiSana nav
notikusi kontrol&tos un valid&tos aseptiskos apstak]os.

6.4. IpasSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C -8 °C temperatiira). Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no
gaismas.

Uzglabasanas nosactjumus pec zalu sagatavoSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. lepakojuma veids un saturs
10 ml | klases stikla flakons ar hlorobutilgumijas aizbazni un aluminija vacinu.

lepakojuma lielumi: 1 flakons un daudzdevu iepakojums, kas satur 12 (12 iepakojumi pa 1) flakonus.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Visparé€ji piesardzibas pasakumi

Katrs flakons ir tikai vienreizgjai lietoSanai.

Sagatavojot infuziju skidumu, ir jaievero aseptiska metode.

Noradijumi par sagatavoSanu

NepiecieSama flakonu skaita saturs ir jasagatavo ar 5 ml tidens injekcijam katram flakonam un viegli
ar aplveida kustibu jaskalina, [idz pulveris ir pilniba izSkidis. Jaizvairas no kratiSanas vai atram

kustibam, jo var veidoties putas.

Sagatavotam zalém Xerava jabit caurspidigam, blavi dzeltenam Iidz oranzam $kidumam. Skidumu
nedrikst lietot, ja taja ir dalinas vai $kidums nav dzidrs.

Infiiziju Skiduma pagatavoSana

Lai veiktu zalu ievadiSanu, sagatavotais Skidums ir jaatskaida, izmantojot 9 mg/ml (0,9 %) natrija
hlorida skidumu injekcijam. Sagatavota skiduma aprékinatais tilpums ir jaievada infiiziju maisa, lai
sasniegtu mérka koncentraciju 0,3 mg/ml (diapazona no 0,2 Iidz 0,6 mg/ml). Skatiet aprékina piemerus

4. tabula.

Viegli apversiet maisu, lai sajauktu Skidumu.

4. tabula. Aprékina pieméri kermena masai no 40 Iidz 200 kg!

Pacienta Kop¢ja deva SagatavoSanai Kopgjais at§kaidamais | Ieteicamais infiiziju maisa
kermena (mg) vajadzigais tilpums (ml) izmérs
masa flakonu skaits

(kg)

40 40 1 100 ml
60 60 2 250 ml
80 80 2 250 ml
100 100 2 10 250 ml
150 150 3 15 500 ml
200 200 4 20 500 ml

! Preciza deva ir jaaprékina, pamatojoties uz konkréta pacienta kermena masu.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 40 kg — 49 kg:
aprekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 100 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir 50 kg — 100 kg:

aprékiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 250 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 100 Kkg:

aprekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 500 ml
infuziju maisa.
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Infizija

Pirms ievadiSanas lietoSanai gatavais S$kidums ir vizuali japarbauda, lai parliecinatos, ka taja nav
dalinu.

Sagatavotie un atSkaiditie Skidumi, kas satur redzamas dalinas vai kas nav dzidri, ir jaizmet.

P&c atSkaidisanas Xerava ievada intravenozi aptuveni 1 stundas laika.

Sagatavotais un atSkaiditais $kidums ir jaievada tikai intravenozas infiizijas veida. To nedrikst ievadit
intravenozi bolus veida.

Ja turpmakam vairaku citu zalu infiizijam izmanto to paSu intravenozo cauruliti, pirms un péc infuzijas
caurulite ir jaizskalo ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida skidumu injekcijam.

Atkritumu likvidéSana

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
PAION Pharma GmbH

HeussstralRe 25

52078 Aachen

Vacija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/18/1312/001

EU/1/18/1312/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2018. gada 20. septembris

P&dgjas parregistracijas datums: 2023. gada 12. aprilis
10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

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

Xerava 100 mg pulveris infiiziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katrs flakons satur 100 mg eravaciklina (eravacycline).

P&c sagatavosanas katrs ml satur 20 mg eravaciklina.
P&c turpmakas atSkaidiSanas 1 ml satur 0,6 mg eravaciklina.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Pulveris infiiziju skiduma koncentrata pagatavoSanai (pulveris koncentrata pagatavoSanai).

Blavi lidz tumsi dzeltena apalas formas masa.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Xerava ir paredzétas komplicétu védera dobuma infekciju (clAl — complicated intra-abdominal
infections) arsté$anai pieaugusajiem (skatit 4.4. un 5.1. apaks$punktu).

Ir jaievero oficialie noradijumi par antibakterialu lidzeklu atbilstoSu lietoSanu.

4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

leteicama deva ir 1 mg eravaciklina’kg kermena masas reizi 12 stundas no 4 Iidz 14 dienam.
Spécigi CYP3A4 aktivatori

Pacientiem, kuri vienlaikus sanem specigus CYP3A4 aktivatorus, ieteicama deva ir 1,5 mg

eravaciklina/kg kermena masas reizi 12 stundas no 4 Iidz 14 dienam (skatit 4.4. un 4.5 apakSpunktu).

Gados vecaki pacienti (> 65 gadi)
Gados vecakiem pacientiem deva nav japielago (skatit 5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi
Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem vai pacientiem, kuriem veic hemodializi, deva nav
japielago. Eravaciklinu var lietot, nenemot véra hemodializes laiku (skatit 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucejumi
Pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem deva nav japielago (skatit 4.4., 4.5., un 5.2. apakSpunktu).

Pediatriskd populacija

Xerava droSums un efektivitate, lietojot berniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem, nav pieradita.
Dati nav pieejami. Xerava nedrikst lietot berniem vecuma lidz 8 gadiem zobu krasas izmainu dél
(skatit 4.4. un 4.6. apakSpunktu).
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LietoSanas veids

Intravenozai lietoSanai.

Xerava ievada tikai intravenozas infuzijas veida aptuveni 1 stundas laika (skatit 4.4. apakSpunktu).
leteikumus 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 tetraciklinu grupas antibiotikam.

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Anafilaktiskas reakcijas

Ir iesp&jamas smagas un dazkart ar1 letalas paaugstinatas jutibas reakcijas, un par tam ir zinots, lietojot
citas tetraciklinu grupas antibiotikas (skatit 4.3. apakSpunktu). Ja rodas paaugstinatas jutibas reakcijas,
nekavgjoties japartrauc arstéSana ar eravaciklinu un jauzsak pienacigi neatlickamas palidzibas
pasakumi.

Ar Clostridioides difficile saistita caureja

Lietojot gandriz visas antibiotikas, ir zinots par ar antibiotikam saistitu kolttu un pseidomembranozo
kolitu, un ta smaguma pakape var but no vieglas lidz bistamai dzivibai. Ir svarigi apsvert So diagnozi
pacientiem, kam arstéSanas ar eravaciklinu laika vai p&c tas ir caureja (skatit 4.8. apak$punktu). Sados
gadijumos jaapsver eravaciklina lietosanas partrauk$ana un atbalsta pasakumu izmantoSana, pielietojot
ari specifisku arsté$anu attieciba uz Clostridioides difficile. Nedrikst lietot zales, kas kavé peristaltiku.

Reakcijas infuzijas vieta

Eravaciklinu ievada intravenozas infuzijas veida aptuveni 1 stundas laika, lai p&c iesp€jas mazinatu
reakciju infuzijas vieta risku. Kltniskajos pétijumos, intravenozi ievadot eravaciklmu, tika noverota
eritéma, sapes/jutigums, flebits un tromboflebits infuzijas vieta (skatit 4.8. apakSpunktu). Smagu
reakciju gadijuma eravaciklina lietoSana japartrauc, [idz ir noteikta jauna intravenozas piekluves vieta.
Papildu pasakumi, lai noverstu reakcijas inflizijas vieta un mazinatu to smaguma pakapi, ietver
eravaciklina infuzijas atruma un/vai koncentracijas samazinasanu.

Nejutigi mikroorganismi

Ilgstosa lietosana var izraistt parlieku lielu nejutigo mikroorganismu, tostarp sénisu, augSanu. Ja
arst€Sanas laika sakas superinfekcija, var biit japartrauc terapija. Javeic citi pienacigi pasakumi un
jaapsver alternativa arst€Sana ar antibakterialiem Iidzekliem atbilstigi eso$ajam arst€Sanas vadlinijam.

Pankreatits

Lietojot eravaciklinu, ir zinots par pankreatitu — daZos gadijumos tas ir bijis smags (skatit
4.8. apakspunktu). Ja ir aizdomas par pankreatitu, eravaciklina lietoSana japartrauc.

Pediatriska populacija

Xerava nedrikst lietot zobu attistibas laika (gratniecibas 2. un 3. trimestri, ka ari bérniem Iidz 8 gadu
vecumam), jo tas var izraisit neatgriezeniskas zobu krasas izmainas (dzelteni-peleki-brini) (skatit 4.2.
un 4.6. apakSpunktu).

15



Vienlaiciga spécigu CYP3A4 aktivatoru lieto§ana

Ir paredzams, ka zales, kas aktivizé CYP3A4, palielinas eravaciklina metabolisma atrumu un apjomu.
CYP3 A4 aktivatori iedarbojas atkariba no laika, un var biit nepiecieSamas vismaz 2 nedg¢las, lai pec
ievadiSanas to iedarbiba sasniegtu maksimalo [imeni. Attiecigi, partraucot CYP3A4 lietoSanu, var biit
vajadzigas vismaz 2 nedglas, lai to aktiviz€josa iedarbiba samazinatos. Ir paredzams, ka vienlaiciga
specigu CYP3A4 aktivatoru (pieméram, fenobarbitala, rifampicina, karbamazepina, fenitoina,
asinszales) lietoSana samazinas eravaciklina iedarbibu (skatit 4.2. un 4.5. apakSpunktu).

Pacienti ar smagiem aknu darbibas traucéjumiem

ledarbiba var palielinaties pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem (Cailda-Pja (Child-
Pugh) klasifikacijas C grupa). Tapéc $adi pacienti jauzrauga, lai noteiktu, vai nerodas nevélamas
blakusparadibas (skatit 4.8. apaks$punktu); tas jo Tpasi jadara gadijumos, ja Siem pacientiem ir
aptaukoSanas un/vai vini sanem spécigus CYP3A inhibitorus, kad iedarbiba var vél vairak palielinaties
(skatit 4.5. un 5.2. apakpunktu). Sados gadijumos nav iesp&jams sniegt ieteikumus par devam.

Klinisko datu ierobezojumi

clAl kliniskajos pétijumos nepiedalijas pacienti ar novajinatu imunitati, vairumam pacientu (80 %)
APACHE Il skalas radttajs sakuma bija < 10; 5,4 % pacientu sakotngji bija vienlaiciga bakterémija, un
34 % pacientu bija komplicéts apendicits.

Koagulopatija

Eravaciklins var pagarinat gan protrombina laiku (PT), gan aktiveta parciala tromboplastina laiku
(APTT). Turklat, lictojot eravaciklinu, ir zinots par hipofibrinogenémiju. Tad&] pirms arstéSanas ar
eravaciklinu uzsaks$anas un arstéSanas laika regulari jauzrauga asins koagulacijas parametri, piem&ram,
PT, vai javeic cits piem&rots antikoagulacijas tests, tostarp fibrinogé€na limena noteikSana asinis.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Iespéja, ka citas zales ietekmés eravaciklina farmakokinétiku

Speciga CYP3A4/3AS aktivatora rifampicina vienlaiciga ievadiSana mainija eravaciklina
farmakokinétiku, samazinot iedarbibu par aptuveni 32 % un palielinot klirensu par aptuveni 54 %.
Eravaciklina deva ir japalielina par aptuveni 50 % (1,5 mg/kg intravenozi ik12h), kad tas tiek ievadits
kopa ar rifampicinu vai citiem speécigiem CYP3A aktivatoriem, piem&ram, fenobarbitalu,
karbamazepinu, fenitotnu un asinszali (skatit 4.2. un 4.4. apaksSpunktu).

Speciga CYP3A inhibitora itrakonazola vienlaiciga ievadiSana mainija eravaciklina farmakokingtiku,
palielinot Ciax par aptuveni 5 % un AUCo.24 par aptuveni 23 %, ka ari samazinot klirensu. Lielaka
iedarbiba, visticamak, nebis kltniski nozimiga, un tapec deva nav japielago, ievadot eravacikliu
vienlaikus ar CYP3A inhibitoriem. Tomer pacienti, kuri sanem sp&cigus CYP3A inhibitorus
(piem@ram, ritonaviru, itrakonazolu, klaritromicinu) un kuriem ir tadu faktoru kombinacija, kas var
palielinat iedarbibu, pieméram, smagi aknu darbibas trauc€jumi un/vai aptaukoSanas, ir jauzrauga, lai
noteiktu, vai nerodas nevélamas blakusparadibas (skatit 4.4. un 4.8. apaksSpunktu).

In vitro izpéte liecina, ka eravaciklins ir transportvielu P-gp, OATP1B1 un OATP1B3 substrats. Nevar
izslegt iesp&ju, ka notiks zalu mijiedarbiba in vivo, un vienlaiciga eravaciklina un citu zalu, kas inhib&
§ts transportvielas (pieméram, OATP1B1/3 inhibitori, atazanavirs, ciklosporins, lopinavirs un
sakvinavirs), lietoSana var palielinat eravaciklina koncentraciju plazma.
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Iespéja, ka eravaciklins ietekm@s citu zalu farmakokinétiku

In vitro eravaciklins un ta metaboliti nav CYP enzimu vai transportproteinu inhibitori vai aktivatori
(skatit 5.2. apakSpunktu). Tapec mijiedarbiba ar zalem, kas ir $o enzimu vai transportvielu substrati, ir
maz ticama.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriuti
Griitnieciba

Dati par eravaciklina lietoSanu gritniecibas laika ir ierobeZoti. PEtjumi ar dzivniekiem liecina par
reproduktivu toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Potencialais risks cilvékiem nav zinams.

Lidzigi ka citas tetraciklinu grupas antibiotikas, eravaciklins var izraisit neatgriezeniskus zobu
bojajumus (krasas mainu un emaljas bojajumus) un kavét osifikacijas procesus auglim, kas paklauts
eravaciklina iedarbibai in utero 2. un 3. trimestra laika, jo tas uzkrajas audos ar lielu kalcija apriti un
veidojas kalcija helata kompleksi (skatit 4.4. un 5.3. apakSpunktu). Xerava nedrikst lietot grutniecibas
laika, ja vien sievietes kliniska stavokla d€l arsteéSana ar eravaciklinu nav nepiecieSama.

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietem reproduktiva vecuma jaizsargajas no griitniecibas iestasanas, kamer vinas lieto eravaciklinu.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai eravaciklins un ta metaboliti izdalas mates piena. Petijumi ar dzivniekiem liecina, ka
eravaciklins un ta metaboliti izdalas matites piena (skatit 5.3. apakSpunktu).

Citu tetraciklinu ilgstosas lietoSanas rezultata kriits baroSanas laika zidainis var absorbét lielu
daudzumu zalu; $ada lietoSana netiek ieteikta zobu krasas izmainu un ar kriiti barotu zidainu

osifikacijas procesu kav&juma riska dg].

Lémums partraukt/turpinat baroSanu ar kriiti vai partraukt/turpinat Xerava terapiju japienem, izvertgjot
kriits baroSanas ieguvumu bérnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati par eravaciklina ietekmi uz cilveka fertilitati nav pieejami. Eravaciklins neietekmgja zurku t&vinu
parosanos un fertilitati, kad zalu iedarbiba bija klmiski nozimiga (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Eravaciklins maz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. P&c eravaciklina
ievadiSanas var bt reibonis (skatit 4.8. apakSpunktu).

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Kliniskajos pétijumos visbiezak sastopamas nevélamas blakusparadibas pacientiem ar ClAl, kuri
sanéma eravaciklinu (n = 576), bija slikta dusa (3,0 %), vemsana, flebits inflizijas vieta (katra 1,9 %
gadijumu), flebits (1,4 %), tromboze infuzijas vieta (0,9 %), caureja (0,7 %), erit€éma asinsvada
punkcijas vieta (0,5 %), hiperhidroze, tromboflebits, hipoestezija inflizijas vieta un galvassapes (katra
0,3 % gadijumu), un parasti §1s blakusparadibas bija vieglas lidz vidgji smagas.
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Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula ir noraditas nev€lamas blakusparadibas, kas tika noteiktas, lietojot eravaciklinu. Nevélamas
blakusparadibas ir klasificétas atbilsto§i MedDRA organu sistému klasifikacijai un sastopamibas
biezumam. Sastopamibas biezums ir noteikts §adi: loti biezi (> 1/10), biezi (no > 1/100 lidz < 1/10),
retak (no > 1/1000 lidz < 1/100), reti (no > 1/10 000 lidz < 1/1000), loti reti (< 1/10 000). Katra
sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir noraditas to smaguma pakapes
samazinajuma seciba.

1. tabula. Eravaciklina nevélamo blakusparadibu saraksts kliniskajos pétijumos tabulas

veida
Organu sistemu klasifikacija Biezi Retak
Asins un limfatiskas sisteémas Hipofibrinogen&mija
traucgjumi Paaugstinata
starptautiskas
normaliz@tas attiecibas
vértiba (INR)
Pagarinats aktiveta
parciala tromboplastina
laiks (APTT)
Pagarinats protrombina
laiks (PT)
Imainas sisteémas traucgjumi Paaugstinata jutiba
Nervu sist€émas traucgjumi Reibonis
Galvassapes
Asinsvadu sisteémas traucgjumi Tromboflebits?
Flebits®
Kunga-zarnu trakta traucgjumi Slikta disa Pankreatits
Vems§ana Caureja
Aknu un/vai zults izvades sisteémas Paaugstinats aspartataminotransferazes
traucgjumi (ASAT) Iimenis
Paaugstinats alaninaminotransferazes
(ALAT) limenis
Hiperbilirubinemija
Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi
Hiperhidroze
Vispargji traucgjumi un reakcijas Reakcija infuizijas vieta®
ievadiSanas vieta

a. Tromboflebits ietver ieteiktos terminus tromboflebits un tromboze inflizijas vieta.

b. Flebits ietver ieteiktos terminus flebits, flebits infuzijas vieta, virspuséjs flebits un flebits injekcijas
vieta.

c. Reakcija infuzijas vieta ietver ieteiktos terminus erit€ma inflizijas vieta, hipoestézija infuzijas vieta,
erit€ma asinsvada punkcijas vieta un sapes asinsvada punkcijas vieta.

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Reakcijas infiizijas vieta

Ir zinots, ka pacientiem, kurus arstgja ar eravaciklinu, bija vieglas 11dz vidgji smagas reakcijas
infuzijas vieta, tostarp sapes vai diskomforts, eritéma un pietikums vai iekaisums injekcijas vieta, ka
arT virspusgjs tromboflebits un/vai flebits. Reakcijas infiizijas vieta var noverst, samazinot eravaciklina
infuzijas koncentraciju vai atrumu.
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Tetraciklinu grupas zalu ietekme

Tetraciklinu grupas zalu nevélamas blakusparadibas ietver fotosensitivitati, pseudotumor cerebri un
antianabolisku iedarbibu, kas ir palielinajusi urinvielas slapekla [imeni asinis un izraisijusi azotemiju,
acidozi un hiperfosfatemiju.

Caureja

Antibiotiku grupas nevélamas blakusparadibas ietver pseidomembranozo kolitu un nejutigu
organismu, tostarp sénisu, pastiprinatu augSanu (skatit 4.4. apakSpunktu). Kliniskajos p&tijumos ar
arstéSanu saistita caureja radas 0,7 % pacientu; visi caurejas gadijumi bija viegli.

Zino$ana par iespéjamam 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 iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Petfjumos, kur veseliem brivpratigajiem ievadija lidz 3 mg/kg eravaciklina, tika noverots, ka par
ieteicamo devu lielakas devas biezak izraisa sliktu diisu un vemsanu.

Ja ir aizdomas par pardozesanu, Xerava lietosana ir japartrauc un pacients ir janovero, lai konstatetu,
vai nerodas nevélamas blakusparadibas.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: sisteémiski lietojamie antibakterialie lidzekli, tetraciklini, ATK kods:
JO1AA13.

Darbibas mehanisms

Eravaciklina darbibas mehanisms ietver bakteriju proteinu sint€zes partrauksSanu, sasaistoties ar 30S
ribosomu apaksvienibam, noversot aminoskabju atlikumu ieklGSanu garajas peptidu ke&des.

C-7 un C-9 aizstajgji eravaciklina nav sastopami neviena dabiga vai pussintétiska tetraciklina, un
aizstasanas modelis nodrosina mikrobiologiskas Tpasibas, tostarp in vitro iedarbigumu pret
grampozitiviem un gramnegativiem celmiem, kam ir rezistences pret tetracikliniem mehanisms(-i)
(pieme@ram, tet(A), tet(B) un tet(K) medi€ta novade; ribosomala aizsardziba, ka iekod&ts ar tet(M) un
tet(Q)). Eravaciklins nav substrats Staphylococcus aureus MepA stiknim, kas ir aprakstits ka
tigeciklina rezistences mehanisms. Eravaciklinu neietekmé art aminoglikozidus inaktivgjosie vai
modific€josie enzimi.

Rezistences mehanisms

Rezistence pret eravaciklinu ir novérota Enterococcus bakterijam ar mutacijam rpsJ. Nepastav merka
specifiska krusteniska rezistence starp eravaciklinu un citam antibiotiku grupam, piem&ram,
hinoloniem, peniciliniem, cefalospormiem un karbapenémiem.

Citi bakterialas rezistences mehanismi, kas varétu ietekm&t eravaciklinu, ir saistiti ar palielinatu,
raksturigu, nespecifisku daudzzalu rezistences (DZR) novadi.
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Jutibas parbaudes robezkoncentracijas

Minimalas inhibicijas koncentracijas (MIK) robezvertibas, kuras Eiropas Antimikrobialas uznémibas
testéSanas komiteja (EUCAST) ir noteikusi eravacikliam, ir $adas:

3.tabula. Eravaciklina minimalas inhibicijas koncentracijas robezveértibas dazadiem

patogeéniem

MIK robezkoncentracijas (ug/ml)

Patogens -
Jutigs (S ) Rezistents (R >)

Escherichia coli 0,5 0,5
Staphylococcus aureus 0,25 0,25
Enterococcus spp. 0,125 0,125
Viridans Streptococcus spp. 0,125 0,125

Farmakokinétiska/farmakodinamiska attieciba

Ir pieradits, ka laukums zem plazmas koncentracijas-laika ltknes (AUC), ko dala ar eravaciklina
minimalo inhibicijas koncentraciju (MIK), ir labakais in vitro efektivitates raditajs, izmantojot
lidzsvara koncentracijas iedarbibu uz cilvékiem hemostata, ko apstiprina in vivo ar dzivnieku
infekcijas modeliem.

Kliniska efektivitate pret noteiktiem patogéniem

Kliniskajos pétijumos ir pieradita efektivitate pret CIAl noraditajiem patogéniem, kas bija jutigi pret
eravaciklinu in vitro:

Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Staphylococcus aureus
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Viridans Streptococcus spp.

Antibakteriala iedarbiba pret citiem butiskiem patogéniem

In vitro dati liecina, ka turpmak noraditais patogéns ir nejutigs pret eravaciklinu:
o Pseudomonas aeruginosa

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atliek pienakumu iesniegt p&tijumu rezultatus par Xerava viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apak$grupas, kam ir ClAl (informaciju par lietoSanu bérniem skatit

4.2. apakspunkta).

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas

UzsiikSanas

Eravaciklins tiek ievadits intravenozi, un tapec ta biopieejamiba ir 100 %.

Vidgjie eravaciklina farmakokingtiskie parametri péc vienas un vairakam 1 mg/kg intravenozam

infuzijam (60 minttes) veseliem pieaugusSajiem reizi 12 stundas ir noraditi 3. tabula.
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3. tabula. Vidgjie (%CV) eravaciklina farmakokinétiskie parametri plazma péc vienas un
daudzkartéju devu intravenozam infuzijam veseliem pieaugusajiem

FK parametri
- Vidéja aritmétiska vertiba (% CV
Eravaciklina deva Coron i AUCo.12° tws
(ng/ml) (h) (ng*h/ml) (h)
1,0 mg/kg intravenozi reizi 1. diena 2125 (15) 1,0 (1,0-1,0) 4305 (14) 9 (21)
12 stundas (n = 6) 10. diena | 1825 (16) 1,0 (1,0-1,0) 6309 (15) 39 (32)

2 Atbilst vidéjam (diapazonam)
b AUC 1. diena = AUC o.12 péc pirmas devas un AUC 10. diena = lidzsvara koncentracijas AUCo-12

Izkliede

Eravaciklina in vitro saisti$anas ar cilvéka plazmas proteiniem picaug, paliclinoties koncentracijai —
saistiSanas proporcija pie 0,1, 1 un 10 pg/ml devas attiecigi ir 79 %, 86 % un 90 % (saistiti). Vidgjais
(%CV) izkliedes tilpums lidzsvara koncentracija veseliem normaliem brivpratigajiem péc 1 mg/kg
devas ievadiSanas reizi 12 stundas ir aptuveni 321 1 (6,35), kas ir vairak neka kopgjais Skidruma
daudzums organisma.

Biotransformacija

Neizmainits eravaciklins ir galvena ar zalém saistita viela cilvéka plazma un urina. Eravaciklinu
galvenokart metabolizé CYP3A4 un FMO mediétas pirolidina gredzena oksidacijas cela, iegtistot TP-
6208, ka arT kimiskas epimerizacijas cela pie C-4, iegiistot TP-498. Papildu mazakas nozimes
metaboliti veidojas glikuronidacijas, oksidacijas un hidrolizes cela. TP-6208 un TP-498 netiek
uzskatiti par farmakologiski aktiviem.

Eravaciklins ir transportvielu P-gp, OATP1B1 un OATP1B3, bet ne BCRP substrats.

Eliminacija

Eravaciklins tiek izvadits ar urinu un fécém. Péc vienas 60 mg'* C-eravciklina devas intravenozas
ievadiSanas nieru klirensa, ka ar zults un tiesa zarnu ekskrecijas cela tiek izvaditi attiecigi aptuveni

35 % un 48 % no visa kermena klirensa.

Linearitate/nelinearitate

Eravaciklina Cmax Un AUC veseliem pieaugusajiem palielinas aptuveni proporcionali devas
pieaugumam. P&c intravenozas 1 mg/kg devas ievadiSanas reizi 12 stundas novérojama aptuveni 45 %
uzkraSanas.

Dazadam klmiski petitam daudzkartgjam intravenozam eravaciklina devam farmakokingtiskie
parametri AUC un Cnax mainas lineari, lai gan, palielinoties devam, AUC un Cnax pieaugums ir

nedaudz mazaks neka proporcionali devai.

Iespéjama mijiedarbiba ar citam zalém

Eravaciklins un ta metaboliti nav in vitro CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 vai CYP3A4 inhibitori. Eravaciklins, TP-498 un TP-6208 nav CYP1A2, CYP2B6 vai
CYP3A4 aktivatori.

Eravaciklins, TP-498 un TP-6208 nav BCRP, BSEP, OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OAT3, OCT1,

OCT?2, transportvielu MATE1 vai MATE2-K inhibitori. Metaboliti TP-498 un TP-6208 nav in vitro P-
gp inhibitori.
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Ipasas populacijas

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru slimibu p&dgja stadija (ESRD — end stage renal disease) eravaciklina p&c mazako
kvadratu metodes aprékinata vidéja geometriska Cmax vertiba palielinajas par 8,8 % salidzinajuma ar
veseliem pacientiem, ja Tl bija 90 % — 19,4, 45,2. Pacientiem ar ESRD eravaciklina péc mazako
kvadratu metodes aprékinata videja geometriska AUC.int vErtiba samazinajas par 4,0 % salidzinajuma
ar veseliem pacientiem, ja Tl bija 90 % — 14,0, 12,3.

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar viegliem (Cailda-Pji klasifikacijas A grupa), vidgji smagiem (Cailda-Pja klasifikacijas
B grupa) un smagiem (Cailda-Pji klasifikacijas C grupa) aknu darbibas traucgjumiem eravaciklina
vidgja geometriska Cmax vertiba palielinajas par attiecigi 13,9 %, 16,3 % un 19,7 % salidzinajuma ar
veselam personam. Pacientiem ar viegliem, vidgji smagiem un smagiem aknu darbibas traucgjumiem
eravaciklina vidgja geometriska AUC.inf vertiba palielinajas par attiecigi 22,9 %, 37,9 % un 110,3 %
salidzinajuma ar veselam personam.

Dzimums
Populacijas farmakokinétiskaja analize netika noverotas kliniski nozimigas AUC atskiribas dazadiem
dzimumiem attieciba uz eravaciklinu.

Gados vecaki pacienti (> 65 gadi)
Eravaciklina populacijas farmakokingtiskaja analize netika noverotas kliniski nozimigas atskiribas
eravaciklina farmakokingétika atkariba no vecuma.

Kermena masa

Populacijas farmakokingtiskaja analizg tika pieradits, ka eravaciklina izvietojums (klirenss un apjoms)
bija atkarigs no kermena masas. Tomer, nemot véra AUC, eravaciklina iedarbibas atskiriba nav
pietiekama, lai petitaja masas diapazona pielagotu devu. Nav pieejami dati par pacientiem, kuri sver
vairak par 137 kg. Nav pétita smagas aptaukoSanas iesp&jama ietekme uz eravaciklina iedarbibu.

5.3.  Prekliniskie dati par droSumu

Atkartotas devas toksicitates petijumos ar zurkam, suniem un pertikiem, lietojot eravacikliu, noveroja
limfmezglu, liesas un aizkriits dziedzera limfoido audu izsikumu/atrofiju, samazinatu eritrocitu,
retikulocitu, leikocitu un trombocitu skaitu (suniem un pértikiem) kopa ar kaulu smadzenu
hipocelularitati, ka ari nevélamu iedarbibu uz kunga-zarnu traktu (suniem un pértikiem). Izmainas bija
atgriezeniskas vai dal&ji atgriezeniskas atgiiSanas periodos, kas ilga no 3 1idz 7 ned&lam.

P&c 13 nedélam zalu lietoSanas zurkam un pértikiem novéroja kaulu krasas mainu (bez histologiskiem
rezultatiem), kas nebija pilniba atgriezeniska lidz 7 nedglas garos atgiiSanas periodos.

P&tfjumos ar zurkam un suniem lielu eravaciklina devu intravenoza ievadiSana bija saistita ar adas
reakcijam (tostarp natreni, kasiSanos, pietiikumu un/vai adas eriteému).

Fertilitates petijumos ar Zurku t€viniem, ievadot eravaciklinu aptuveni 5 reizes lielaka deva neka
kliniska iedarbiba (pamatojoties uz AUC), biitiski samazinajas gratniecibu skaits. Sie konstat&jumi bija
atgriezeniski péc 70 dienu (10 ned€lu) atgiiSanas perioda, kas atbilst zurku spermatogenézes ciklam.
Atkartotas devas toksicitates petfjumos 14 dienu vai 13 ned€lu periodam, ievadot eravaciklinu 10 vai

5 reizes lielaka deva neka kltniska iedarbiba, pamatojoties uz AUC, tika arT konstatétas izmainas
tevinu reproduktivajos organos zurkam. Tika novérota seklas vadu degeneracija, oligospermija un
Stnu atliekas se€klinieku piedeklos, spermatidu aizture s€klas vados, palielinata spermatidu galvinu
aizture Sertoli §inas, Sertoli §iinu vakuolizacija un samazinats spermatozoidu skaits. Netika noveérota
nevélama ietekme uz zurku matisu parosanos vai fertilitati.

Embriofetalos petijumos zurkam, lietojot devas, kas salidzinamas ar klinisko iedarbibu, vai truSiem,
lietojot devas, kas par 1,9 reizém parsniedz klinisko iedarbibu (pamatojoties uz AUC) zurkam un
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truSiem, netika novérotas nevélamas blakusparadibas. Devas, kas vairak neka 2 vai 4 reizes parsniedz
kltnisko iedarbibu (pamatojoties uz AUC), bija saistitas ar toksiskumu matei (kltniski novérojumi un
mazaks kermena masas picaugums un baribas paterins), mazaku augla svaru, kavétu skeleta osifikaciju
abam sugam un abortu trusiem.

Pétfjumi ar dzivniekiem liecina, ka eravaciklins Skérso placentas barjeru un ir atrodams augla plazma.
Eravaciklins (un metaboliti) tiek izdaliti Zurku piena laktacijas laika.

Eravaciklins nav genotoksisks. Nav veikti eravaciklina kancerogenitates petijumi.

Xerava var Joti ilgstosi saglabaties saldidens noseédumos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Mannits (E421)

Natrija hidroksids (lai korigétu pH)

Salsskabe (lai korigétu pH)

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém, iznemot 6.6. apakSpunkta minétas.
6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi

Kimiska un fizikala stabilitate lietosanas laika p&c sagatavosanas flakona ir pieradita 1 stundu 25 °C
temperatura.

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika p&c atSkaidiSanas ir pieradita 72 stundas 2 °C-8 °C
temperatiira un 12 stundas 25 °C temperatiira.

No mikrobiologiska viedokla §Ts zales ir jaizlieto nekavgjoties. Ja tas nelieto nekavgjoties,
uzglabasanas laiks lietoSanas laika un uzglabasanas apstakli pirms lietoSanas ir lietotaja atbildiba un
parasti nedrikst parsniegt 72 stundas 2 °C-8 °C temperatiira, ja vien sagatavosana/atSkaidiSana nav
notikusi kontrol&tos un valid&tos aseptiskos apstak]os.

6.4. IpasSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C - 8 °C temperatura). Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no
gaismas.

Uzglabasanas nosactjumus pec zalu sagatavoSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. lepakojuma veids un saturs
10 ml | klases stikla flakons ar butilgumijas aizbazni un aluminija vacinu.

lepakojuma lielumi: 1 flakons, 10 flakoni un daudzdevu iepakojums, kas satur 12 (12 iepakojumi pa 1)
flakonus.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Visparé€ji piesardzibas pasakumi

Katrs flakons ir tikai vienreizgjai lietoSanai.
Sagatavojot infuziju skidumu, ir jaievero aseptiska metode.
Noradijumi par sagatavoSanu

NepiecieSama flakonu skaita saturs ir jasagatavo ar 5 ml tidens injekcijam vai ar 5 ml natrija hlorida
9 mg/ml (0,9 %) skiduma injekcijam katram flakonam un viegli ar aplveida kustibu jaskalina, Iidz

—_ = 1= 1

Sagatavotam zalém Xerava jabit caurspidigam, blavi dzeltenam Iidz oranzam $kidumam. Skidumu
nedrikst lietot, ja taja ir dalinas vai $kidums nav dzidrs.

Infiiziju Skiduma pagatavoSana

Lai veiktu zalu ievadiSanu, sagatavotais Skidums ir jaatskaida, izmantojot 9 mg/ml (0,9 %) natrija
hlorida skidumu injekcijam. Sagatavota skiduma aprékinatais tilpums ir jaievada infiiziju maisa, lai
sasniegtu mérka koncentraciju 0,3 mg/ml (diapazona no 0,2 Iidz 0,6 mg/ml). Skatiet aprékina piemerus

4. tabula.

Viegli apversiet maisu, lai sajauktu Skidumu.

4. tabula. Aprékina pieméri kermena masai no 40 lidz 200 kg*
Pacienta Kop¢ja deva SagatavoSanai Kopgjais at§kaidamais | Ieteicamais infiiziju maisa
kermena (mg) vajadzigais tilpums (ml) izmérs
masa flakonu skaits
(kg)
40 40 1 2 100 ml
60 60 1 3 250 ml
80 80 1 4 250 ml
100 100 1 5 250 ml
150 150 2 7,5 500 ml
200 200 2 10 500 ml

! Preciza deva ir jaaprékina, pamatojoties uz konkréta pacienta kermena masu.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 40 kg — 49 kg:
aprekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 100 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir 50 kg — 100 kg:
aprékiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 250 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 100 kg:
aprekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 500 ml
infuziju maisa.

Infuzija
Pirms ievadiSanas lietoSanai gatavais §kidums ir vizuali japarbauda, lai parliecinatos, ka taja nav
dalinu.
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Sagatavotie un atSkaiditie skidumi, kas satur redzamas dalinas vai kas nav dzidri, ir jaizmet.
P&c atSkaidisanas Xerava ievada intravenozi aptuveni 1 stundas laika.

Sagatavotais un atSkaiditais $kidums ir jaievada tikai intravenozas infiizijas veida. To nedrikst ievadit
intravenozi bolus veida.

Ja turpmakam vairaku citu zalu infuzijam izmanto to pasu intravenozo cauruliti, pirms un péc infuizijas
caurulite ir jaizskalo ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida $kidumu injekcijam.

Atkritumu likvidéSana

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

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
PAION Pharma GmbH

Heussstral3e 25

52078 Aachen

Vacija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/18/1312/003

EU/1/18/1312/004

EU/1/18/1312/005

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2018. gada 20. septembris

P&dgjas parregistracijas datums: 2023. gada 12. aprilis

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietné
http://www.ema.europa.eu
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11 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

Xerava 100 mg pulveris infuiziju $kiduma koncentrata pagatavosanai

PAION Pharma GmbH
Heussstralle 25

52078 Aachen

Vacija

PAION Deutschland GmbH

Heussstralle 25

52078 Aachen

Vacija

Xerava 50 mg pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavosanai

Patheon Italia S.p.A.

2°Trav. SX. Via Morolense, 5

03013 Ferentino (FR)

Italija

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas serijas izlaidi,

nosaukums un adrese.

B.  IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C.  CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

e Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma 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 agenturas timekla vietng.

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

¢ Riska parvaldibas plans (RPP)
Registracijas apliecibas ipa$niekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,

kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.
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Atjauninats RPP jaiesniedz:

e pé&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo 1pasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm@&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu
(farmakovigilances vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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111 PIELIKUMS

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

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS: 1 FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 50 mg pulveris infuiziju skiduma koncentrata pagatavosanai
eravacycline

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 50 mg eravaciklina,
P&c sagatavosanas 1 ml satur 10 mg eravaciklina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Mannits (E421), natrija hidroksids, salsskabe.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
1 flakons

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
intravenozai lietoSanai péc sagatavosSanas un atSkaidiSanas

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

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1312/001

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, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS: DAUDZDEVU IEPAKOJUMS, SATUR BLUE BOX

1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 50 mg pulveris infuiziju skiduma koncentrata pagatavosanai
eravacycline

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 50 mg eravaciklina,
P&c sagatavosanas 1 ml satur 10 mg eravaciklina.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

mannits (E421), natrija hidroksids, salsskabe.

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
Daudzdevu iepakojums:12 (12x1) flakoni

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas un atSkaidiSanas

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

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat flakonu ieksgja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1312/002

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepieméroSanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

IEKSEJAIS KARTONA IEPAKOJUMS: DAUDZDEVU IEPAKOJUMS, SATUR BLUE BOX

1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 50 mg pulveris infuiziju skiduma koncentrata pagatavosanai
eravacycline

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

Katrs flakons satur 50 mg eravaciklina,
P&c sagatavosanas 1 ml satur 10 mg eravaciklina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

mannits (E421), natrija hidroksids, salsskabe.

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
1 flakons. Daudzdevu iepakojuma sastavdala, nedrikst pardot atseviski.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
intravenozai lietoSanai p&c sagatavosanas un atSkaidiSanas

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1312/002

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

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Xerava 50 mg pulveris koncentrata pagatavosanai
eravacycline
1.v. pec sagatavosanas un atSkaidiSanas

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA

37



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS: 1 FLAKONS, 10 FLAKONI

1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 100 mg pulveris infiiziju §kiduma koncentrata pagatavoSanai
eravacycline

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 100 mg eravaciklina,
P&c sagatavosanas 1 ml satur 20 mg eravaciklina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Mannits (E421), natrija hidroksids, salsskabe.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
1 flakons
10 flakoni

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.
intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas un atSkaidiSanas

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

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1312/003 1 flakons
EU/1/18/1312/005 10 flakoni

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, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS: DAUDZDEVU IEPAKOJUMS, SATUR BLUE BOX

1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 100 mg pulveris infiiziju §kiduma koncentrata pagatavoSanai
eravacycline

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 100 mg eravaciklina,
P&c sagatavosanas 1 ml satur 20 mg eravaciklina.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

mannits (E421), natrija hidroksids, salsskabe.

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
Daudzdevu iepakojums:12 (12 x 1) flakoni

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas un atSkaidiSanas

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

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat flakonu ieksgja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1312/004

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepieméroSanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

IEKSEJAIS KARTONA IEPAKOJUMS: DAUDZDEVU IEPAKOJUMS, SATUR BLUE BOX

1. ZALU NOSAUKUMS

Xerava 100 mg pulveris infiiziju §kiduma koncentrata pagatavoSanai
eravacycline

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 100 mg eravaciklina,
P&c sagatavosanas 1 ml satur 20 mg eravaciklina.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

mannits (E421), natrija hidroksids, salsskabe.

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
1 flakons. Daudzdevu iepakojuma sastavdala, nedrikst pardot atseviski.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
intravenozai lietoSanai péc sagatavosanas un atSkaidiSanas

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

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1312/004

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

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Xerava 100 mg pulveris koncentrata pagatavoSanai
eravacycline
1.v. pec sagatavosanas un atSkaidiSanas

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

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

Xerava 50 mg pulveris infuiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
eravacycline

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

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.
- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai medmasai.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ar1

uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.
Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Xerava un kadam nolukam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Xerava lietoSanas
Ka Jis sanemsiet Xerava

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Xerava

Iepakojuma saturs un cita informacija

BRI S

1. Kas ir Xerava un kadam noliikam tas lieto

Kas ir Xerava

Xerava ir antibiotiskas zales, kas satur akttvo vielu eravaciklinu. Tas ir zales antibiotiku grupa, ko sauc

par tetracikliniem, kuri iedarbojas, apturot noteiktu infekciozu baktériju augsanu.
Kadam noliikam Xerava lieto

Xerava lieto, lai arstetu pieaugusos ar komplicétu védera dobuma infekciju.

2. Kas Jums jazina pirms Xerava lietoSanas

Nelietojiet Xerava $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija pret eravaciklinu vai kadu citu (6. punkta miné&to) So zalu sastavdalu;

- ja Jums ir alergija pret citam tetraciklinu grupas antibiotikam (piemé&ram, minociklinu un
doksiciklinu), jo Jums var bt alergija ari pret eravaciklinu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Xerava lietosanas konsultgjieties ar arstu vai medmasu, ja Jas satrauc turpmak noraditie
jautajumi.

Anafilaktiskas reakcijas

Lietojot citas tetraciklinu grupas antibiotikas, ir zinots par anafilaktiskam (alergiskam) reakcijam. Tas
var sakties peksni un bit dzivibai bistamas. Ja, lietojot Xerava, Jums rodas aizdomas par anafilaktisku
reakciju, nekavéjoties vérsieties péc mediciniskas palidzibas. Japievers uzmaniba tadiem
simptomiem ka izsitumi, sejas pietikums, apreibuma sajiita vai vajums, spiedosa sajuta kriiSu kurvi,
apgrutinata elposana, atra sirdsdarbiba vai samanas zudums (skatiet arT 4. punktu).

Caureja
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Ja pirms Xerava lieto$anas Jums ir caureja, konsultéjieties ar arstu vai medmasu. Ja arsté$anas laika
vai péc tas Jums sakas caureja, nekavéjoties informéjiet arstu. Nelietojiet zales caurejas arstésanai,
pirms tam nekonsult§joties ar arstu (skatiet ar 4. punktu).

Reakcijas infuzijas vieta

Xerava ievada infiizijas veida tiesi véna (pa pilienam). Informéjiet arstu vai medmasu, ja arstéSanas
laika vai p&c tas pamanat turpmak mingto infiizijas vieta: adas apsartums, izsitumi, iekaisums, sapes
vai jutigums.

Jauna infekcija
Lai gan Xerava cinas ar noteiktam bakt€rijam, citas bakt€rijas un sénites var turpinat augt. To sauc par

pastiprinatu augSanu vai superinfekciju. Arsts Jiis riipigi uzraudzs, lai konstat€tu jaunas infekcijas vai
partrauktu arstéSanu ar Xerava, vai pec vajadzibas nozimgetu citu arst€sanu.

Pankreatits
Aizkunga dziedzera iekaisuma pazimes var bit stipras sapes védera un mugura un drudzis. Ja
arst€Sanas ar Xerava laika Jus pamanat kadu no $im blakusparadibam, informgjiet arstu vai medmasu.

Aknu darbibas problémas

Informé&jiet arstu, ja Jums ir aknu darbibas problémas vai liekais svars, jo Tpasi tad, ja lietojat arl
itrakonazolu (zales seéniSu infekciju arsteéSanai), ritonaviru (zales virusu infekciju arstésanai) vai
klaritromicinu (antibiotika), jo arsts Jiis noveros, lai konstat&tu, vai nerodas blakusparadibas.

Bérni un pusaudzi

Xerava nedrikst lietot berni un pusaudzi, kas ir jaunaki par 18 gadiem, jo Sajas grupas tas nav pétitas.
Xerava nedrikst lietot b&rni, kas jaunaki par 8 gadiem, jo tas var neatgriezeniski ietekm&t bérnu zobus,
pieméram, izraisot zobu krasas izmainas.

Citas zales un Xerava

Informé&jiet arstu vai medmasu, ja lietojat, nesen esat lietojis vai varétu lietot citas zales, tostarp
rifampicinu un klaritromictnu (antibiotikas), fenobarbitalu, karbamazepinu un fenitoinu (zales
epilepsijas arsteésanai), asinszali (arstniecibas augs, ko lieto depresijas un nemiera arsté$anai),
itrakonazolu (zales séniSu infekciju arste€Sanai), ritonaviru, atazanaviru, lopinaviru un sakvinaviru
(zales virusu infekciju arstéSanai), ka art ciklosporinu (zales imiinas sist€émas darbibas nomaksanai).

Griitnieciba un baroS$ana ar kruti

Ja Juis esat grutniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu bt griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu. Netiek ieteikts lietot Xerava griitniecibas
laika, jo tas var:

e neatgriezeniski iekrasot Jiisu nedzimusa bérna zobus;

e kavét dabisko Jisu nedzimusa bérna kaulu veidos$anas procesu.

Nav zinams, vai Xerava nokltist mates piena. Ar kriiti barojosam matém ilgstosi lietojot citas lidzigas
antibiotikas, var tikt neatgriezeniski iekrasoti beérna zobi. Konsultgjieties ar arstu, pirms barojat savu
b&rnu ar kriti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

Xerava var ietekmét Jiisu sp&ju drosi vadit transportlidzek]us vai apkalpot mehanismus. Nevadiet

transportlidzeklus un neapkalpojiet mehanismus, ja jiitat reiboni, apreibuma sajiitu vai nestabilitati péc
$o zalu lietosanas.
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3. Ka Jiis sanemsiet Xerava
Xerava Jums dos arsts vai medmasa.

Piecaugusajiem ieteicama deva pamatojas uz kermena masu un ir 1 mg/kg reizi 12 stundas.
Arsts var palielinat Jasu devu (1,5 mg/kg reizi 12 stundas), ja lietojat citas zales, tostarp rifampicinu,
fenobarbitalu, karbamazepinu, fenitotnu vai asinszali.

Jiis sanemsiet $Ts zales pa pilienam tiesi véna (intravenozi) aptuveni 1 stundas laika.
Arstesanas kurss parasti ilgst no 4 1idz 14 dienam. Jiisu arsts izlems, cik ilgai jabiit Jdisu arste3anai.
Ja esat lietojis Xerava vairak neka noteikts

Xerava Jums slimnica dos arsts vai medmasa. Tap&c ir maz ticams, ka sanemsiet parak daudz zalu.
Nekavegjoties informéjiet arstu vai medmasu, ja Jums ir bazas par to, ka esat sanémis parak daudz
Xerava.

Ja esat aizmirsis lietot Xerava

Xerava Jums slimnica dos arsts vai medmasa. Tap&c ir maz ticams, ka aizmirsisiet lietot zalu devu.
Nekavegjoties informéjiet arstu vai medmasu, ja Jums ir bazas par to, ka neesat san€mis zalu devu.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Ja, lietojot Xerava, Jums rodas aizdomas par anafilaktisku reakciju vai ja paradas kads no turpmak
noraditajiem simptomiem, nekavéjoties versieties péc mediciniskas palidzibas:
e izsitumi;
sejas pietikums;
apreibuma sajiita vai vajums;
spiedosa sajiita krusu kurvr;
apgriitinata elposana;
atra sirdsdarbiba;
samanas zudums.

Ja arsteSanas laika vai p&c tas Jums sakas caureja, nekavéjoties informejiet arstu vai medmasu.
Nelietojiet zales caurejas arstésanai, pirms tam nekonsultgjoties ar arstu.

Citas blakusparadibas ir §adas.

Biezi (var rasties 1idz 1 no 10 cilvekiem):
e slikta diiSa;
vemsana,
iekaisums un sapes, ko izraisa asins recekli injekcijas vieta (tromboflebits);
vénas iekaisums, kas izraisa sapes un pietikumu (flebits);
apsartums vai pietikums injekcijas vieta;
zems fibrinogéna (proteins, kas iesaistits asinsrec€) ITmenis asinTs;
samazinatas asinsreces sp&jas laboratoriskie merijumi.
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Retak (var rasties Iidz 1 no 100 cilvékiem):
e caureja;
alergiska reakcija;
aizkunga dziedzera ickaisums, kas izraisa stipras sapes védera vai mugura (pankreatits);
izsitumi;
reibonis;
galvassapes;
pastiprinata svisana;
patologiski aknu darbibas rezultati asins analizgs.

Ja Jums ir kada no §im blakusparadibam, informgjiet arstu vai medmasu.

Citas tetraciklinu grupas antibiotikas

Lietojot citas tetraciklinu grupas antibiotikas, tostarp minociklinu un doksiciklinu, ir zinots par citam
blakusparadibam. Tas ietver jutibu pret gaismu, galvassapes, redzes problémas un patologiskus
rezultatus asins analiz€s. Ja arstéSanas ar Xerava laika Jus pamanat kadu no §Tm blakusparadibam,
informgjiet arstu vai medmasu.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam art
tiesi, izmantojot V pielikuma miné€to nacionalas zinoSanas sistemas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Xerava

Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

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

Uzglabat ledusskapit (2 °C — 8 °C temperatura). Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no
gaismas.

Kad no pulvera ir pagatavots un atSkaidits lietoSanai gatavs Skidums, tas Jums ir jaievada uzreiz.
Pretgja gadijuma skidumu var glabat istabas temperatiira un izlietot 12 stundu laika.

Sagatavotam zalém Xerava jabiit caurspidigam, blavi dzeltenam lidz oranzam $kidumam. Skidumu

nedrikst lietot, ja Skiet, ka taja ir dalinas, vai ja Skidums nav dzidrs.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Xerava satur

- Aktiva viela ir eravaciklins. Katrs flakons satur 50 mg eravaciklina.

- Citas sastavdalas ir mannits (E421), salsskabe (pH limena korigé$anai) un natrija hidroksids (pH
limena korigésanai).

Xerava aréjais izskats un iepakojums

Xerava ir blavi I1dz tumsi dzeltena apalas formas masa 10 ml stikla flakona. Pulveris infiiziju skiduma
koncentrata pagatavosanai (pulveris koncentrata pagatavoSanai) tiks sagatavots flakona, sajaucot ar
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5 ml @idens injekcijam. Slimnica sagatavotais skidums tiks izvilkts no flakona un ievadits infuzijas
maisa ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida $kidumu injekcijam.

Xerava ir pieejamas iepakojumos, kas satur 1 flakonu vai daudzdevu iepakojumus ar 12 kastitém,
katra satur 1 flakonu.

Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.
Registracijas apliecibas TpaSnieks

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

RazZotajs

Patheon Italia S.p.A.

2°Trav. SX. Via Morolense, 5

03013 Ferentino (FR)
Italija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Viatris PAION Pharma GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: + 49 800 4453 4453
Boarapus Luxembourg/Luxemburg

PAION Pharma GmbH
Ten.: +49 800 4453 4453

PAION Pharma GmbH
Tél/Tel: + 49 800 4453 4453

Ceska republika
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Magyarorszag
PAION Pharma GmbH
Tel.: + 49 800 4453 4453

Danmark
PAION Pharma GmbH
TIf: + 49 800 4453 4453

Malta
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Deutschland
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Nederland
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Eesti
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Norge
PAION Pharma GmbH
TIf: + 49 800 4453 4453

EALGda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 210 0100002

Osterreich
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Espafia

Viatris Pharmaceuticals, S.L.

Tel: + 34 900 102 712

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00
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France
Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Portugal
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Hrvatska
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Ireland
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Slovenija
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

island
PAION Pharma GmbH
Simi: + 49 800 4453 4453

Slovenska republika
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Italia
Viatris Italia S.r.l.
Tel: + 39 02 612 46921

Suomi/Finland
PAION Pharma GmbH
Puh/Tel: + 49 800 4453 4453

Kvmpog
PAION Pharma GmbH
TnA: + 49 800 4453 4453

Sverige
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Latvija
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

United Kingdom (Northern Ireland)
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Si lieto$anas instrukcija pédéjo reizi parskatita.

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietngé:

http://www.ema.europa.eu.

Talak sniegta informacija paredzeta tikai vesell

bas apriipes specialistiem.

Svarigi! Ludzu, iepazistieties ar zalu aprakstu pirms So zalu parakstiSanas.

Xerava ir jasagatavo, izmantojot tideni injekcijam un tad jaatskaida ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida

$kidumu injekcijam.

Xerava nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém. Ja turpmakam citu zalu infuzijam izmanto
to pasu intravenozo cauruliti, pirms un p&c infuzijas caurulite ir jaizskalo ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija

hlorida skidumu injekcijam.

Deva jaaprekina, pamatojoties uz pacienta svaru — 1 mg/kg kermena masas.

Noradijumi par sagatavoSanu

Sagatavojot infuziju Skidumu, ir jaievéro aseptiska metode. Katra flakona saturs ir jaatskaida ar 5 ml
tidens injekcijam un viegli ar aplveida kustibu jaskalina, 1idz pulveris ir pilniba izskidis. Jaizvairas no

kratiSanas vai atram kustibam, jo var veidoties putas.
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Sagatavotam zalém Xerava jabit caurspidigam, blavi dzeltenam Iidz oranzam $kidumam. Skidumu
nedrikst lietot, ja taja ir dalinas vai $kidums nav dzidrs.

Infiiziju Skiduma pagatavoSana

Lai veiktu zalu ievadisanu, sagatavotais Skidums ir jaatSkaida, izmantojot 9 mg/ml (0,9 %) natrija
hlorida skidumu injekcijam. Sagatavota skiduma aprekinatais tilpums ir jaievada infuziju maisa, lai
sasniegtu mérka koncentraciju 0,3 mg/ml (diapazona no 0,2 Iidz 0,6 mg/ml). Skatiet aprékina piemerus
1. tabula.

Viegli apversiet maisu, lai sajauktu Skidumu.

1. tabula. Aprekina pieméri kermena masai no 40 lidz 200 kg*

Pacienta Kopégja deva | Sagatavojamais | Kopgjais at§kaidamais | Ieteicamais infaziju maisa
kermena (mg) flakonu skaits tilpums (ml) izmers

masa

(kg)

40 40 1 100 ml

60 60 2 250 ml

80 80 2 250 ml

100 100 2 10 250 ml

150 150 3 15 500 ml

200 200 4 20 500 ml

! Preciza deva ir jaaprékina, pamatojoties uz konkréta pacienta kermena masu.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 40 kg — 49 kg:

apréekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 100 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir 50 kg — 100 kg:

apréekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 250 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 100 kg:

aprekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 500 ml
infuziju maisa.

Infiizija

Pirms ievadiSanas infuiziju $kidums ir vizuali japarbauda, lai parliecinatos, ka taja nav dalinu.
Sagatavotie un atSkaiditie skidumi, kas satur redzamas dalinas vai kas nav dzidri, ir jaizmet.

P&c atSkaidiSanas Xerava ievada intravenozi aptuveni 1 stundas laika. Ieteicama Xerava deva ir 1 mg
eravaciklina/kg kermena masas reizi 12 stundas no 4 lidz 14 dienam.

Sagatavotais un atSkaiditais Skidums ir jaievada tikai intravenozas infiizijas veida. To nedrikst ievadit
intravenozi bolus veida.

Tikai vienreizgjai lietoSanai, neizmantotais Skidums ir jaizmet.
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Lietosanas instrukcija: informacija pacientam

Xerava 100 mg pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavosanai
eravacycline

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

Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai medmasai.

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ar1
uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

BRI S

1.

Kas ir Xerava un kadam nolukam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Xerava lietoSanas
Ka Jis sanemsiet Xerava

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Xerava

Iepakojuma saturs un cita informacija

Kas ir Xerava un kadam noliikam tas lieto

Kas ir Xerava

Xerava ir antibiotiskas zales, kas satur akttvo vielu eravaciklinu. Tas ir zales antibiotiku grupa, ko sauc
par tetracikliniem, kuri iedarbojas, apturot noteiktu infekciozu baktériju augsanu.

Kadam noliikam Xerava lieto

Xerava lieto, lai arstetu pieaugusos ar komplicétu védera dobuma infekciju.

2.

Kas Jums jazina pirms Xerava lietoSanas

Nelietojiet Xerava $ados gadijumos

ja Jums ir alergija pret eravaciklinu vai kadu citu (6. punkta miné&to) So zalu sastavdalu;
ja Jums ir alergija pret citam tetraciklinu grupas antibiotikam (piemé&ram, minociklinu un
doksiciklinu), jo Jums var bit alergija ari pret eravaciklinu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Xerava lietosanas konsultgjieties ar arstu vai medmasu, ja Jas satrauc turpmak noraditie
jautajumi.

Anafilaktiskas reakcijas

Lietojot citas tetraciklinu grupas antibiotikas, ir zinots par anafilaktiskam (alergiskam) reakcijam. Tas
var sakties peksni un bit dzivibai bistamas. Ja, lietojot Xerava, Jums rodas aizdomas par anafilaktisku
reakciju, nekavéjoties vérsieties péc mediciniskas palidzibas. Japievers uzmaniba tadiem
simptomiem ka izsitumi, sejas pietikums, apreibuma sajiita vai vajums, spiedosa sajuta kriiSu kurvi,
apgrutinata elposana, atra sirdsdarbiba vai samanas zudums (skatiet arT 4. punktu).
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Caureja
Ja pirms Xerava lietosanas Jums ir caureja, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Ja arstéSanas laika

vai pec tas Jums sakas caureja, nekavéjoties informéjiet arstu. Nelietojiet zales caurejas arst€Sanai,
pirms tam nekonsultgjoties ar arstu (skatiet arT 4. punktu).

Reakcijas infuzijas vieta

Xerava ievada infuizijas veida tiesi véna (pa pilienam). Informé&jiet arstu vai medmasu, ja arstéSanas
laika vai péc tas pamanat turpmak miné&to infiizijas vieta: adas apsartums, izsitumi, iekaisums, sapes
vai jutigums.

Jauna infekcija
Lai gan Xerava cinas ar noteiktam baktérijam, citas bakt&rijas un sénites var turpinat augt. To sauc par

pastiprinatu augs$anu vai superinfekciju. Arsts Jiis riipigi uzraudzs, lai konstatétu jaunas infekcijas vai
partrauktu arstéSanu ar Xerava, vai pec vajadzibas nozimetu citu arst€sanu.

Pankreatits
Aizkunga dziedzera iekaisuma pazimes var biit stipras sapes védera un mugura un drudzis. Ja
arst€Sanas ar Xerava laika Jis pamanat kadu no $im blakusparadibam, informgjiet arstu vai medmasu.

Aknu darbibas problémas

Informé&jiet arstu, ja Jums ir aknu darbibas problémas vai liekais svars, jo Tpasi tad, ja lietojat ari
itrakonazolu (zales séniSu infekciju arsteéSanai), ritonaviru (zales virusu infekciju arsteésanai) vai
klaritromicinu (antibiotika), jo arsts Jis noveros, lai konstatetu, vai nerodas blakusparadibas.

Bérni un pusaudzi

Xerava nedrikst lietot berni un pusaudzi, kas ir jaunaki par 18 gadiem, jo Sajas grupas tas nav pétitas.
Xerava nedrikst lietot b&rni, kas jaunaki par 8 gadiem, jo tas var neatgriezeniski ietekm&t bérnu zobus,
pieme@ram, izraisot zobu krasas izmainas.

Citas zales un Xerava

Informé&jiet arstu vai medmasu, ja lietojat, nesen esat lietojis vai varétu lietot citas zales, tostarp
rifampictnu un klaritromicinu (antibiotikas), fenobarbitalu, karbamazepiu un fenitonu (zales
epilepsijas arstésanai), asinszali (arstniecibas augs, ko lieto depresijas un nemiera arst€Sanai),
itrakonazolu (zales séniSu infekciju arste€Sanai), ritonaviru, atazanaviru, lopinaviru un sakvinaviru
(zales virusu infekciju arsteéSanai), ka ari ciklosporinu (zales imiinas sistemas darbibas nomaksanai).

Griitnieciba un baro$ana ar kriti

Ja Juis esat grutniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu bt griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu. Netiek ieteikts lietot Xerava griitniecibas
laika, jo tas var:

e neatgriezeniski iekrasot Jisu nedzimusa bérna zobus;

e kavet dabisko Jiisu nedzimusa bérna kaulu veidosanas procesu.

Nav zinams, vai Xerava nokluist mates piena. Ar kriiti barojosam matém ilgstosi lietojot citas lidzigas
antibiotikas, var tikt neatgriezeniski iekrasoti beérna zobi. Konsultgjieties ar arstu, pirms barojat savu
bernu ar kriiti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

Xerava var ietekmét Jiisu sp&ju drosi vadit transportlidzek]us vai apkalpot mehanismus. Nevadiet

transportlidzeklus un neapkalpojiet mehanismus, ja jiitat reiboni, apreibuma sajiitu vai nestabilitati pec
So zalu lietosanas.
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3. Ka Jus sanemsiet Xerava
Xerava Jums dos arsts vai medmasa.

Piecaugusajiem ieteicama deva pamatojas uz kermena masu un ir 1 mg/kg reizi 12 stundas.
Arsts var palielinat Jusu devu (1,5 mg/kg reizi 12 stundas), ja lietojat citas zales, tostarp rifampicinu,
fenobarbitalu, karbamazepinu, fenitoinu vai asinszali.

Jiis sanemsiet $Ts zales pa pilienam tiesi véna (intravenozi) aptuveni 1 stundas laika.
ArstéSanas kurss parasti ilgst no 4 Iidz 14 dienam. Jusu arsts izlems, cik ilgai jabit Jisu arstéSanai.
Ja esat lietojis Xerava vairak neka noteikts

Xerava Jums slimnica dos arsts vai medmasa. Tap&c ir maz ticams, ka sanemsiet parak daudz zalu.
Nekavgjoties inform&jiet arstu vai medmasu, ja Jums ir bazas par to, ka esat sanémis parak daudz
Xerava.

Ja esat aizmirsis lietot Xerava

Xerava Jums slimnica dos arsts vai medmasa. Tap&c ir maz ticams, ka aizmirsisiet lietot zalu devu.
Nekavgjoties inform&jiet arstu vai medmasu, ja Jums ir bazas par to, ka neesat sanémis zalu devu.

4. Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ar1 ne visiem tas izpauzas.

Ja, lietojot Xerava, Jums rodas aizdomas par anafilaktisku reakciju vai ja paradas kads no turpmak
noraditajiem simptomiem, nekavejoties versieties pec mediciniskas palidzibas:
e izsitumi;
sejas pietikums;
apreibuma sajiita vai vajums;
spiedosa sajiita krusu kurvr;
apgriitinata elposana;
atra sirdsdarbiba;
samanas zudums.

Ja arst€Sanas laika vai pec tas Jums sakas caureja, nekavéjoties informéjiet arstu vai medmasu.
Nelietojiet zales caurejas arst€Sanai, pirms tam nekonsult&joties ar arstu.

Citas blakusparadibas ir $adas.

Biezi (var rasties Iidz 1 no 10 cilvékiem):
e slikta diiSa;
vemsana;
iekaisums un sapes, ko izraisa asins recekli injekcijas vieta (tromboflebits);
vénas iekaisums, kas izraisa sapes un pietikumu (flebits);
apsartums vai pietikums injekcijas vieta;
zems fibrinogéna (proteins, kas iesaistits asinsrec€) ITmenis asinTs;
samazinatas asinsreces sp&jas laboratoriskie merijumi.
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Retak (var rasties Iidz 1 no 100 cilvékiem):
e caureja;
alergiska reakcija;
aizkunga dziedzera ickaisums, kas izraisa stipras sapes védera vai mugura (pankreatits);
izsitumi;
reibonis;
galvassapes;
pastiprinata svisana;
patologiski aknu darbibas rezultati asins analizgs.

Ja Jums ir kada no §im blakusparadibam, informgjiet arstu vai medmasu.

Citas tetraciklinu grupas antibiotikas

Lietojot citas tetraciklinu grupas antibiotikas, tostarp minociklinu un doksiciklinu, ir zinots par citam
blakusparadibam. Tas ietver jutibu pret gaismu, galvassapes, redzes problémas un patologiskus
rezultatus asins analiz€s. Ja arstéSanas ar Xerava laika Jus pamanat kadu no §Tm blakusparadibam,
informgjiet arstu vai medmasu.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam art
tiesi, izmantojot V pielikuma miné€to nacionalas zinoSanas sistemas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Xerava

Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pe&c deriguma termina beigam, kas noradits uz flakona mark&juma un argjas kastites
péc ,,EXP”. Deriguma termin$ attiecas uz noraditad ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapit (2 °C — 8 °C temperatura). Uzglabat flakonu kartona iepakojuma, lai pasargatu no
gaismas.

Kad no pulvera ir pagatavots un atskaidits lietoSanai gatavs Skidums, tas Jums ir jaievada uzreiz.
Pretgja gadijuma skidumu var glabat istabas temperatiira un izlietot 12 stundu laika.

Sagatavotam zalém Xerava jabiit caurspidigam, blavi dzeltenam lidz oranzam $kidumam. Skidumu

nedrikst lietot, ja Skiet, ka taja ir dalinas, vai ja Skidums nav dzidrs.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Xerava satur

- Aktiva viela ir eravaciklins. Katrs flakons satur 100 mg eravaciklina.

- Citas sastavdalas ir mannits (E421), salsskabe (pH limena korigé$anai) un natrija hidroksids (pH
limena korigésanai).

Xerava aréjais izskats un iepakojums

Xerava ir blavi I1dz tumsi dzeltena apalas formas masa 10 ml stikla flakona. Pulveris infiiziju skiduma

koncentrata pagatavosanai (pulveris koncentrata pagatavoSanai) tiks sagatavots flakona, sajaucot ar

5 ml Gdens injekcijam vai ar 5 ml natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) skiduma injekcijam. Slimnica
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sagatavotais Skidums tiks izvilkts no flakona un ievadits infuzijas maisa ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija

hlorida skidumu injekcijam.

Xerava ir pieejamas iepakojumos, kas satur 1 flakonu, 10 flakoni vai daudzdevu iepakojumus ar

12 kastitém, katra satur 1 flakonu.
Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.
Registracijas apliecibas TpaSnieks

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

RazZotajs

PAION Pharma GmbH
Heussstralte 25

52078 Aachen

Vacija

PAION Deutschland GmbH
Heussstralle 25

52078 Aachen

Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipaSnieka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien

Lietuva

PAION Pharma GmbH
Ten.: + 49 800 4453 4453

Viatris PAION Pharma GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: + 49 800 4453 4453
Boarapus Luxembourg/Luxemburg

PAION Pharma GmbH
Tél/Tel: + 49 800 4453 4453

Ceska republika
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Magyarorszag
PAION Pharma GmbH
Tel.: + 49 800 4453 4453

Danmark
PAION Pharma GmbH
TIf: + 49 800 4453 4453

Malta
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Deutschland
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Nederland
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Eesti
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Norge
PAION Pharma GmbH
TIf: + 49 800 4453 4453
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EALGoa
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 210 0100002

Osterreich
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Espafia

Tel: + 34 900 102 712

Viatris Pharmaceuticals, S.L.

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

France
Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Portugal
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Hrvatska
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Ireland
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Slovenija
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Island
PAION Pharma GmbH
Simi: + 49 800 4453 4453

Slovenska republika
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Italia
Viatris Italia S.r.l.
Tel: + 39 02 612 46921

Suomi/Finland
PAION Pharma GmbH
Puh/Tel: + 49 800 4453 4453

Kvmpog
PAION Pharma GmbH
TnA: + 49 800 4453 4453

Sverige
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Latvija
PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

United Kingdom (Northern Ireland)

PAION Pharma GmbH
Tel: + 49 800 4453 4453

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita.

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

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas aprapes specialistiem.
Svarigi! Ludzu, iepazistieties ar zalu aprakstu pirms So zalu parakstiSanas.

Xerava ir jasagatavo, izmantojot tideni injekcijam vai natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) skiduma
injekcijam, un tad jaatskaida ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida skidumu injekcijam.

Xerava nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém. Ja turpmakam citu zalu infuzijam izmanto
to pasu intravenozo cauruliti, pirms un péc infuzijas caurulite ir jaizskalo ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija
hlorida skidumu injekcijam.

Deva jaapréekina, pamatojoties uz pacienta svaru — 1 mg/kg kermena masas.
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Noradijumi par sagatavoSanu

Sagatavojot infliziju Skidumu, ir jaievéro aseptiska metode. Katra flakona saturs ir jaatskaida ar 5 ml
tidens injekcijam vai ar 5 ml natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) $kiduma injekcijam un viegli ar aplveida
kustibu jaskalina, lidz pulveris ir pilniba izskidis. Jaizvairas no kratiSanas vai atram kustibam, jo var
veidoties putas.

Sagatavotam zalém Xerava jabit caurspidigam, blavi dzeltenam Iidz oranzam $kidumam. Skidumu
nedrikst lietot, ja taja ir dalinas vai skidums nav dzidrs.

Infiiziju Skiduma pagatavoSana

Lai veiktu zalu ievadiSanu, sagatavotais Skidums ir jaatskaida, izmantojot 9 mg/ml (0,9 %) natrija
hlorida skidumu injekcijam. Sagatavota Skiduma aprékinatais tilpums ir jaievada infiiziju maisa, lai
sasniegtu mérka koncentraciju 0,3 mg/ml (diapazona no 0,2 Iidz 0,6 mg/ml). Skatiet aprékina piemerus
1. tabula.

Viegli apversiet maisu, lai sajauktu Skidumu.

1. tabula. Aprekina pieméri kermena masai no 40 lidz 200 kg*

Pacienta Kopgja deva | Sagatavojamais | Kopgjais atSkaidamais | Ieteicamais infiiziju maisa
kermena (mg) flakonu skaits tilpums (ml) izmers

masa

(kg)

40 40 1 2 100 ml

60 60 1 3 250 ml

80 80 1 4 250 ml

100 100 1 5 250 mi

150 150 2 7,5 500 ml

200 200 2 10 500 ml

! Preciza deva ir jaaprékina, pamatojoties uz konkréta pacienta kermena masu.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 40 kg — 49 kg:

apréekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 100 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir 50 kg — 100 kg:

aprekiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 250 ml
infuziju maisa.

Pacientiem, kuru kermena masa ir > 100 Kkg:

aprékiniet vajadzigo sagatavota Skiduma tilpumu, pamatojoties uz pacienta kermena masu, un injicgjiet 500 ml
infuziju maisa.

Infuzija

Pirms ievadisanas infuiziju Skidums ir vizuali japarbauda, lai parliecinatos, ka taja nav dalinu.
Sagatavotie un atSkaiditie skidumi, kas satur redzamas dalinas vai kas nav dzidri, ir jaizmet.

Pé&c atSkaidiSanas Xerava ievada intravenozi aptuveni 1 stundas laika. Ieteicama Xerava deva ir 1 mg
eravaciklina/kg kermena masas reizi 12 stundas no 4 lidz 14 dienam.
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Sagatavotais un atskaiditais Skidums ir jaievada tikai intravenozas infiizijas veida. To nedrikst ievadit
intravenozi bolus veida.

Tikai vienreizg€jai lietoSanai, neizmantotais Skidums ir jaizmet.
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