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vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti dwar il-kura tas-
sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif
ghandhom jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

VIBATIV 250 mg trab ghall-kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
VIBATIV 750 mg trab ghall-kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

VIBATIV 250 mg trab ghall-kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Kull kunjett fih 250 mg telavancin (bhala hydrochloride).

VIBATIV 750 mg trab ghall-konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Kull kunjett fih 750 mg telavancin (bhala hydrochloride).

Wara r-rikostituzzjoni, kull ml fih 15 mg ta’ telavancin.

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara s-sezzjoni 6.1.

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA

Trab ghall kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

Kejk bajdani li jkangi fir-roza, shih jew capep.

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

VIBATIV huwa indikat ghall-kura«fl-¢dviti bil-pnewmonja nosokomijali (NP) li tinkludi pnewmonja
assoc¢jata mal-ventilatur (VAF), fi eta jkun maghruf jew issuspettat li giet ikkawzata bl-Staphylococcus

aureus rezistenti ghal methic@iinMRSA).

VIBATIV ghandu jintuZabiss f’sitwazzjonijiet fejn ikun maghruf jew issuspettat i m”hemmx
alternattivi xierqa (aze, s\se’zjonijiet 4.3, 4.4,4.8 u 5.1).

Konsiderazzjor'! gitandha tinghata ghal gwida uffi¢jali dwar 1-uzu xieraq ta’ sustanzi antibatterici.
4.2  Pucologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozblogija

Adyiti
l-programm ta’ kura rrakkomandat huwa 10 mg/kg, darba kull 24 siegha, ghal 7 sa 21 jum.

Popolazzjonijiet spec¢jali

Pazjenti anzjani
Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza ta’ telavancin skont il-piz tal-gisem u I-funzjoni tal-kliewi
taghhom (ara s-sezzjonijiet 4.3 u 5.2).



Indeboliment fil-kliewi

Pazjenti b’indeboliment fil-kliewi ghandhom jir¢ievu doza inizjali skont it-tnehhija kkalkulata jew
imkejla tal-kreatinina kif ipprezentat fit-tabella t’hawn isfel. L-aggustamenti fid-doza ghall-kura skont
din it-tabella ghandhom isiru skont it-tnehhija kkalkulata jew imkejla tal-kreatinina f’pazjenti b’bidliet
klinikament rilevanti fil-funzjoni tal-kliewi.

Tnehhija ta’ kreatinina* (ml/min) Programm ta’ kura tad-doza
>50 10 mg/kg kull 24 siegha
30-50 7.5 mg/kg kull 24 siegha

*Kif ikkalkulat skont il-formola ta’ Cockcroft-Gault

L-uzu ghal pazjenti b’falliment akut tal-kliewi jew dawk bi tnehhija ta’ kreatinina (CrCl) inqas m/nt:
30 ml/min, inkluzi pazjenti li jkunu fuq emodijalisi huwa kontraindikat (ara s-sezzjoni 4.3).

Indeboliment tal-fwied

Gradi minn hfief sa moderati fl-indeboliment tal-fwied (Child-Pugh klassi B) (ara s-sezzjoii5.2) ma
rrizultawx f’bidla rilevanti fil-farmakokinetici ta’ telavancin. Ghalhekk, mhux mehtie}li jxun hemm
bidla fid-doza meta telavancin jinghata lil pazjenti bi grad hafif jew moderat ta’ indeHoiiment tal-
fwied. Ebda taghrif mhu disponibbli ghal pazjenti li ghandhom indeboliment.ta -fwied sever

(Child- Pugh klassi C). Ghalhekk ghandha tigi ezer¢itata kawtela jekk telavanc n tinghata lil pazjenti
b’indeboliment tal-fwied sever.

Pazjenti obezi

Pazjenti obezi (definiti bhala dawk b’BMI >30 kg/m?) ghand!{eiiniiiaievu telavancin bid-doza
mnaqgqsa ta’ 7.5 mg/kg darba kull 24 siegha (ara sezzjoni 5,2\

Pazjenti pedjatrici

Is-sigurta u l-effikac¢ja ta’ VIBATIV fit-tfal li ghadkoi mv’ghalqux 18-il sena ghadha ma gietx
determinata s’issa. Dejta mhux disponibbli.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Ghal uzu gol-vini.

VIBATIV ghandu jigi rikostitwit wmbaghad dilwit aktar qabel ma jinghata b’infuzjoni gol-vina minn
pajp iddedikat jew minn go ¢it Y, Taq perijodu ta’ 60 minuta. Injezzjonijiet bolus m’ghandhomx
jinghataw. Ghal struzzjenijiendsvar ir-rikostituzzjoni u d-dilwazzjoni ara s-sezzjoni 6.6.

4.3 Kontra-indiXayzyodijiet

Sensittivita e¢éussiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe wiehed mill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1.

Pazjenti'y’iideboliment sever tal-kliewi, jigifieri bi tnehhija ta’ kreatinina (CrCl) ingas minn 30
tl/inin,inkluzi pazjenti li jkunu fuq emodijalisi (ara s-sezzjoni 4.4).

‘'eliment akut tal-kliewi (ara s-sezzjoni 4.4).

Tqala (ara s-sezzjoni 4.6).



4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Indeboliment tal-kliewi

Fl-istudji klinici, il-pazjenti b’falliment akut tal-kliewi li kien jezisti minn qabel u li kienu ged jir¢ievu
telavancin kellhom riskju oghla ta’ mortalita. I1-mortalita dovuta ghal kull kawza kienet ta’ 32/73
(44%) fil-grupp ta’ telavancin u 16/64 (25%) fil-grupp ta’ vancomycin, filwaqt li fil-pazjenti minghajr
falliment akut tal-kliewi fil-linja bazi kienet ta’ 118/678 (17%) u 124/688 (18%) rispettivament.
Ghalhekk, huwa kontraindikat 1i jintuza telavancin fil-pazjenti b’falliment akut tal-kliewi li kien jezisti
minn qabel u fil-pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (ara s-sezzjoni 4.3).

Reazzjonijiet avversi fil-kliewi

Fl-istudji klini¢i ppuljati (NP u infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkumplikati (cSSTL-
complicated Skin and Soft Tissue Infections), reazzjonijiet avversi fil-kliewi gew irrapporiativiktar ta’
spiss f’pazjenti li kienu ged jir¢ievu telavancin milli f’dawk 1i kienu ged jir¢ievu vancomyvera (3.8%
kontra 2.2% rispettivament). [1-funzjoni tal-kliewi (kreatinina fis-serum u produzzjgitiita~uwrina ghal
oligurja/anurja) ghandha tigi sorveljata kuljum mill-inqas fl-ewwel 3 sa 5 ijiem ta’ tgcapija u kull 48 sa
72 siegha wara dan fil-pazjenti kollha li jkunu ged jir¢ievu telavancin. Id-doza inizjali u 1-
aggustamenti fid-doza wagqt il-kura ghandhom jigu decizi abbazi tat-tnehhija kkihlkulata jew imkejla
tal-kreatinina skont il-programm ta’ kura fis-sezzjoni 4.2. Jekk il-funzjanital-dliewi tonqos
notevolment matul il-kura, il-benefi¢¢ju li telavancin jibga’ jinghata ghantu jigi assessjat.

Fatturi ohra li jistghu jzidu r-riskju ta’ nefrotossicita

Ghandha tigi ezercitata kawtela meta jigi preskritt VIBAT]V il pazjenti li jkunu ged jiehdu medicini
nefrotossici fl-istess hin, dawk b’falliment tal-kliewi i kienjeZzisti minn qabel jew b’komorbidita
maghrufa li tippredisponihom ghal disfunzjoni tal-k}:>wiperezempju d-dijabetes mellitus, falliment
kongestiv tal-qalb, pressjoni gholja).

Reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni

Infuzjonijiet gol-vina ta’ malajr ta’ sySt:aziantimikrobijali tal-klassi ta’ glycopeptides gew assocjati
ma’ reazzjonijiet bhal tas-sindrommstar .z gel ahmar, li jinkludu fwawar fuq in-naha ta’ fuq tal-gisem,
urtikarja, hakk u raxx (ara s-s¢zzjuni 4.8). Jekk twaqqaf jew tnaqqas ir-rata tal-infuzjoni jista’
jirrizulta li dawn ir-reazzjonyi€t jieqfu. Reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni jistghu jkunu limitati jekk
id-doza ta’ kuljum tigi infézavfiiy perijodu ta’ siegha.

Sensittivita eééessiva

Gew irrapportai rebzzjonijiet ta’ sensittivita ecéessiva, inkluza anafilassi, b’telavancin, li jistghu jkunu
ta’ periklu ghall-hajja. Jekk ikun hemm reazzjoni allergika ghal telavancin, waqqaf il-kura u ibda t-
terapija ierqa.

GeVr irthpportati reazzjonijiet ta’ sensittivita ec¢essiva inkroéjata, inkluza anafilassi, f’pazjenti bi
stogiata’ allergija ghal vancomycin. Ghandha tigi ezercitata kawtela meta telavancin jigi preskritt 1il
pazenti bi storja precedenti ta’ sensittivita ec¢essiva ghal vancomycin. Jekk ikun hemm reazzjoni
Ulergika ghal telavancin, waqqaf il-kura u ibda t-terapija xierqa.

Prolongazzjoni QTc¢

Studju kliniku ta’ QTc b’dozi ta’ telavancin ta’ 7.5 u 15 mg/kg kontra l-vettura u komparatur attiv
(400 mg moxifloxacin) wera li d-doza ta’ kuljum ghal 3 ijiem irrizultat f’Zieda medja tal-vettura
kkoreguta f"QTcF b’ 4.1 u 4.5 millisekondi rispettivament, meta mqabbla ma’ zieda ta’

9.2 millisekondi osservata ghall-komparatur.




Kawtela hija mehtiega meta jintuza telavancin ghall-kura ta’ pazjenti li qed jiehdu prodotti medi¢inali
li huma maghrufin li jtawlu l-intervall ta’ QT. Barra minn hekk, ghandha tigi ezer¢itata kawtela meta
jintuza telavancin ghall-kura ta’ pazjenti li ghandhom is-sindromu kongenitali ta’ QT twil, dewmien
maghruf fl-intervall QTc, falliment tal-qalb mhux ikkompensat, jew ipertrofija severa tal-ventrikula
tax-xellug. Ma gewx inkluzi pazjenti b’dawn il-kundizzjonijiet fil-provi klini¢i ta’ telavancin.

Ototossicita

Bhalma jigri b’glycopeptides ohra, giet irrappurtata ototossic¢ita (truxija u tinnite) f’pazjenti li kienu
kkurati b’telavancin (ara s-sezzjoni 4.8). Il-pazjenti li jizviluppaw dawn is-sinjali u sintomi ta’ smigh
indebolit jew disturbi fil-widna ta’ gewwa waqt il-kura b’telavancin ghandhom jigu evalwati u
sorveljati bir-reqqa (ara s-sezzjoni 4.8). Il-pazjenti li jkunu ged jiehdu telavancin ma’ jew
sekwenzjalment ma’ prodotti medi¢inali ohra maghrufin li ghandhom potenzjal ototossiku, ghandiom
jigu sorveljati bir-reqqa u 1-beneficéju ta’ telavancin ghandu jigi evalwat jekk is-smigh imuyr, ghall-
aghar.

Superinfezzjoni

L-uzu ta’ antibijoti¢i jista’ jinkoraggixxi l-izvilupp izzejjed ta’ mikroorganizmifmhux suxxettibbli.
Jekk ikun hemm superinfezzjoni waqt it-terapija, ghandhom jittiehdu mizuri xicqa.

Kolite marbuta mal-antibijoti¢i u kolite psewdomembranuza

Kolite marbuta mal-antibijoti¢i u kolite psewdomembranuza gew irfapportati ma’ kwazi s-sustanzi
antibatteri¢i kollha, inkluz telavancin (ara s-sezzjoni 4.8), b rixa fis-severita minn hafif sa ta’ periklu
ghal hajja. Ghalhekk huwa importanti li tigi kkonsidrata diff 1¢-ajanjosi ta’ pazjenti li jipprezentaw
dijarea waqt jew ftit wara li jkunu hadu I-kura.

Kopertura antibijotika fl-istess hin

Televancin jahdem kontra batterji pozittivi gha! Gram (ara s-sezzjoni 5.1 ghal informazzjoni dwar 1-
ispettru antimikrobijali). F’infezzjonijié¢ ifnhallta meta batterji negattivi ghal Gram u/jew certi tipi ta’
batterji anerobici jkunu ssuspettati, VI2ATIV ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi antibatteric¢i
xierqa.

Gruppi specifici ta’ pazjenti

L-istudji dwar il-nosoce:iaioneumonia (NP) kienu jeskludu mard pulmonari maghruf jew issuspettat
bhal mard granulomatczi, kancer tal-pulmun, jew malinni metastati¢i ohra tal-pulmun; fibrosi ¢istika
jew tuberkolosi attiva; pnewmonja minn Legionella pneumophila; meningite, endokardite, jew
osteomajlite; xakyeiiattorju mfisser bhala pressjoni tad-demm sistolika supina <90 mm Hg ghal

>2 sighat b’eiridénza ta’ ipoperfuzjoni jew il-htiega ta’ sustanzi simpatomimetic¢i ta’ doza gholja. Anke
pazjentith’linjathazi ta’ QTc >500 msek, sindromu kongenitali QT twil, falliment tal-qalb mhux
ikkomp®nsat, jew livelli mhux normali ta” K+ jew Mg2+ fid-demm li ma setghux jigu kkoreguti,
newiropeici severa (ghadd assolut ta’ newtrofili <500/mm?®) jew mistennija li jizviluppaw
nawworenja severa minhabba kimoterapija moghtija qabel jew ippjanata, u I-pazjenti li kellhom I-HIV
2’glladd ta’ CD4 <100/mm?® matul l-ahhar 6 xhur gew eskluzi.

4.5 Prodotti medi¢inali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarijiet ohra li jistghu jibdlu
l-effett farmacewtiku tal-prodott

Fi studji 1i saru fuq individwi b’sahhithom, il-farmakokinetici ta’ telavancin ma kinux sinifikantement
mibdula meta nghata aztreonam jew piperacillin-tazobactam fl-istess hin. Barra minn hekk, il-
farmakokinetici ta’ aztreonam jew piperacillin-tazobactam ma gewx alterati b’telavancin. Skont il-
karatteristi¢i farmakokineti¢i taghhom, mhux mistennija li jkun hemm interazzjoni ma’ beta-lactams
ohra, clindamycin, metronidazole, jew fluoroquinolones.



Fi studju kliniku b’midazolam 1i nghata mill-vina ntwera li dozi multipli ta’ telavancin ma kellhom
ebda effett fuq il-farmakokineti¢i ta’ midazolam, 1i huwa sottostrat sensittiv ghal CYP3A4.
Esperimenti in vitro kienu jindikaw li telavancin mhux ser jaffettwa t-tnehhija ta’ prodotti medi¢inali
metabolizzati bl-isoformi ta” CYP, 1A2, 2C9, 2C19 u 2D6. Peress li telavancin huwa prin¢ipalment
eliminat minghajr tibdil permezz ta’ tnehhija mill-kliewi u enzimi multipli ta’ CYP kapaci
jimmetabolizzaw telavancin, mhux mistenni li jkun hemm effetti interattivi relevanti ma’ impedituri
jew sensitizzaturi tas-sistema tas-CYP450.

Ghalkemm telavancin ma jxekkilx il-koagulazzjoni, huwa interferixxa ma’ ¢ertu testijiet li jintuzaw
biex jimmonitoraw il-koagulazzjoni (ara isfel), meta jsiru testijiet fuq kampjuni li jkunu ttiehdu minn 0
sa 18-il siegha wara l-ghoti ta’ telavancin lil pazjenti li jkunu gew ikkurati darba kull 24 siegha. Il-
kampjuni tad-demm ghal testijiet tal-koagulazzjoni ghandhom jittiechdu minn fuq il-pazjent kemm
jista’ jkun vi¢in qabel id-doza li jkun imiss ta’ telavancin, jew ghandu jittiehed inkunsiderazzjoni vast
mhux affettwat b’telavancin.

Testijiet ta’ koagulazzjoni affetwati b’telavancin | Testijiet ta’ koagulazzjoni mhux afi Sati
b’telavancin

[I-proporzjon internazzjonali normalizzat Hin ghal formazzjoni ta’ emboli t2d-demm shih
(Lee-White)

[1-hin ta’ tromboplastin parzjalment attivat Aggregazzjoni ta’ plejtlits |2x vivo

Hin ta’ formazzjoni ta’ emboli attivata Assagg ghal fattuinktemaogeniku Xa

Testijiet ghall-fattur Xa msejsa fuq il- Assagg ghal fattir funzjonali (kromogeniku) X

koagulazzjoni

Hin ta’ fsada
D-Dimer
Proddtti vy’ degradazzjoni ta’ fibrin

Ma kienx hemm evidenza murija ta’ riskji oghla ta’sadail-provi klini¢i b’telavancin. Telavancin ma
kellu ebda effett fuq l-aggregazzjoni ta’ plejtlits. Baira tninn hekk, ma dehret ebda evidenza ta’
iperkoagulabilita, peress li individwi b’sahhithom li ged jir¢ievu telavancin ghandhom livelli normali
ta’ prodotti D-Dimer u prodotti ta’ degradazzjoni 1a’ fibrin.

Telavancin ixekkel l-assaggi kwalitatZivi, tal-proteina tal-awrina 1i ssir bl-istikk, kif ukoll bil-metodi
kwantitattivi ta’ kulur (ez. pyrogalal {ed molybdate). Assaggi b’microalbumin ibbazati fuq
immunoassaggi msejsa fuq intracoar nefelometriku (turbidita) ma kinux affettwati u jistghu jintuzaw
sabiex jimmonitorjaw l-elim:iazzioni ta’ proteina fl-awrina wagqt il-kura b’telavancin. Ghal
monitoragg ta’ kuljum tal<funzigni tal-kliewi huwa rakkomandat li tintuza 1-kon¢entrazzjoni ta’
kreatinina fis-serum jey 1ntrichhija stmata ta’ kreatinina.

4.6  Fertilita, tq:’a v treddigh

Tqala

L-uzu ta?, VIBATIV fit-tqala huwa kontraindikat (ara s-sezzjoni 4.3).
Malgiey) esperjenzat telavancin fuq il-bnedmin. L-istudji fuq l-annimali wrew tossic¢ita riproduttiva
a1y, s=sezzjoni 5.3).

L-istat ta’ tqala ta’ nisa li jista’ jkollhom it-tfal ghandu jigi stabbilit qabel ma tinghata d-doza ta’
telavancin. Nisa li jista’ jkollhom it-tfal ghandhom juzaw kontracezzjoni effettiva waqt il-kura.

Treddigh

Mhux maghruf jekk telavancin jigix eliminat mill-halib tas-sider tal-bniedem. L-eliminazzjoni ta’
telavancin fil-halib ghadha ma gietx studjata fl-annimali. Decizjoni dwar jekk jitkompliex/jitwaqqafx
it-treddigh jew titkompliex/titwaqqafx it-terapija b’telavancin ghandha tittiehed wara i jigi kkunsidrat
il-benefi¢¢ju tat-treddigh ghat-tarbija u 1-beneficcju tat-trattament b’telavancin ghall-mara.



Fertilita

Telavancin intwera li jaffettwa l-kwantita u I-kwalita tal-isperma fil-firien irgiel (ara s-sezzjoni 5.3)
ghalkemm ma gie rrapportat ebda effett fuq il-fertilita, it-tghammir jew l-embrijogenesi bikrija. Ir-
riskju potenzjali ghall-bniedem ghadu mhux maghruf.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Sturdament, hedla, konfuzjoni, u vista méajpra jistghu jsehhu u VIBATIV jista’ jkollu influwenza fuq
il-hila li ssuq u thaddem magni (ara s-sezzjoni 4.8).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommarju tal-profil ta’ sigurta

Fi studji klini¢i tal-fazi 3 fuq 1680 pazjent (751 u 929, NP u cSSTI, rispettivament) li ré{velv doza ta’
10 mg/kg kuljum ta’ telavancin, gew irrapportati reazzjonijiet avversi fuq 47.3% tal;pazjeati. Il-kura
kienet imwaqqfa minhabba reazzjonijiet avversi fi 5.0% tal-pazjenti li hadu telavaricin.

L-aktar reazzjonijiet avversi relatati rrapportati (li sehhew f’iktar minn 1% tal-p iZjenti) kienu:
infezzjonijiet fungali, nuqqas ta’ rqad, tibdil fit-toghma, ugigh ta’ ras, atusdanient, dardir, stitikezza, ,
dijarea, remettar, zieda fl-alanine aminotransferase, zieda fl-aspartate/niinsiransferase , hakk, raxx,
falliment akut tal-kliewi, zieda tal-kreatinina fid-demm, awrina angsmali{awrina bil-fowm), gheja u
sirdat.

Lista f"tabella tar-reazzjonijiet avversi

[I-frekwenza ta’ reazzjonijiet avversi hi mfissra kif g€: Romuni hatna (>1/10); komuni (>1/100 sa
<1/10); mhux komuni (>1/1,000 sa <1/100); rari (/18,000 sa <1/1,000); rari hatna (<1/10,000),
mhux maghruf (ma jistax jigi stmat mit-taghrifattwaii). Fi hdan kull grupp ta’ frekwenza, 1-effetti
mhux mixtieqa qed jigu pprezentati bl-aktar soxsi1 jinghataw l-ewwel.

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet
Komuni: inf¢zzjoni fungali
Mhux komuni: kotite ta’ clostridium, infezzjoni fil-passagg tal-awrina

Disturbi tad-demm u tas-3ist>ma limfatika
Mhux komuni: anaemija, lewkopenija, tromboc¢itemija, trombociopenija, zieda fl-
ghadd ta’ esinofili, zieda fl-ghadd ta’ newtrofili

Disturbi fis-sisténia fifimunitarja
Mhux komuxn': sensittivita eccessiva
Mhux ntaghrut anafilassi

Distdrdd 1:i=-metabolizmu u n-nutrizzjoni
Nhtw Lomuni: tnaqqis fl-aptit, iperglicemija, iperkalemija, ipoglicemija,
ipokalemija, ipomagnesemija

Disturbi psikjatri¢i
Komuni: nuqgqas ta’ rqad
Mhux komuni: agitazzjoni, ansjeta, stat konfuzjonali, depressjoni

Disturbi fis-sistema nervuza

Komuni hafna: tibdil fit-toghma
Komuni: ugigh ta’ ras, sturdament
Mhux komuni: agewsja, emigranja, paraestesija, parosmija, hedla, roghda



Disturbi fl-ghajnejn
Mhux komuni:

irritazzjoni fl-ghajnejn, vista méajpra

Disturbi fil-widnejn u fis-sistema labirintika

Mhux komuni:
Rari:

Disturbi fil-galb
Mhux komuni

Disturbi vaskulari
Mhux komuni:

Disturbi respiratorji, tora¢i¢i u

medjastinali
Mhux komuni:

Disturbi gastrointestinali
Komuni hafna:

Komuni:

Mhux komuni:

Disturbi fil-fwied u fil-marrara
Komuni:

Mhux komuni:

tinnite
truxija

angina pektoris, fibrillazzjoni atrijali, bradikardja, falliment
kongestiv tal-qalb, elettrokardjogramm QT b’intervall imtawwal
ikkoregut, palpitazzjonijiet, sinus takikardja, ekstrasistoles
supraventrikulari, ekstrasistols ventrikulari

fwawar, pressjoni gholja, pressjoni baxxa, flebite

dispnea, sulluzzu, kongestjoni nazali, ugigh faringolaringeali

dardir
stitikezza, dijarea, remettar
ugigh ta’ zaqq, halq xott, dispepsia, 2ass, ipoestesija orali

zieda fl-alanine aminotransfetase, zieda fl-aspartate
aminotransferase
epatite

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

Komuni:
Mhux komuni:

hakkfrakx
eritemayedema tal-wice, iperidrosi, urtikarja

Disturbi muskolu skeletri¢i u tat<=ssut Konnettiv

Mhux komuni:

Disturbi fil-kliewi u fis-¢istoma

urinarja
Komuni:

Mhux komuxn':

anralgja, ugigh fid-dahar, bughawwieg, ugigh fil-muskolu

falliment akut tal-kliewi, zieda tal-kreatinina fid-demm, awrina bil-
fowm (terminu ta’ livell iktar baxx)

urea oghla fid-demm, dajsurja, ematurja, mikroalbuminurja,
oligurja, pollakiurja, indeboliment tal-kliewi, riha mhix normali ta’
awrina

Iistarbl generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

Kor wni:
Mhux komuni:

Investigazzjonijiet
Mhux komuni:

gheja, sirdiet

astenja, reazzjonijiet fis-sit tal-infuzjoni, thossok ma tiflahx, ugigh
fis-sider li mhux tal-qalb, edema periferali, ugigh, deni, sindromu
tar-Ragel Hamrani

zieda fil-proporzjon internazzjonali normalizzat

* Ibbazat fuq rapporti wara t-tqeghid fis-suq. Minhabba i dawn ir-reazzjonijiet jigu rrappurtati b’mod
volontarju minn popolazzjoni ta’ dags incert, mhuwiex possibbli li ssir stima affidabbli tal-frekwenza
taghhom, u ghalhekk dawn jaqghu fil-kategorija ‘mhux maghruf.



Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medi¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢éju u r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla £ Appendici V.

4.9 Doza eécessiva

F’voluntieri b’sahhithom li récevew doza ta’ 15 mg/kg, kien hemm in¢idenza oghla ta’ reazzjonijiet
avversi ghal telavancin: tibdil fit-toghma, dardir, remettar, eritema fis-sit tal-injezzjoni, ugigh ta’ a8
raxx makulari, u s-sindromu red man.

F’kaz ta’ doza eccessiva, telavancin ghandu jitwaqqaf u kura t’appogg hija rakkomandata 1z
manteniment ta’ filtrazzjoni glomerulari u monitoragg attent tal-funzjoni tal-kliewi. Waitwl=shoti ta’
doza wahda ta’ telavancin 7.5 mg/kg lil individwi b’mard tal-kliewi tal-ahhar fazi, pradwes 5.9 % tad-
doza moghtija ta’ telavancin kienet irkuprata fid-dijalizzat wara 4 sighat ta’ emodijalisi*Madanakollu,
ebda taghrif mhu disponibbli dwar l-uzu ta’ emodijalisi sabiex tigi kkurata doz{ eccessiva.

It-tnehhija ta’ telavancin permezz ta’ emofiltrazzjoni venovenuza kontinwa (Uentinuous Veno-Venous
Haemofiltration (CVVH)) giet evalwata fi studju in vitro. Telavancin facitha’o’CVVH u t-tnehhija ta’
telavancin zdiedet b’zieda fir-rata ta’ ultrafiltrazzjoni. Madanakollppit-menhija ta’ telavancin b’ CVVH
ghadha ma gietx evalwata fi studju kliniku; ghalhekk, is-sinifikat klinjsu ta’ dan ir-rizultat u l-uzu ta’
CVVH sabiex jikkura doza ec¢cessiva ghadu mhux maghruf.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Antibatteiici ghal uzu sistemiku, antibatterici tat-tip glycopeptides,
Kodici ATC: JO1XAO03

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Telavancin jezercita attivita hattiricida dipendenti fuq il-koncentrazzjoni kontra batterja suxxettibbli
pozittivi ghal Gram. Tel2wancin jimpedixxi l-bijosintesi tal-hajt ¢ellulari billi jintrabat ma’ prekursuri
ta’ peptidoglycan fil-fazi tardiva, li jinkludi lipid II, li jimpedixxi l-polimerizzazzjoni tal-prekursur fi
peptidoglycan u kazizies sussegwenti ta’ inkrocjar. Telavancin jinghaqad ukoll ma’ riti batteri¢i u
jikkawza depoldrizzazzjoni tal-potenzjali u zieda fil-permeabilita tal-membrana li twassal ghall-
impediment ¢\s-sintesi tal-proteini, RNA, u ta’ lipidi.

Mekkeafizinu ta’ rezistenza

Shaueens li juru livell gholi ta’ rezistenza ghal antibatteri¢i tat-tip glycopeptides (GRSA) mhumiex
sux)lettibbli ghal telavancin. M’hemmx rezistenza inkro¢jata maghrufa bejn telavancin u klassijiet
phra ta’ antibijoti¢i mhux tat-tip glycopeptides.

Punti ta’ bidla

[l-punti ta’ bidla ta’ konc¢entrazzjoni ta’ impediment minimu (MIC — Minimum Inhibitory
Concentration) huma kif gejjin:



Patogen MIC (ng/ml)

S. aureus (li jinkludu razez rezistenti ghal methicillin) <0.12

Suxxettibilita mikrobijologika

[l-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u skont iz-zmien ghal spe¢i maghzula
u taghrif lokali dwar ir-rezistenzi hija mixtieqa, partikolarment meta qed jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Kif mehtieg, rakkomandazzjonijiet ta’ esperti ghandhom jigu mfittxija meta l-prevalenza lokali
ghar-rezistenza hija tali li l-utilita tal-agent f’tal-anqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet hija dubjuza.

Effikacja u sigurta klinika

Telavancin wera li huwa effikaci kontra MSSA u MRSA f’zewg studji kkontrollati li saru fuq

751 pazjent, maghzula b’mod kazwali, bi pnewmonja nosokomijali, li tinkludi pnewmonja§sadizsta
mal-ventilatur. Minkejja s-suxxettibilita in vitro, m”hemmx bizzejjed taghrif kliniku biex j131 agsessjat
il-potenzjal tal-effikacja ta’ telavancin f’infezzjonijiet ikkawzati minn hGISA/GISA.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea dwar il-Medi¢ini ddeferit 1-obbligu li jigu sottomessi riz! ati ta’ studju
b’telavancin f’sottosett wiched jew aktar tal-popolazzjoni pedjatrika bi pnewimoija nosokomijali. Ara
4.2 ghal informazzjoni dwar uzu pedjatriku.

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Telavancin wera farmakokinetici lineari f’dozi sa 15 mg/kg.moghtija bhala infuzjoni minn gol-vina f°
60 minuta kuljum ghal 7 ijiem f’voluntieri b’sahhithon® Baala wedja (SD), il-kon¢entrazzjoni
massima ta’ telavancin (Cpax) tammonta ghal 108 (26)7g/ml £isstadju fiss b’doza wahda kuljum ta’
10 mg/kg li tigi infuza fuq perijodu ta’ siegha (tmax)(0 % moaghad tinzel ghal-livell I-aktar baxx ta’ 8.55
(2.84) pg/ml (Ca4p). Il-medja (SD) ta’ AUCy.24 tamionta ghal 780 (125) pg.h/ml. Telavancin ghandu
volum ta’ distribuzzjoni zghir. B’doza ta’ 10%g'kg, il-medja ta’ Vi kienet bejn 133 (SD 24) ml/kg
wara dozi multipli, i tikkorrispondi ghal®valur 1&” madwar 10 1 ghal persuna ta’ 75 kg. Din id-dejta
tindika li telavancin ma jigix distribwit bimud estensiv. Televancin huwa sustanza attiva bi tnehhija
baxxa b’medja (SD) ta” CL 13.1 (SD{2 )\ nil/kg/siegha f"pazjenti b’funzjoni renali normali li
tikkorrispondi ghal valur ta’ mady/as 1"V/siegha ghal persuna ta’ 75 kg. Flimkien ma’ Vi zghir, dan
jirrizulta f’ti» ta’ madwar 8 sighat

Distribuzzjoni

[l-volum ta’ distribyZz2;ow’apparenti ta’ telavancin fl-istadju fiss f’individwi adulti b’sahhithom kien
ta’ madwar 133 mlife

Ir-rabta ma’ proteini fil-plazma umana hi madwar 90%, prin¢ipalment ma’ albumin fis-serum.

B’doza w1V mg/kg ghal 3 ijiem konsekuttivi lil voluntieri b’sahhithom li gew suggetti ghal hasil
drohkozlveolari, il-proporzjon ta’ koncentrazzjoni fil-fluwidu tar-riti epiteljali pulmonari/plazma kien
vayia minn 0.050 u 0.121 fuq perijodu ta’ minn 4 sighat sa 24 siegha mill-bidu tal-infuzjoni.
Kedicentrazzjonijiet oghla kienu osservati f"makrofagi alveolari bi proporzjonijiet 1i jvarjaw bejn 0.360
fir-4 siegha) u 6.67 (f1-24 siegha). Studji in vitro wrew li telavancin Zamm l-attivita shiha fil-
prezenza ta’ surfettant pulmonari.

Bijotrasformazzjoni

Studji in vitro wrew li CYP1A1, 1A2, 2B6, 2C18, 2C19, 2D6, 2E1, 2J2, 3A4, 3A5 u 4F12 huma
kapaci jimmetabolizzaw telavancin, b’rizultat ta’ idrossilazzjoni fil-pozizzjoni 7, 8 u 9 ta’
2-(decylamino) fuq in-naha ta’ ethyl tal-katina ta’ telavancin.
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Fi studju tal-bilan¢ tal-massa f"individwi rgiel fejn intuza telavancin radjutikkettat, 3 metaboliti
idrossilati kienu identifikati mal-metabolit predominanti (THRX-651540) li jghoddu ghal <10% tar-
radjuattivita fl-awrina u <2% tar-radjuattivita fil-plazma.

F’adulti zghar b’sahhithom, tliet metaboliti idrossilati kienu identifikati wara infuzjoni ta’ telavancin.
L-AUC tal-metabolit prin¢ipali kien jghodd ghal madwar 2-3% ta’ AUC ta’ telavancin.

Eliminazzjoni

It-tnehhija mill-kliewi kienet ir-rotta ewlenija tal-eliminazzjoni ghal telavancin fil-bniedem. F’adulti
zghar b’sahhithom, wara l-infuzjoni ta’ telavancin radjutikkettat, madwar 76 % tad-doza moghtija
kienet irkuprata mill-awrina u inqas minn 1% tad-doza kienet irkuprata fl-ippurgar (migbura sa 9 iiiem
wara), skont ir-radjuattivita totali. Telavancin huwa eliminat prin¢ipalment mhux mibdul u dan_igiroda
ghal madwar 82 % tal-ammont totali ta’ awrina rkuprat fuq 48 siegha. Il-half-life ta’ eliminaz{jon
f’individwi b’funzjoni normali tal-kliewi hi ta’ madwar & sighat.

Peress li I-eliminazzjoni mill-kliewi hija l-passagg ewlieni ta’ eliminazzjoni, l-aggussenient fid-dozagg
hu mehtieg f’pazjenti li ghandhom tnehhija tal-kreatinina ta’ 30-50 ml/min (ara s-sczzjoni 4.2).

Popolazzjonijiet speé¢jali

Anzjani

Ebda differenza klinikament sinifikanti fil-farmakokinetici ta’ telayancinana kienet osservata bejn
individwi anzjani b’sahhithom u dawk zghar b’sahhithom. L-analiztz “taghrif farmakokinetiku ta’
popolazzjoni ta’ pazjenti ma wrietx effett rilevanti ta’ eta fuq ¥ -fasmakokineti¢i. Ghalhekk, ebda
aggustament tad-doza mhu mehtieg f’pazjenti anzjani hlief'Gawrebi tnehhija ta’ kreatinina ta’ 30-
50 ml/min (ara s-sezzjonijiet 4.2 u 4.3).

Pazjenti pedjatrici
[l-farmakokinetici ta’ telavancin f’pazjenti i ghadhots m’ghalqux 18-il sena ghadhom ma gewx
stabbiliti (ara s-sezzjoni 4.2).

Generu sesswali

Ma gewx osservati differenzi klinikainén “sinifikanti marbuta mal-generu sesswali fil-farmakokinetic¢i
ta’ telavancin.

Ghalhekk ebda aggustamen¢ fid-dozagg mhu mehtieg skont il-generu sesswali.

Insufficjenza tal-kliewi
Parametri farmakokineii¢i |{SD) medja) wara li tinghata doza wahda ta’ 7.5 mg/kg telavancin lil
voluntieri bi gradi (liversi ta’ funzjoni tal-kliewi huma pprovduti hawn isfel.

Grad ta’ Indeboliment tal-Kliewi

¢ Normali Hafif Moderat Sever ESRD?
CrCL (ial/1in)® 93.8 64.1 40.3 21.0 NA
o N (10.8) (9.7) (7.0) (6.3)
Zons (gg/ml) 70.6 65.9 65.8 71.8 52.1
. (11.2) (2.7) (12.1) (7.1) (10.1)
AUCin (ng-h/ml) 560 633 721 1220 1010
(93) (101) (200) (120) (341)
ti2 (h) 6.90 9.6 10.6 14.5 11.8
(0.60) (2.9) (2.4) (1.3) (2.8)
CL (ml/h/kg) 13.7 12.1 11.1 6.18 8.18
(2.1) (1.9) (3.3) (0.63) (2.65)

*ESRD= Mard tal-kliewi tal-ahhar fazi mizmum b’emodijalisi
*I-medja tal-linja bazi ta’ tnehhija ta’ kreatinina kif ikkalkulat bl-ekwazzjoni ta> Cockcroft-Gault
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L-effett tal-indeboliment tal-kliewi fuq il-farmakokinet¢i ta’ telavancin gie evalwat 2 studji tal-
farmakologija klinika f’individwi b’sahhithom b’funzjoni normali tal-kliewi u £ individwi
b’indeboliment tal-kliewi minn hafif sa sever. 1z-zewg studji wrew konsistentement li z-zona ta’ taht
il-kurvatura (AUC - Area Under the Curve) ta’ telavancin, u mhux il-kon¢entrazzjoni massima fil-
plazma (Cmax), tizdied bi tnaqqis fil-funzjoni tal-kliewi. Bidliet fl-AUC isiru biss klinikament rilevanti
f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi moderat u sever. Ghalhekk, tista’ tinghata l-istess doza ta’

10 mg/kg/24 hr lil pazjenti b’funzjoni normali tal-kliewi jew indeboliment hafif tal-kliewi. Biex tigi
zgurata espozizzjoni komparabbli f’pazjenti b’indeboliment tal-kliewi moderat, id-doza ghandha
titnaqqas ghal 7.5 mg/kg/24 hr.

Ir-rakkomandazzjonijiet dwar l-aggustament fid-doza jinsabu fis-sezzjoni 4.2.

Indeboliment tal-fwied

Wara l-ghoti ta’ doza wahda ta’ 10 mg/kg telavancin, il-farmakokinetic¢i ta’ telavancin f’individwi
b’indeboliment moderat tal-fwied (Child-Pugh klassi B) kienu simili ghal dawk osservati £ 1iadividwi li
kellhom funzjoni normali tal-fwied. L-ebda aggustament fid-doza ma kien mehtieg ghal (yazienti bi
gradi ta’ indeboliment minn hafif ghal moderat tal-fwied (ara s-sezzjoni 4.2). Il-farpakcizinetici ta’
telavancin ghadhom ma gewx evalwati f’indeboliment sever tal-fvied (Child-Pugl Miassi C).

Pazjenti hoxnin hafna

L-indi¢i tal-massa tal-gisem (Body mass index, BMI) fil-linja bazi nstab 1 jin luwenza I-
farmakokinetika ta’ telavancin fl-analizi farmakokinetika tal-popolazzjoi, tindividwi adulti
b’sahhithom (minghajr infezzjoni). L-espozizzjoni ghal telavancinizaied'b’zidiet fil-BMI; ghal kull
zieda ta’ 10 unitajiet fil-BMI, huwa stmat li 1-espozizzjoni tal-plasnfa iizdied b’sa 25%. F’pazjenti
obezi b’BMI >30 kg/m? ghandu jsir aggustament tad-doza (ar¥ sezzjoni 4.2).

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta taiseec¢ic¢ina

[l-prodott medic¢inali ta’ telavancin, li fih is-sustan®a mizix attiva ta’ hydroxypropylbetadex
(HP-B-CD), wassal ghal effetti avversi fi studjisfuq l-annimali f’konc¢entrazzjonijiet fil-plazma li kienu
fl-istess firxa bhal-livelli ta’ espozizzjoni kliniisa & possibilment rilevanti ghall-uzu kliniku.

[I-fwied, il-kliewi, makrofagi u t-testikali isicnu identifikati bhala I-organi bersalljati ta’ tossicita fl-
annimali.

Fil-fwied, kura ghal 13-il gimgha‘iewsaktar irrizultat f’degenerazzjoni riversibbli/nekrosi ta’ epatociti
akkumpanjati b’zidiet fl-AST.2 WALT fis-serum tal-firien u 1-klieb.

Effetti fuq il-kliewi sehhaw wara minimu ta’ 4 gimghat ta’ dozagg u kienu kombinazzjoni ta’ griehi
tubulari tal-kliewi u vaiswauizzazzjoni epitiljali tubulari. Il-gerha tubulari kienet ikkaratterizzata minn
degenerazzjoni u ni:k<ogi ta’ ¢elluli tubulari prossimali, u kienet asso¢jata ma’ zidiet fil-BUN u
kreatinina li jilbquamiassimu ta’ darbtejn il-valur ta’ kontroll fl-oghla dozi. I1-gerha tubulari kienet
riversibbli, iza sghux l-annimali kollha rkupraw kompletament wara 4 gimghat minn meta ntemmet
il-kura.

[l-vikWwoliZzazzjoni ta’ epitilju tubulari kienet osservazzjoni komuni f”annimali kkurati bil-prodott
neaidirali telavancin u bil-vettura (HP-B-CD). F’dozi oghla, jew zmien ta’ kura itwal, kien hemm
ko)t vakwolizzazzjoni tal-urotelju fil-buzzieqa. Il-vakwolizzazzjoni ma kinetx marbuta ma’
‘ndeboliment fil-funzjoni tal-kliewi, imma ma kinetx riversibbli wara 4 gimghat ta’ rkupru. Il-
vakwolizzazzjoni kienet ikkonsidrata li tirraprezenta kaz Citoprotettiv u kien mistenni li tirriversja bl-
istess half-life bhall-hin ta’ tibdil tac-¢elluli tubulari prossimali. [l-prezenza ta’ hydroxypropylbetadex
fil-formulazzjoni bi proporzjon ta’ 1:10 tnaqqas l-in¢idenza u s-severita tal-bidliet minhabba
telavancin u ttaffi t-tossic¢ita bhal tal-glycopeptides ta’ telavancin.

Kien hemm ipertrofija ta’ makrofagi sistemika u iperplasja fil-firien u 1-klieb, f"hafna sistemi ta’
organi li generalment ikun fihom makrofagi. [l-makrofagi nstabu li fihom telavancin u HP-$-CD.
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[1-genotossicita kienet indirizzata b’batterija ta’ tests standard in vitro u in vivo. L-istudji ma
pprovdew ebda evidenza ta’ potenzjal genotossiku ghal telavancin.

Wara 13-l gimgha ta’ kura, degenerazzjoni tubulari seminiferuza riversibbli kienet osservata fit-
testikoli tal-firien. Fi studji dwar il-fertilita f*firien irgiel, intwera li kien hemm tnaqqis fil-motilita tal-
isperma u fl-ghadd epididimali tal-isperma kif ukoll zieda fil-frekwenza ta’ sperma abnormali wara 10
gimghat ta’ ghoti gol-vina ta’ telavancin. Il-fertilita tar-ragel ma gietx affettwata. Fit-tieni studju, 1-
ghoti ta’ doza wara 6 gimghat kien asso¢jat ma’ ¢elluli germinali testikulari tal-epididimi mqaxxra, li
hu indikattiv ta’ gerha testikulari, u dehru effetti fuq il-kwalita u l-kwantita tal-isperma. 1z-zewg effetti
kienu riversibbli wara perijodu ta’ rkupru ta’ 8 gimghat. Ir-riskju potenzjali ghall-bniedem mhux
maghruf (ara s-sezzjoni 4.6).

Fil-firien u 1-klieb il-vakwolizzazzjoni ta¢-celluli epipidjali tat-tubu epididimali gie nnotat ukoll. tidan
ir-rizultat ma wriex riversibilita wara perijodu ta’ rkupru ta’ 4 gimghat. [1-vakwolizzazzjoni hi
kkonsidrata bhala kaz ¢itoprotettiv, li mhux asso¢jat ma indeboliment funzjonali.

Fi studju dwar l-izvilupp embrijufetali kienu osservati malformazzjonijiet fis-swabaZa 1*eppendici fil-
firien, fil-fniek u fil-qzieqez iz-zghar. Fl-istudji tal-izvilupp embrijufetali tal-firien kjCn vsservat
twessigh tal-ventrici laterali tal-mohh fil-grupp b’doza gholja. F’dawn l-istudjifa’ qabel u wara t-
twelid kienet osservata zieda fin-numru ta’ frieh li twieldu mejta (ara s-sezzioni &:3).

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

Hydroxypropylbetadex; il-proporzjon ta’ telavancin ghal hydsoyypropylbetadex hu 1:10 (w/w).
Mannitol (E421)

Sodium hydroxide (ghal aggustament tal-pH) (E52})

Hydrochloric acid (ghal aggustament tal-pHa (E507)

6.2 Inkompatibilitajiet

Minhabba i ma sarux studji li juru licgia suma 1-prodotti 1i ma jagblux mieghu, dan il-prodott
medic¢inali m’ghandux jithallat mt’ prodotti medic¢inali ohrajn hlief dawk imsemmija fis-sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien kemm iduin tyjjed il-prodott medicinali

L-iskadenza tat-trab kilippakkettjat biex jinbiegh: 4 snin

L-iskadenza tal{kGncthtrat rikostitwit: [1-kon¢entrat rikostitwit ghandu jigi dilwit immedjatament wara
li jkun gie ppiepazat.

L-iskaZ=nza tal-prodott dilwit: L-istabbilita kimika u fizika waqt 1-uzu tas-soluzzjoni rikostitwita, u s-
soluZzpenedilwita fil-borza tal-infuzjoni, giet murija ghal 24 siegha meta mqieghda gol-frigg (2-8°C).
Niil-latinikrobijologiku I-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma jintuzax minnufih, il-hin ta’
zamwa waqt 1-uzu hu r-responsabilita tal-utent u normalment m’ghandux ikun iktar minn 24 siegha
“temperatura ta’ 2-8°C.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hzin

Trab kif ippakkettjat biex jinbiegh

Ahzen fi frigg (2-8°C). Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.
Ghall-kundizzjonijiet tal-hzin tal-prodott medic¢inali rikostitwit jew dilwit, ara s-sezzjoni 6.3.
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6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Kunjetti tal-hgieg trasparenti ta’ Tip I b’tappijiet tal-lastku u ghatu tal-aluminju/plastik li jinqala’ bis-
saba’.

Dagsijiet tal-pakkett:

VIBATIV 250 mg trab ghall-konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Kunjett ta’ 30 ml b’250 mg telavancin

VIBATIV 750 mg trab ghall-kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Kunjett ta’ 50 ml b’750 mg telavancin

6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggar i:hoi

It-trab ghandu jigi rikostitwit u l-konc¢entrat li jirrizulta ghandu mbaghad jigi dilwit aktaiminnufih
gabel ma jintuza.

Sabiex jintuza darba biss.

Preparat tal-koncentrat rikostitwit

VIBATIV 250 mg trab ghall-koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuziewi

[1-kontenut tal-kunjett li jikkonsisti minn 250 mg telavancin ghanay(jizi rikostitwit b’ 15 ml soluzzjoni
ta’ dextrose 50 mg/ml (5%) ghall-injezzjoni, jew ilma ghall-iiy ezzjonijiet jew soluzzjoni ta’ 9 mg/ml
(0.9%) sodium chloride ghall-injezzjoni sabiex tikseb konfeitrazzjoni ta’ madwar 15 mg/ml (volum
totali ta’ madwar 17 ml).

VIBATIV 750 mg trab ghall-koncentrat ghal soluzsonighall-infuzjoni

[l-kontenut tal-kunjett 1i jikkonsisti minn 759 mg telavancin ghandu jigi rikostitwit b’45 ml soluzzjoni
ta’ dextrose 50 mg/ml (5%) ghall-injezzjoni, j&w ¥ma ghall-injezzjonijiet jew soluzzjoni ta’ 9 mg/ml
(0.9%) sodium chloride ghall-injezzjoii subiex tikseb koncentrazzjoni ta” madwar 15 mg/ml (volum
totali ta” madwar 50 ml).

Armi I-kunjett jekk il-vakwu maqigbidx id-dilwent gol-kunjett.

It-teknika asettika trid tirttnzy bidx tirrikostitwixxi VIBATIV. Wara z-zieda ta’ soluzzjoni ta’

50 mg/ml (5%) dextroseghall-injezzjoni, jew ilma ghall-injezzjonijiet jew soluzzjoni ta’ 9 mg/ml
(0.9%) sodium chloridv, gt all-injezzjoni, il-kontenut tal-kunjett jigu mhallta b’tidwir bil-mod sabiex
tigi ffacilitata r-rik{stituzzjoni.

[I-hin ta’ riketittzzjoni m’ghandux ikun aktar minn 5 minuti ghall-kunjett li fih 250 mg u mhux aktar
minn 10yminutisghall-kunjett li fih 750mg.

It-tahlxGiibya’ ghaddej sakemm il-kontenut tal-kunjett jinhall kollu u jkun hieles mill-frak meta ssir
spezzjéa1Wiziva.

Id-g¢hra tal-konc¢entrat rikostitwit

Koncentrat rikostitwit ta’ VIBATIV huwa soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur li tkangi fir-roza. Jista’
jifforma I-fowm wagqt ir-rikostituzzjoni imma dan imur meta thallih wieqaf.

Preparazzjoni tas-soluzzjoni dilwita finali ghall-infuzjoni

[1-koncentrat rikostitwit ghandu jigi dilwit aktar qabel ma jinghata.

Il-formula li gejja tista’ tintuza biex jigi kkalkulat il-volum tal-koncentrat rikostitwit ta” VIBATIV
mehtieg biex tigi ppreparata d-doza:

14



Doza ta’ telavancin (mg) = 10 mg/kg (jew 7.5 mg/kg) x piz tal-pazjent (f’kg)
Volum ta’ koncentrat rikostitwit (ml) = Doza ta’ telavancin (mg)/15 (mg/ml)

Ghal dozi ta’ minn 150 sa 800 mg, il-volum xieraq tal-konc¢entrat rikostitwit ghandu jigi dilwit aktar
2100 sa 250 ml gabel 1-infuzjoni. Dozi ta’ inqas minn 150 mg jew aktar minn 800 mg ghandhom jigu
dilwiti aktar f"volum li jirrizulta f’soluzzjoni finali ta’ minn 0.6 sa 8 mg/ml. Soluzzjonijiet xierqa tal-
infuzjoni jinkludu: soluzzjoni ta’ 50 mg/ml (5%) dextrose ghall-injezzjoni, soluzzjoni ta’ 9 mg/ml
(0.9%) sodium chloride ghall-injezzjoni jew soluzzjoni ta’ Ringer lattika ghall-injezzjoni. Id-
dilwazzjoni trid issir taht kundizzjonijiet asetti¢i.

Is-soluzzjoni ghandha tigi spezzjonata vizwalment ghal frak u tibdil fil-kulur qabel ma tinghata. Is-
soluzzjoni ghandha tintuza biss jekk tkun ¢ara u minghajr frak.

Rimi
Armi s-soluzzjoni li ma ntuzatx.

Kull fdal tal-prodott li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandujistrema kif
jitolbu I-ligijiet lokali.

7. ID-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGR!D y15-SUQ

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor

D04 C5Y6

Dublin 4, L-Irlanda

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJON! GyTAT-TQEGHID FIS-SUQ

VIBATIV 250 mg trab ghall-kon¢entrat ghal seluzzjoni ghall-infuzjoni
EU/1/11/705/001

VIBATIV 750 mg trab ghall-kon¢entrat §iial soluzzjoni ghall-infuzjoni
EU/1/11/705/002

9. DATA TA’ L-EMAWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel aw{orizzazzjoni: 02 ta’ Settembru 2011
Data tal-ahhar tigdia™26 Mejju 2016

10. WATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA

Infoxmazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Swiupea dwar il-Medicini. http://www.ema.europa.eu/
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ANNESS 11
MANIFATTUR RESPONSABBLI G ALL-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONLJIET JEW RESTRIZZFONIJIET RIGWARD IL-
PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONUIET JEWV RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-
PROVVISTA U L&JZU

KONDIZZJONIJ'£x' JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZU SYGUR U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli ghall-hrug tal-lott

Biotec Services International Limited
Biotec House

Central Park, Western Avenue
Bridgend Industrial Estate

Bridgend, CF31 3RT

Ir-Renju Unit

B.  KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
UZU

Prodott medicinali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

C. KONDIZZJONLJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJON1 GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

. Rapporti Perjodi¢i Aggornati dwar is-Sigurta

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta ghal dan il-prodott

medi¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati ta’ referenza tal-Unjoni \{ista EURD) prevista skont I-

Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u kwalunkwe aggarnament sussegwenti ppubblikat fuq il-
portal web Ewropew tal-medicini.

D. KONDIZZJONUJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI

. Pjan tal-gestjoni tar-riskju (PH'P)

L-MAH ghandu jwettaq l-attivitajiet l-interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP
maqbul ipprezentat fil-Modulw 188.2 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe
aggornament sussegwentimagbi |l tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

. Meta 1-Agenzija fEwropea ghall-Medicini titlob din 1-informazzjoni;

o Kull met!: s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
infornivzzjeni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefic¢juu r-riskju
jed{ minhabba i jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

2 Mizuri addizzjonali ghall-minimizzazzjoni tar-riskji

wd-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq ghandu jiftiehem mal-Awtorita Kompetenti
Nazzjonali dwar il-format u 1-kontenut tal-Gwida ghall-Professjonisti tal-Kura tas-Sahha fl-Istat

Membru.

Id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq ghandu jizgura li t-tobba kollha 1i huma

mistennija jippreskrivu jew juzaw Vibativ jinghatalhom sett ta' informazzjoni ghall-professjonisti tas-
sahha li jkun jinkludi dan li gej:

o Is-Sommarju tal-Karatteristic¢i tal-Prodott

. [1-Fuljett ta’ Taghrif ghall-Pazjent

. [1-Gwida ghall-Professjonisti tal-Kura tas-Sahha
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[1-Gwida ghall-Professjonisti tal-Kura tas-Sahha ghandha tinkludi dawn il-messaggi prin¢ipali 1i

gejjin:

. Li Vibativ ghandu riskju ta’ nefrotossic¢ita inkluz riskju oghla ta’ mortalita f’pazjenti b’falliment
akut tal-kliewi li kien jezisti minn qabel u li ghalhekk huwa kontraindikat ghal pazjenti
b’falliment akut tal-kliewi li kien jezisti minn qabel u pazjenti bi tnehhija ta’ kreatinina
< 30ml/min, inkluzi l-pazjenti li geghdin fuq emodijalisi. Vibativ ghandu jintuza b’kawtela ma’
prodotti medicinali nefrotossici ohra.

. Li I-bilan¢ bejn il-benefiééji u r-riskji f’kaz ta” Infezzjonijiet Ikkumplikati tal-Gilda u tat-Tessuti
Rotob (Complicated Skin and Soft Tissue Infections) gie meqjus bhala wiehed negattiv mill-
Kumitat ghall-Prodotti Medi¢inali ghall-Bnedmin (CHMP - Committee for Medicinal Products
for Human Use), u ghalhekk Vibativ m'ghandux jintuza meta jkun hemm din l-indikazzjonijew
indikazzjonijiet ohra minghajr approvazzjoni.

. Li I-funzjoni tal-kliewi tal-pazjenti ghandha tigi assessjata u mmoniterjata, u d-doza iniziali ¢ I-
aggustamenti tad-doza ghandhom jigu kkalkulati abbazi tat-tnehhija ta’ kreatinina.
. Li hemm riskju potenzjali ta’ teratogenicita u Vibativ huwa kontraindikat waqt it-tqglanl,-1stat

ta’ tqala ta’ nisa li jista’ jkollhom it-tfal ghandu jigi stabbilit qabel ma tinghata d-aoita’
telavancin u n-nisa li jista' jkollhom it-tfal ghandhom juzaw kontrac¢ezzjoni efigtive waqt il-
kura.

. Ir-rwol u l-uzu tal-Istiker b’Lista ta' Kontrolli Ghal Min Jippreskrivi, inkiuza fil-pakkett tal-
prodott, li tiddokumenta l-istat tat-tqala stabbilit qgabel ma tinghata d-tlozz.

. L-ezistenza u l-ambitu tal-registru tat-tqala u d-dettalji dwar kif jidashhia 1-pazjenti fih.

. Hemm riskju ta’ prolongazzjoni QTc, u Vibativ ghandu jintuza'h’kasvtela fuq pazjenti li qed
jiehdu prodotti medi¢inali li huma maghrufin li jtawlu l-intefvall ta’ Q.

. Li hemm riskju ta’ reazzjonijiet marbuta mal-infuzjoni¢ifinlus/reazzjonijiet bhal tas-sindromu
tar-Ragel Hamrani.

. Li gie identifikat riskju ta’ ototossicita, u l-pazjeliti i\ jizvwiluppaw sinjali jew sintomi ta’

ototossicita jew pazjenti li jkunu ged jiehdu proéatti medicinali ohra b’potenzjal ototossiku
ghandhom jigu evalwati u sorveljati bir-reqqg.

. [l-professjonisti tas-sahha ghandhom ikunu jafy 11 1-ghoti ta’ Vibativ jista’ jinterferixxi f'xi
testijiet tal-laboratorju relatati mal-koaguiazzjoni u f’testijiet kwalitattivi u kwantitattivi ta’
proteina fl-awrina.

. [I-bZzonn li I-pazjenti jinghataw parizi ¢war ir-riskji importanti relatati mat-terapija b’ Vibativ u
dwar il-prekawzjonijiet xierqa(liZpandhom jiehdu meta jkunu ged jiehdu din il-medicina.

Id-Detentur tal-Awtorizzazziorfgnat- [qeghid fis-Suq ghandu jizgura li meta Vibativ jitqieghed fis-
suq, it-tobba kollha mistenniia ligjippreskrivu jew juzaw Vibativ ghandha tinghatalhom ittra ta’
Komunikazzjoni Direttarotinli*Professjonisti tas-Sahha, li I-kontenut taghha huwa anness mal-
evalwazzjoni tas-CHMP. II':Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq ghandu jiftichem dwar
il-pjan ta’ komunikaz2joiti tal-ittra msemmija mal-Awtorita Kompetenti Nazzjonali fl-Istati Membri
fejn tkun se titqaesasain l-ittra.

. (bbligwbiex jitwettqu mizuri ta’ wara l-awtorizzazzjoni

Fiz-zmienstipulat, -MAH ghandu jwettaq il-mizuri ta’ hawn taht::

rDesTtrizzjoni Data

}‘ mistennija
Ghandha ssir analizi retrospettiva tal-kartella klinika, studju dwar is-sikurezza wara | Rizultati tal-
l-awtorizzazzjoni (PASS - Post Authorisation Safety Study), bl-ghan li jigi istudju finali
kkaratterizzat ulterjorment il-profil tar-reazzjonijiet avversi ghal telavancin meta sal-31 ta’
jintuza f’kuntest kliniku. L-informazzjoni li ghandha tingabar ghandha tinkludi Di¢embru
dejta dwar l-indeboliment tal-kliewi, rizultati fatali (assessjati ghall-kawzalita), 2017
disturbi fil-qalb, disturbi fil-fwied u epatobiljari, tinnite u nuqqas ta’ smigh, 1-
adezjoni mal-SmPC u l-uzu mhux kif approvat. Il-protokoll finali tal-PASS ghandu
jinghata lis-CHMP sat-30 ta’ April 2014. Il-progress dwar ir-registrazzjoni ghandu
jigi pprezentat mal-PSURs. Ir-rizultati tal-analizi intermedjarja ghandhom jigu
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pprovduti minn Mejju 2015. Ir-rizultati finali tal-istudju u l-evalwazzjoni mill-gdid
tal-proporzjon ta’ beneficcji meta mqabbla mar-riskji ta’ Vibativ ghandhom
jinghataw lis-CHMP mhux iktar tard mill-31 ta’ Dicembru 2017.

Id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq ghandu jkompli jissorvelja I- | Rizultati tal-
attivita ta’ telavancin u r-rezistenza mikrobijologika meta mqabbla ma’ sustanzi istudju finali
ohra, permezz tal-programm longitudinali ta’ sorveljanza tar-rezistenza. Kull sena, | sal-31 ta’
mill-ingas 10,000 kampjun izolat pozittiv ghal Gram ghandhom jigu inkluzi fl- Mejju 2017
istudju min-netwerks ta’ sorveljanza fl-Ewropa, I-Istati Uniti tal-Amerika, 1-

Amerika Latina u fir-regjun tal-Asja Pacifiku. Ir-rizultati ghandhom jigu rrapportati

lis-CHMP fuq bazi annwali u r-rapport finali ghandu jigi sottomess mhux iktar tard

mill-31 ta’ Mejju 2017. v
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ANNESS III

TIKKETTAR U FULJEI‘T Q;GHRIF
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA U L-PAKKETT LI JMISS
MAL-PRODOTT

KARTUNA U KUNJETT

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

VIBATIV 250 mg trab ghall kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
telavancin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

250 mg telavancin (bhala hydrochloride) kull kunjett
Wara r-rikostituzzjoni kull ml fih 15 mg ta’ telavancin.

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Hydroxypropylbetadex
Mannitol (E421)

Sodium hydroxide (E524)
Hydrochloric acid (E507)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUGT

Trab ghall konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-intezjuni
250 mg

5. MOD TA’ KIF U MNEJI{JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrifigahehl-nizu
Uzu gol-vina

6. TWISSiIA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX UMA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomma, téin ma jidhrix u ma jintlahaqx mit-tfal.

[7-” TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ META JISKADI

JIS
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9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra biex tipprotegih mid-dawl.

10. PREKAWZJONUJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

FIS-SUQ

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHiR | w

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, L-Irlanda

12.  NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/11/705/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

[ 14.  KLASSIFIKAZZJONI GENERALI 14 KIF JINGHATA

[ 15.  ISTRUZZJONUJIET DWAR LAIZU

[ 16.  INFORMAZZJON:Bii.-BRAILLE

[1-gustifikazzjoni blex’ ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA U L-PAKKETT LI JMISS
MAL-PRODOTT

KARTUNA U KUNJETT

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

VIBATIV 750 mg trab ghall koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
telavancin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

750 mg telavancin (bhala hydrochloride) kull kunjett
Wara r-rikostituzzjoni kull ml fih 15 mg ta’ telavancin.

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

Hydroxypropylbetadex
Mannitol (E421)

Sodium hydroxide (E524)
Hydrochloric acid (E507)

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUGT

Trab ghall konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-intezjuni
750 mg

5. MOD TA’ KIF U MNEJI{JINGHATA

Agra I-fuljett ta’ taghrifigahehl-nizu
Uzu gol-vina

6. TWISSiIA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomma téin ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

[7-” TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ META JISKADI

JIS
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9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen fi frigg. Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra biex tipprotegih mid-dawl.

10. PREKAWZJONUJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11.  ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHIR ||
FIS-SUQ |

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, L-Irlanda

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-ST ¢

EU/1/11/705/002

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

| 14.  KLASSIFIKAZZJONI GENERALSTY’ KIF JINGHATA |

[ 15.  ISTRUZZJONIJIET DWAR/L-2U |

[ 16.  INFORMAZZJCONIBIl;-BRAILLE |

I1-gustifikazzjoni biex ‘na ) unx inkluz il-Braille hija accettata
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FULJETT TA’ TAGHRIF: INFORMAZZJONI GHALL-UTENT

VIBATIV 250 mg trab ghall konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
VIBATIV 750 mg trab ghall koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
telavancin

vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek
tirrapporta effetti sekondarji.

Agqra sew dan il-fuljett kollu gabel tinghata din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bZonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan/jiakiudi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu VIBATIV u ghalxiex jintuza
X’ghandek tkun taf qabel ma tuza VIBATIV
Kif ghandek tuza VIBATIV

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen VIBATIV

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SAINANE I e

1. X’inhu VIBATIYV u ghalxiex jintuza

VIBATIV fih telavancin bhala sustanza attiva, i huwa antibijotiku tal-grupp ta’ glycopeptide.
VIBATIV jintuza sabiex jikkura adulti ®litiezzjonijiet fil-pulmun li jkunu zviluppaw fl-isptar, inkluzi
pazjenti fuq ventilazzjoni artifi¢jali, piCin Iinfezzjonijiet ikunu maghrufa jew issuspettati 1i gew
ikkawzati mill-batterja msejha Stazhylbchccus aureus rezistenti ghal methicillin (MRSA).

Jintuza biss meta I-batterja li tikk\gutia dawn l-infezzjonijiet tista’ tinqatel b’ telavancin. VIBATIV
jista’ jintuza biss meta antibiotici,onra ma jkunux adegwati.

Jekk ghandek batterja giug, Intikkaguna l-infezzjonijiet tieghek, it-tabib tieghek ghandu mnejn
jippreskrivi antibijotii‘ahra flimkien ma’ VIBATIV.
2. X’ghai der tkun taf qabel ma tuza VIBATIV
Tuzax YIbXTIV
JukK inti allergiku ghal telavancin jew sustanzi ohra ta’ din il-medicina (elenkati fis-sezzjoni 6)
Jekk tbati bi problemi serji fil-kliewi, jew qieghed/qieghda fuq emodijalisi
jekk tinsab tqila

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew lill-infermiera tieghek qabel ma tinghata VIBATIV
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- jekk tbati minn problemi tal-kliewi. It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi li jnaqqas id-doza ta’
VIBATIV u jissorveljak aktar mill-qrib waqt il-kura. It-tabib tieghek jista’ wkoll jiddeciedi li
m’ghandekx tiehu din il-medi¢ina.

- jekk tkun f’riskju akbar li tizviluppa disturbi fil-kliewi, jew ged tiehu medi¢ini ohra li jistghu
jaffetwaw il-kliewi tieghek. It-tabib tieghek javzak jekk dan ikun il-kaz, u jista’ jiddeciedi li
jissorveljak aktar mill-qrib wagqt il-kura.

- jekk tesperjenza reazzjonijiet tal-gilda ghall-prodott. It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi sabiex
jaggusta r-rata tal-infuzjoni.

- jekk inti allergiku/a ghal antibijoti¢i bhal vancomycin. Gharraf minnufih lit-tabib tieghek jekl
dan ikun il-kaz.

- jekk ged tbati minn disturbi tal-qalb. Gharraf minnufih lit-tabib tieghek jekk dan ikun ilfkaz

- jekk tinduna b’xi bidla fis-smigh tieghek. Gharraf minnufih lit-tabib tieghek jekk dartkusdi-
kaz. It-tabib tieghek jista’ jimmoniterja s-smigh tieghek waqt il-kura. Tisfir fil-widnejn t'truxija
huma effetti sekondarji possibbli.

- Filwagqt li antibijoti¢i li jinkludu VIBATIV jitqgabdu ma’ ¢ertu batterji, batter(i £iiza u fungi
jistghu jibqghu jikbru. Dan jissejjah tkabbir eccessiv. It-tabib tieghek sergissoirweljak ghal xi
infezzjonijiet li tista’ tiehu u jikkurak jekk hemm bzonn.

- jekk tizviluppa d-dijarea waqt jew ftit wara I-kura tieghek, gharraf lit-tabido minnufih. Tihux
medic¢ina ghad-dijarea qabel ma tikkonsulta lit-tabib tieghek.

- jekk ged tbati minn aktar minn infezzjoni wahda. It-tabib tieghe's ser’ jikkurak kif ikun hemm
bzonn.

Tfal u adolexxenti
Telavancin m’ghandux jintuza fi tfal jew adolexxenti tait it-1&-il sena.

Medi¢ini ohra u VIBATIV
Jekk joghgbok ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek jekk gieghed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’
tiehu xi medicini ohra.

Telavancin jista’ jfixkel xi testijiet tal-labaratorju li jkejlu kemm jaqghad tajjeb id-demm tieghek. Ir-
rizultati tat-test jistghu jissuggerixxu(ragghid tad-demm batut, meta fil-fatt ma jkun hemm ebda
problema. Gharraf lit-tabib tiegheX 1qed tircievi VIBATIV.

Telavancin jista’ jfixkel xi rizultait ta’ testijiet tal-laboratorju li fihom jitkejlu I-proteini fl-awrina.
Gharraf lit-tabib tieghekyli yed=tircievi VIBATIV.

Tqala u treddigh

Telavancin m’glancas?jinghata lil nisa tqal. Gharraf lit-tabib tieghek jekk inti tqila, tahseb li tista’
tkun ingbadt ({iia, jew ged tipprova tinqabad tqila. Ghandek tuza kontrac¢ezzjoni effettiva wagqt il-kura
b’VIBATIV.

Mhus=maghruf jekk telavancin jghaddix fil-halib tas-sider fil-bniedem. Itlob il-parir tat-tabib tieghek
Gabal ma tredda’ t-tarbija tieghek.

Se¢wqan u thaddim ta’ magni
VIBATIV jista’ jikkaguna effetti sekondarji, bhal sturdament, hedla, konfuzjoni jew vista méajpra li
jista’ jkollhom influwenza fuq il-kapacita biex issuq jew thaddem il-magni.

Taghrif importanti dwar xi whud mis-sustanzi ta’ VIBATIV

Din il-medi¢ina fiha inqas minn 1 mmol sodju (23 mg) f’kull kunjett, i.e. huwa essenzjalment ‘hieles
mis-sodju’.
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3. Kif ghandek tuza VIBATIV

Is-soltu VIBATIYV jinghatalek minn tabib jew infermier/a.

Id-doza li tinghata ser tiddependi fuq kemm tizen. Id-doza ghal adulti (18-il sena jew aktar) hi

10 milligrammi (mg) ghal kull kilogramm (kg) ta’ piz tal-gisem, li jinghata darba kuljum. Din id-doza
tinghata bhala infuzjoni (bid-dripp fil-vina) fuq perijodu ta’ madwar 60 minuta.

Jekk il-kliewi tieghek mhux jahdmu tajjeb, jew jekk inti ghandek piz e¢cessiv, id-doza tista’ titnaqqas.

Kors ta’ kura generalment jiehu minn 7 ijiem sa 21 jum. It-tabib tieghek ser jiddeciedi ghal kemm
zmien inti ghandek tibqa’ tigi kkurat.

Jekk tuza VIBATIV aktar milli suppost

Jekk tinghata aktar VIBATIV milli suppost, jizdied i¢-¢ans li thoss 1-effetti sekondarji li geijir:
toghma disturbata, dardir (stonku mqalleb), remettar, reazzjonijiet fis-sit tal-infuzjoni, ugigna tas,
raxx, il-gilda tihmar fil-parti ta’ fuq tal-gisem . Jekk dan isehh, I-infuzjoni ta’ telavancin‘{shandha
titwaqqaf, u t-tabib ghandu ji¢cekkjalek il-funzjonament tal-kliewi.

Jekk ghandek aktar mistoqsijiet dwar l-uzu ta’ dan il-prodott, stagsi lit-tabib jev lill-ispizjar tieghek.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina ohra, VIBATIV jista’ jkollu effetti sekondarii, ghalkemm ma jidhrux fuq kulhadd.

VIBATIV jista’ jikkaguna l-effetti sekondarji i gejjin:

Komuni hafna: jista’ jaffettwa aktar minn persuna <, f" 1
- disturb fit-toghma
- dardir (stonku mqalleb)

Komuni: jista’ jaffettwa sa persuna 1 £4.0

- infezzjonijiet fungali

- nuqqas ta’ rqad

- ugigh ta’ ras, sturdandent

- stitikezza; dijarea;‘rer ettdr

- livelli gholja ta’ exszinn tal-fwied fid-demm

- hakk, raxx

- disturbi fil-kiiews; rizultati anomali tal-funzjoni tal-kliewi, awrina bil-fowm
- gheja, sirfet

Mhux képauni: jista’ jaffettwa sa persuna 1 2100

- Gfeazioni batterika intestinali; infezzjoni fil-passagg tal-urina

- anerhija, bidliet fl-ghadd ta’ ¢elluli bojod tad-demm; bidliet fl-ghadd tal-plejtlets fid-demm

5 r.azzjonijiet allergici
tnaqqis fl-aptit; bidliet fil-livelli ta’ glukows fid-demm; bidliet fil-livelli ta’ potassju u manjesju
fid-demm

- irrikwitezza; ansjeta; konfuzjoni; dipressjoni

- telf tat-toghma, emigranja, sensazzjoni anormali ta’ hass, disturb fix-xamm, nghas, roghda;

- irritazzjoni fl-ghajnejn, vista mcajpra

- tisfir fil-widnejn

- ugigh fis-sider; falliment kardijaku, ritmu jew tahbit tal-qalb anormali;

- fwawar, pressjoni gholja jew baxxa tad-demm, infjammazzjoni ta’ vina;

- qtugh ta’ nifs, sulluzzu, kongestjoni nazali, ugigh fil-grizmejn

- ugigh ta’ zaqq; halq xott; indigestjoni, nefha, halq imtarrax;

- infjammazzjoni tal-fwied
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- hmura tal-gilda; nefha tal-wic¢; gharaq, urtikarja;

- ugigh fil-gogi; ugigh fid-dahar, bughawwieg, ugigh fil-muskoli

- ugigh waqt l-urinazzjoni; demm fl-urina, ammont zghir ta’ urina, urinazzjoni spissa, riha
anormali tal-urina

- nuqqas ta’ energija; irritazzjoni fil-post tal-infuzjoni; thossok ma tiflahx; skonfort fis-sider;
akkumulazzjoni ta’ fluwidu fil-parti t’isfel tar-riglejn; ugigh; deni; il-gilda tihmar fil-parti ta’
fuq tal-gisem

- testijiet tal-formazzjoni ta’ emboli b’rizultat anormali

Rari. jista’ jaffettwa sa persuna 1 71,000
- truxija

Mhux Maghruf: il-frekwenza ma tistax tigi stmata mid-data disponibbli

- reazzjonijiet allergici severi (anafilassi). L-ewwel sinjali ta’ reazzjoni allergika severa jistghu
jinkludu nefha tal-gilda, il-wic¢ u/jew il-grizmejn u/jew diffikulta biex tiehu n-nifs. {eizk iKollok
dawn is-sintomi, ghandek tinforma lit-tabib jew lill-infirmier/a tieghek immedjatainant

Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib tieghek. Dan jinkludi xi effett{sekondarju li mhuwiex
elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament, peiiiiczz tas-sistema ta’
rappurtar nazzjonali imnizzla £ Appendi¢i V*. Billi tirrapporta 1-effettiyselzondarji tista’ tghin biex tigi
pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medi¢ina.

5.  Kif tahzen VIBATIV
Zommu fejn ma jidhirx u ma jintlahagqx mit-tfal.

Tuzax VIBATIV wara d-data ta’ skadenza li tidhet fuqut-tikketta u l-kartuna wara JIS:. Id-data ta’
skadenza tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak 1»-xahar.

Ahzen fi frigg (2°C — 8°C).
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sahiéx tilga’ mid-dawl.

[l-medi¢ini m’ghandhomx jinfrer'ewimal-ilma tad-dranagg jew ma’ l-iskart domestiku. Stagsi lill-
ispizjar dwar kif ghandek tatmi edicini li m’ghandekx bzonn. Dawn il-mizuri jghinu ghall-
protezzjoni ta’ 1-ambjentt

6. Kontenut tal-akkett u informazzjoni ohra
X’fih VIBATIV

Kull knfqjertfih 250 mg jew 750 mg telavancin (bhala hydrochloride). Wara r-rikostituzzjoni kull ml
fih AS%ngfa’ telavancin.

l&sust2izi 1-ohra huma hydroxypropylbetadex, mannitol (E421), sodium hydroxide (E524) (ghall-
aggiistament tal-pH) u hydrochloric acid (E507) (ghall-aggustament tal-pH).

Kif jidher’ VIBATIV u l-kontenut tal-pakkett

VIBATIV jigi f’kunjett tal-hgieg ¢ar ta’ 30 ml jew 50 b’tapp tal-lastku, b’ghatu tal-aluminju u ghotjien
tal-plastik li jinqalghu bis-saba’. Il-kunjett fih trab bajdani li jkangi fir-roza.

Id-dagsijiet tal-pakkett:
Kunjett 1 ta’ 30 ml b’250 mg telavancin
Kunjett 1 ta’ 50 ml b’750 mg telavancin
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Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, L-Irlanda

Manifattur

Biotec Services International Limited
Biotec House

Central Park, Western Avenue
Bridgend Industrial Estate

Bridgend, CF31 3RT

Ir-Renju Unit

Dan il-fuljett kien approvat l-ahhar £ {XX/SSSS}.

Sorsi ohra ta’ informazzjoni
Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit elettronizu¢a’ [YA'genzija Ewropea dwar
il-Medic¢ini http://www.ema.europa.eu/

It-taghrif 1i jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti fil-gasamtmediku jew tal-kura tas-sahha:
1l-mod kif ghandu jinghata
VIBATIV ghandu jigi rikostitwit u ghandu jigi dil¢:at aktar qabel ma jinghata gol-vina minn pajp

dedikat jew permezz ta’ sit Y tul perjodu ta’,6Cyminuia. M’ghandhomx jinghataw injezzjonijiet Bolus.

[l-formula li gejja tista’ tintuza biex tikisalisula il-volum tas-soluzzjoni rikostitwita ta’ VIBATIV li hi
mehtiega biex tigi mhallta d-doza:

Doza ta’ Telavancin (mg) = 19 mb/kg,(Jew 7.5 mg/kg) x piz tal-pazjent (f'kg)
Volum tas-soluzzjoni rikbstizwith (ml) = Doza ta’ Telavancin (mg)/15 (mg/ml)
Inkompatibbiltajiet

Minhabba 1i mafsasux“studji dwar il-kompatibbilta, din il-medi¢ina m’ghandhiex tigi mhallta ma’
medicini ohre,

Skaderta

Ivisisadenza tal-koncentrat rikostitwit: [1-koncentrat rikostitwit ghandu jigi dilwit immedjatament wara
'i jkin gie ppreparat.

L-iskadenza tal-prodott dilwit: [-istabbilita kimika u fizika waqt 1-uzu tas-soluzzjoni rikostitwita, u s-
soluzzjoni dilwita fil-borza tal-infuzjoni, giet murija ghal 24 siegha meta mqieghda gol-frigg (2-8°C).
Mil-lat mikrobijologiku I-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma jintuzax minnufih, il-hin ta’
zamma wagqt l1-uzu hu r-responsabilita tal-utent u m’ghandux ikun iktar minn 24 siegha f’temperatura
ta’ 2-8°C.

Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggar ielior
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It-trab ghandu jigi rikostitwit u l-koncentrat li jirrizulta ghandu mbaghad jigi dilwit aktar minnufih
gabel ma jintuza

Preparat tal-konc¢entrat rikostitwit (kunjett ta’ VIBATIV 250 mg)

[1-kontenut tal-kunjett 1i jikkonsisti minn 250 mg telavancin ghandu jigi rikostitwit b’15 ml soluzzjoni
ta’ dextrose 50 mg/ml (5%) ghall-injezzjoni, jew ilma ghall-injezzjonijiet jew soluzzjoni ta’ 9 mg/ml
(0.9%) sodium chloride ghall-injezzjoni sabiex tikseb kon¢entrazzjoni ta’ madwar 15 mg/ml (volum
totali ta” madwar 17 ml).

Preparat tal-konéentrat rikostitwit (kunjett ta’ VIBATIV 750 mg)

I1-kontenut tal-kunjett li jikkonsisti minn 750 mg telavancin ghandu jigi rikostitwit b’45 ml soluzzion#
ta’ dextrose 50 mg/ml (5%) ghall-injezzjoni, jew ilma ghall-injezzjonijiet jew soluzzjoni ta’ 9 mg/ni!
(0.9%) sodium chloride ghall-injezzjoni sabiex tikseb kon¢entrazzjoni ta’ madwar 1 mg/ml (voluia
totali ta” madwar 50 ml).

Armi l-kunjett jekk il-vakwu ma jigbidx id-diluwent gol-kunjett.

Uza teknika asettika biex tirrikostitwixxi VIBATIV. Wara zieda ta’ 50 mg/ml (5%} golizzjoni ta’
dextrose ghall-injezzjoni, jew ilma ghall-injezzjonijiet jew 9 mg/ml (0.9%) solyzzjoni ta’ sodium
chloride ghall-injezzjoni, il-kontenut tal-kunjett jigi mhallat billi iddawwar hil-1,i5d sabiex tigi
ffacilitata r-rikostituzzjoni.

[1-hin ta’ rikostituzzjoni mhux aktar minn 5 minuti ghall-kunjett 1i £ 250"'mg.

I1-hin ta’ rikostituzzjoni mhux aktar minn 10 minuti ghall-kuniett 1ifik*750 mg.

It-tahlit jissokta sakemm il-kontenut tal-kunjett jinhall kompieiamant u huwa hieles mill-frak meta ssir
spezzjoni vizwali.

Id-dehra tal-koncentrat rikostitwit
Soluzzjoni rikostitwita ta” VIBATIV hija ¢ara, mirtghays kulur li tkangi fir-roza ¢ar. Jista’ jifforma I-
fowm wagqt ir-rikostituzzjoni imma dan jinfizexymalli ZZzommu wieqaf.

Preparazzjoni tas-soluzzjoni dilwita firtli‘ghall-infuzjoni

[1-koncentrat rikostitwit ghandu jigi dilavivakiar qabel ma jinghata.

Ghal dozi ta’ minn 150 sa 800 mg, il-v4liin xieraq tal-konc¢entrat rikostitwit ghandu jigi dilwit aktar
7100 sa 250 ml gabel l-infuzjoni DG ta’ ingas minn 150 mg jew aktar minn 800 mg ghandhom jigu
dilwiti aktar fvolum li jirriZaa’e seluzzjoni finali ta’ minn 0.6 sa 8 mg/ml. Soluzzjonijiet xierqa tal-
infuzjoni jinkludu: soluzZjor'i ta’ 50 mg/ml (5%) dextrose ghall-injezzjoni, soluzzjoni ta’ 9 mg/ml
(0.9%) sodium chloride-ghail-injezzjoni jew soluzzjoni ta’ Ringer lattika ghall-injezzjoni. 1d-
dilwazzjoni trid issir taat kimndizzjonijiet asetti¢i.

Is-soluzzjoni tril tiai"spezzjonata vizwalment ghal materjal ta’ frak u tibdil fil-kulur qabel ma tinghata.
Is-soluzzjoni'zhandha tintuza biss jekk is-soluzzjoni hi ¢ara, u hielsa mill-frak.

Rimi
Sabiexvituza darba biss. Armi s-soluzzjoni li ma intuzatx.

Kul *prodott li ma jintuzax jew materjal skart ghandu jintrema b’mod konformi mal-htigijiet lokali.
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