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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ketek 400 mg tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 400 mg telitromycyny.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane.
Podluzne, dwuwypukte tabletki w kolorze jasnopomaranczowym, z nadrukiem ,,H3647% na jedne;j
stronie i ,,400” na drugiej stronie tabletki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Przepisujac Ketek nalezy wzia¢ pod uwage oficjalne zalecenia.dotyczace wtasciwego stosowania
lekow przeciwbakteryjnych i lokalne wystgpowanie opornogci (patrz takze punkty 4.4 1 5.1).

Produkt Ketek jest wskazany do leczenia nastepujacycirzakazen:

U pacjentow w wieku 18 lat i starszych
« Pozaszpitalne zapalenie ptuc, lekkie b, dmiarkowane (patrz punkt 4.4).

o Jesli leczone zakazenie jest wywojane przez szczepy o znanej lub przypuszczalnej opornosci
na beta-laktamy i (lub) makrslidy [zgodnie z wywiadem przeprowadzonym u pacjenta oraz
krajowymi i (lub) regionalfiyini danymi dotyczacymi opornosci] i mieszcza si¢ w spektrum
przeciwbakteryjnego dzidtania telitromycyny (patrz punkty 4.4 1 5.1):

zaostrzenie przewleklego zapalenia oskrzeli,
ostre zapalerie zatok.

U pacjentow w wiefan 12 lat i starszych
o Zapalenie ixiigdatkow i (lub) zapalenie gardta wywolane przez Streptoccocus pyogenes, jako
lek altetnatywny, gdy nie mozna zastosowac antybiotykéw beta-laktamowych w krajach lub
regionach, gdzie wystepuje znaczaca opornosc¢ S. pyogenes na makrolidy, posredniczona
e TR lub mefA (patrz punkty 4.4 1 5.1).

4.2~ Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie
Zalecana dawka wynosi 800 mg raz na dobg, tzn. dwie tabletki po 400 mg podawane raz na dobg.

U pacjentow w wieku 18 lat i starszych, w zaleznosci od wskazania, zaleca sie nastepujgce

dawkowanie

- Pozaszpitalne zapalenie ptuc: 800 mg raz na dobg przez 7 do 10 dni.

- Zaostrzenie przewlektego zapalenia oskrzeli: 800 mg raz na dobg przez 5 dni.

- Ostre zapalenie zatok: 800 mg raz na dobe¢ przez 5 dni.

- Zapalenie migdatkoéw 1 (lub) zapalenie gardta wywotane przez Streptococcus pyogenes: 800 mg
raz na dobe¢ przez 5 dni.




U pacjentow w wieku od 12 do 18 lat zaleca sie nastepujgce dawkowanie
- Zapalenie migdatkow i (lub) zapalenie gardta wywotane przez Streptococcus pyogenes: 800 mg
raz na dobe przez 5 dni.

Pacjenci w podeszlym wieku
Nie ma koniecznosci dostosowania dawkowania u pacjentéw w podesztym wieku ze wzgledu na sam
wiek.

Dzieci i mlodziez

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania i skutecznos$ci produktu leczniczego Ketek

u dzieci w wieku ponizej 12 lat (patrz punkt 5.2). Ketek nie jest zalecany do stosowania w populacji
dzieci i mlodziezy.

Zaburzenia czynnosci nerek

Nie ma konieczno$ci modyfikacji dawkowania u pacjentéw z niewielkimi lub umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci nerek. Ketek nie jest zalecany jako lek pierwszego wyboru 4l pacjentdw

z ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) lub u pasjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek i wspolistniejagcymi zaburzeniami czynno$ci watroby, poniewaz lek

o optymalnej mocy (600 mg) nie jest dostepny. Jesli u tych pacjentow leczenie telitromycyna jest
konieczne, mozna zastosowac¢ na przemian dawki dobowe 800 mg i 409 my; rozpoczynajac od dawki
800 mg.

U pacjentow poddawanych hemodializie, dawkowanie nalezy dostosowac tak, ze Ketek w dawce
800 mg podaje sie po dializie (patrz réwniez punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Nie ma koniecznos$ci modyfikacji dawkowania u pacjeriéw z niewielkimi, umiarkowanymi lub
ciezkimi zaburzeniami czynno$ci watroby, chociaz.dgféwiadczenie u pacjentoéw z zaburzona
czynnoscia watroby jest ograniczone. W zwiazkuz tym nalezy zachowac ostroznos¢ stosujac
telitromycyne (patrz rowniez punkty 4.4 1 5.2

Sposéb podawania

Tabletki nalezy polyka¢ w calosci, pgpisajac odpowiednia iloscig wody. Tabletki mozna przyjmowac
z positkiem lub niezaleznie od posiikow.

Nalezy rozwazy¢ stosowanie prodiktu Ketek bezposrednio przed snem w celu zmniejszenia
mozliwos$ci wystapienia zaburzen widzenia i utraty przytomnosci (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazahm

Nadwrazliwos$¢ mia substancje czynna, ktorykolwiek antybiotyk makrolidowy lub na ktorakolwiek
substancje paiiocnicza, wymieniong w punkcie 6.1.

Miastenia {patrz punkt 4.4).
Zagatenie watroby 1 (lub) zottaczka w wywiadzie zwigzane ze stosowaniem telitromycyny.

Jednoczesne stosowanie produktow leczniczych wydtuzajacych odstep QT oraz substratow CYP3A4,
takich jak: cyzapryd, pimozyd, astemizol, terfenadyna, dronedaron, sakwinawir (patrz punkt 4.5).

Jednoczesne stosowanie pochodnych alkaloidow sporyszu (takich jak ergotamina oraz
dihydroergotamina) (patrz punkt 4.5).

Jednoczesne stosowanie symwastatyny, atorwastatyny i lowastatyny. Nalezy przerwac¢ stosowanie
tych substancji w czasie leczenia produktem Ketek (patrz punkt 4.5).



U pacjentow z wrodzonym lub wystepujacym w rodzinie zespotem wydtuzonego odstepu QT (jesli
nie zostal wykluczony w badaniu EKG) oraz u pacjentow z nabytym wydtuzeniem odstepu QT.

U pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci nerek i (lub) cigzkimi zaburzeniami czynno$ci
watroby jednoczesne podawanie produktu Ketek i silnych inhibitorow CYP3A4, takich jak inhibitory
proteazy lub azole przeciwgrzybicze (np. ketokonazol, flukonazol), jest przeciwwskazane.

Jednoczesne podawanie produktu Ketek i kolchicyny u pacjentdéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek
i (lub) watroby (patrz punkt 4.5).

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Wydtuzenie odstgpu QT

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wydtuzenia odstepu QT, nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ stosujac Ketek

u pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca, komorowymi zaburzeniami rytmu serca w wyyadzie,
niewyréwnang hipokaliemia i (lub) hipomagnezemia lub bradykardia (<50 uderzen naminute),
jednoczesnie leczonych lekami wydtuzajacymi odstgp QT lub u pacjentéw jednoczes€ leczonych
silnymi inhibitorami CYP3 A4, takimi jak inhibitory proteazy lub azolami przeciyygrzybiczymi

(np. ketokonazol, flukonazol) (patrz punkt 4.3 oraz 4.5).

U pacjentow leczonych telitromycyng zgtaszano komorowe zaburzenia rytrzisserca (w tym
czestoskurcz komorowy, torsade de pointes) i czasami wystepowaty oneW)ciagu kilku godzin od
podania pierwszej dawki (patrz punkt 4.8).

Choroba zwigzana z Clostridium difficile

Biegunka, zwlaszcza ciezka, uporczywa i (lub) krwawa, wystetujaca podczas lub po zastosowaniu
produktu Ketek, moze by¢ objawem rzekomobtoniastegozapalenia jelita grubego (patrz punkt 4.8).
Jesli u pacjenta podejrzewa si¢ rzekomobloniaste zapaierise jelita grubego, nalezy natychmiast
przerwac leczenie i zastosowac §rodki wspomagajact-i (lub) specyficzne leczenie.

Miastenia

U pacjentow leczonych telitromycyng odngitgwano przypadki zaostrzenia miastenii, wystgpujace
czasami w ciagu kilku godzin po podanit prerwszej dawki. Zgloszenia obejmowaly przypadki zgondéw
1 wystepujaca nagle, ostra niewydolpesc/oddechows zagrazajaca zyciu (patrz punkt 4.8).

Zaburzenia watroby 1 drég zotciotvych

W badaniach klinicznych z zastosowaniem telitromycyny czgsto obserwowano zmiany aktywnosci
enzymow watrobowych. Lolwprowadzeniu produktu do obrotu zglaszano przypadki cigzkiego
zapalenia watroby i ni€wydolno$ci watroby, w tym przypadki zgonow (ktore byly zwykle zwigzane
z ciezka choroba pedstawowa lub z jednoczesnym stosowaniem innych produktéw leczniczych)
(patrz punkt 4,8) Fgwyzsze reakcje dotyczace watroby byly obserwowane podczas lub bezposrednio
po zakonczeniu leczenia i w wiekszo$ci przypadkow ustepowaly po zaprzestaniu stosowania
telitromycyry.

Nalezy gpaiiiformowac pacjenta o koniecznosci przerwania leczenia i skontaktowania si¢ z lekarzem,
jesliawystapia przedmiotowe i podmiotowe objawy choroby watroby, takie jak: brak taknienia,
zGitaczka, ciemny mocz, $§wiad lub tkliwy brzuch.

Ze wzgledu na ograniczone do§wiadczenie, nalezy zachowac ostroznosc¢ stosujac Ketek u pacjentow
z zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia widzenia

Ketek moze powodowa¢ zaburzenia widzenia, zwlaszcza zmniejszenie zdolnosci akomodacji
i zwalniania akomodacji. Zaburzenia widzenia obejmowaly niewyrazne widzenie, trudnosci
z ogniskowaniem i podwojne widzenie. W wigkszo$ci przypadkow zaburzenia byly lekkie
do umiarkowanych, jakkolwiek zgtaszano rowniez ci¢zkie przypadki powyzszych zaburzen.
Zaburzenia widzenia moga wystapi¢ nagle. Wazne jest, aby pacjentow, ktorym przepisano




telitromycyne, poinformowacé o tym, ze w trakcie leczenia mogg wystapi¢ u nich dziatania
niepozadane dotyczace wzroku (patrz punkty 4.7 i 4.8).

Utrata przytomnosci

Dziataniem niepozadanym zgtaszanym po wprowadzeniu produktu do obrotu byta przemijajaca utrata
przytomnosci, w tym w niektorych przypadkach zwigzana z zespotem pobudzenia nerwu btgdnego
(patrz punkty 4.7 1 4.8).

Nalezy rozwazy¢ stosowanie produktu Ketek przed snem, w celu zmniejszenia mozliwosci
wystapienia zaburzen widzenia i utraty przytomnosci.

Induktory CYP3A4

Produktu Ketek nie nalezy stosowac w trakcie i 2 tygodnie po zakonczeniu leczenia induktorami
CYP3A4 (takimi jak: ryfampicyna, fenytoina, karbamazepina, fenobarbital, produkty zawierajgee
ziele dziurawca). Jednoczesne stosowanie tych produktow leczniczych moze prowadzi¢ de
osiagnigcia subterapeutycznego stezenia telitromycyny i w zwigzku z tym powodowacésyzyko
niepowodzenia leczenia (patrz punkt 4.5).

Substraty CYP3A4

Poniewaz Ketek jest inhibitorem CYP3A4, nalezy go stosowac¢ tylko w szgzegolnych okolicznosciach
w trakcie leczenia innymi produktami leczniczymi, ktore sa metabolizewane.przez CYP3A4. Nalezy
scisle obserwowac, czy u pacjentdw leczonych jednoczes$nie prawastatyrig, rozuwastatyna lub
fluwastatyng nie wystepuja podmiotowe i przedmiotowe objawy micpatii i rabdomiolizy. (Patrz
punkty 4.3 1 4.5).

Opornosé

Na obszarach o wysokiej czestosci wystepowania oporiiosci na erytromycyne A, szczegdlnie wazne
jest uwzglednienie mozliwos$ci zmiany wrazliwo$ci. &obnoustrojow na telitromycyng i inne
antybiotyki.

Skutecznos¢ telitromycyny w leczeniu pozaszpitalnego zapalenia ptuc wykazano na nieduzej grupie
pacjentéw z czynnikami ryzyka, takimi jak\bakteriemia pneumokokowa lub wiek powyzej 65 lat.

Doswiadczenie w leczeniu zakazeiilwywotanych przez S. pneumoniae opornych na penicyling i (lub)
erytromycyng jest ograniczone,‘ale jak dotad skuteczno$¢ kliniczna i wskazniki eradykacji byty
podobne jak w przypadku leczenia zakazen wywotanych przez S. pneumoniae wrazliwych na te
antybiotyki. Nalezy zachgvaC ostroznosé, jesli podejrzewa sie, ze czynnikiem chorobotworczym jest
S. aureus i istnieje praydopodobienstwo opornosci na erytromycyne na podstawie lokalnych danych
epidemiologicznych.

Legionella pyewmophila jest wysoce wrazliwa na telitromycyne in vitro, jednak doswiadczenie
kliniczne » |eczeniu zapalenia ptuc wywotanego przez legionelle jest ograniczone.

Haemophilus influenzae jest sklasyfikowany jako drobnoustrdj srednio wrazliwy na telitromycyne,
pecobnie jak na antybiotyki makrolidowe. Nalezy to wzia¢ pod uwage podczas leczenia zakazen
wywotanych przez H. influenzae.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Badania dotyczace interakcji przeprowadzono wytacznie u dorostych.

° Wptyw produktu Ketek na inne produkty lecznicze

Telitromycyna jest inhibitorem CYP3A4 i stabym inhibitorem CYP2D6. W badaniach in vivo
z uzyciem symwastatyny, midazolamu i cyzaprydu obserwowano silne hamowanie jelitowego
CYP3A4 oraz umiarkowane hamowanie watrobowego CYP3A4. Stopien hamowania CYP3A4 przez
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roézne substraty jest trudny do przewidzenia. W zwigzku z tym nie nalezy stosowa¢ produktu Ketek
podczas leczenia produktami bedgcymi substratami CYP3A4, chyba ze mozliwe jest $ciste
monitorowanie stezen substratu CYP3A4 w osoczu, skutecznosci i dziatan niepozadanych.

W przeciwnym wypadku nalezy przerwac leczenie substratami CYP3A4 podczas stosowania
produktu Ketek.

Telitromycyna jest rowniez inhibitorem glikoproteiny P. Jednoczesne podawanie produktu Ketek

z lekami, ktore sg substratami glikoproteiny P, moze spowodowaé zwigkszony wptyw substratéw
glikoproteiny P, takich jak digoksyna i eteksylan dabigatranu na organizm. Nalezy prowadzi¢ $cista
obserwacje kliniczna pacjentow (w celu wykrycia objawdw krwawienia lub niedokrwistosci), jesli
telitromycyna podawana jest jednoczesnie z eteksylanem dabigatranu.

Cyklosporyna, takrolimus, syrolimus

Telitromycyna moze zwigksza¢ stezenia tych substratéw CYP34A4 we krwi ze wzgledu na swdj
potencjat hamujacy CYP3A4. W zwiazku z tym w przypadku wdrozenia leczenia telitromyéyna

u pacjentéw otrzymujacych ktérakolwiek z tych substancji immunosupresyjnych, nalezy doktadnie
monitorowac¢ stezenia cyklosporyny, takrolimusu lub syrolimusu i w razie konieczng<ci zmniejszy¢
ich dawki. Po przerwaniu stosowania telitromycyny, nalezy ponownie doktadniesrienitorowac
stezenia cyklosporyny, takrolimusa lub syrolimusa i w razie konieczno$ci zwiglkszy¢ ich dawki.

Metoprolol
Gdy metoprolol (substrat CYP2D6) byt stosowany jednocze$nie z produxtem Ketek, wartosci Cax

1 AUC metropololu zwigkszyly si¢ o okoto 38%, jednak nie miatotolwplywu na okres pottrwania
metoprololu w fazie eliminacji. Zwickszenie catkowitego wplywu'metoprololu na organizm moze
mie¢ znaczenie kliniczne u pacjentow z niewydolnosciag sercaleczonych metoprololem. U tych
pacjentow, nalezy doktadnie rozwazy¢ mozliwo$¢ jednoczesnego podawania produktu Ketek

i metoprololu, substratu CYP2D6.

Produkty lecznicze mogace wydtuzaé odstep QT

Przewiduje sie, ze Ketek zwieksza stezenia cyzaprydu, pimozydu, astemizolu, terfenadyny,
dronedaronu, sakwinawiru w osoczu. Mozgto spowodowa¢ wydhuzenie odstepu QT i wystapienie
zaburzen rytmu serca, w tym czgstoskuréziy komorowego, migotania komor oraz forsades de pointes.
Jednoczesne podawanie produktu Keteiei ktoregokolwiek z tych produktéw leczniczych jest
przeciwwskazane (patrz punkt 4.375.

Nalezy zachowac ostroznos¢ stosujac Ketek u pacjentow przyjmujacych inne produkty lecznicze,
ktore moga wydtuzaé odstep/QT (patrz punkt 4.4). Naleza do nich leki przeciwarytmiczne klasy 1A
(np. chinidyna, prokaiainid, dyzopiramid) i klasy III (np. dofetylid, amiodaron), cytalopram,
trojcykliczne leki przeciwdepresyjne, metadon, niektore leki przeciwpsychotyczne (np. fenotiazyny),
fluorochinolony{(np” moksyfloksacyna), niektore leki przeciwgrzybicze (np. flukonazol, pentamidyna)
oraz niektoredeki przeciwwirusowe (telaprewir).

Pochodrizalkaloidéw sporyszu (takie jak ergotamina oraz dihydroergotamina)

Popwzez ekstrapolacje danych z badan erytromycyny A i josamycyny mozna stwierdzic, ze
jeditoczesne stosowanie produktu Ketek i pochodnych alkaloidow sporyszu moze prowadzi¢
do’silnego zwezenia naczyn (,,ergotyzm”) z mozliwa martwica konczyn. Jednoczesne stosowanie tych
produktow leczniczych jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).

Statyny
Gdy symwastatyna byla stosowana jednoczes$nie z produktem Ketek, wartosci C,, 1 AUC

symwastatyny zwiekszyly si¢ odpowiednio 5,3-krotnie i 8,9-krotnie, a wartosci Cy,,x 1 AUC
symwastatyny w postaci kwasu zwigkszyty si¢ odpowiednio 15-krotnie i 11-krotnie. Ketek moze
wchodzi¢ w podobne interakcje z lowastatyng i atorwastatyna, ktore sa rowniez metabolizowane
glownie z udzialem CYP3A4. Z tego powodu produktu Ketek nie nalezy stosowac jednoczesnie

z symwastatyna, atorwastastyng ani lowastatyna (patrz punkt 4.3). Nalezy przerwac stosowanie tych
substancji podczas podawania produktu Ketek. Catkowity wplyw prawastatyny, rozuwastatyny
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1 w mniejszym stopniu fluwastatyny na organizm moze by¢ zwigkszony z powodu mozliwego udziatu
biatek transportujacych, ale ten wzrost jest przypuszczalnie mniejszy niz z powodu interakcji
wynikajacej z hamowania CYP3A4. Jednakze nalezy $cisle obserwowac, czy u pacjentow leczonych
jednoczes$nie produktem Ketek i prawastatyna, rozuwastatyng i fluwastatyna nie wystepuja
podmiotowe i przedmiotowe objawy miopatii i rabdomiolizy.

Benzodiazepiny
Gdy midazolam byt stosowany jednoczes$nie z produktem Ketek, warto§ci AUC midazolamu

zwigkszyly sie 2,2-krotnie po podaniu dozylnym i 6,1-krotnie po podaniu doustnym. Okres pottrwania
midazolamu zwigkszyt si¢ okolo 2,5-krotnie. Nalezy unika¢ jednoczesnego doustnego stosowania
midazolamu i produktu Ketek. W przypadku dozylnego podawania midazolamu, dawki produktu
nalezy odpowiednio zmodyfikowa¢ i monitorowa¢ pacjenta. Takie same $rodki ostrozno$ci nalezy
zastosowac podajac inne benzodiazepiny metabolizowane przez CYP3A4 (zwlaszcza triazolam, @le
takze alprazolam, cho¢ w mniejszym stopniu). Mato prawdopodobne jest wystgpowanie interaiseji
pomigdzy produktem Ketek a benzodiazepinami niemetabolizowanymi przez CYP3A4 (teniazepam,
nitrazepam, lorazepam).

Digoksyna

Wykazano, ze Ketek zwigksza stgzenia digoksyny, substratu glikoproteiny P, ##0soczu. U zdrowych
ochotnikéw najnizsze stezenia digoksyny w osoczu, wartosci C,.x, AUC oraz-Klirens nerkowy byty
zwigkszone odpowiednio o 20%, 73%, 37% 1 27%. Nie obserwowano istoinych zmian w parametrach
EKG ani objawow toksycznosci digoksyny. Niemniej jednak nalezy rozwvazy¢ monitorowanie stezenia
digoksyny w surowicy podczas jednoczesnego stosowania z produktein Ketek.

Teofilina

Nie zaobserwowano klinicznie istotnych interakcji farmaknkinetycznych pomiedzy produktem Ketek
a teofiling podawang w postaci o przedtuzonym uwalniasizu. Jednak nalezy zachowa¢ godzinny odstep
pomigdzy przyjmowaniem obu produktow leczniczythy w celu uniknigcia mozliwych dziatan
niepozadanych ze strony uktadu pokarmowego, takich jak nudnosci i wymioty.

Doustne leki przeciwzakrzepowe

U pacjentow leczonych jednoczesnie lekami przeciwzakrzepowymi i antybiotykami, wiacznie

z telitromycyna, odnotowano zwickszsfie dziatania przeciwzakrzepowego. Mechanizmy tych dziatan
nie sg catkowicie znane. Chociaz Ketek nie wykazuje klinicznie istotnych interakcji
farmakokinetycznych lub farmakédynamicznych z warfaryng po podaniu pojedynczej dawki, podczas
jednoczesnego stosowania tychrproduktow nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ czestszego kontrolowania

czasu protrombinowego ANK, ang. International Normalised Ratio).

Doustne $rodki antykoncepcyjne

U zdrowych o0sdb rii¢ obserwowano klinicznie istotnych interakcji farmakokinetycznych lub
farmakodynaziioznych z doustnymi $srodkami antykoncepcyjnymi trojfazowymi stosowanymi
w matych dawkach.

Kolghicyna

U.pacjentow leczonych kolchicyng i silnymi inhibitorami CYP3A4, opisywano wystgpowanie
zatrucia kolchicyna, w tym przypadki $miertelne. Telitromycyna jest znana jako silny inhibitor
CYP3A4 i jest rowniez inhibitorem glikoproteiny P. Jesli produkt Ketek podawany jest jednoczesnie
z kolchicyna, mozna oczekiwaé zwigkszonego wptywu kolchicyny, bedacej substratem CYP3A4

i glikoproteiny P, na organizm. Jednoczesne podawanie produktu Ketek i kolchicyny jest
przeciwwskazane u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek i (lub) watroby (patrz punkt 4.3).

Leki blokujace kanat wapniowy metabolizowane przez CYP3A4

Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania silnych inhibitoréw CYP3A4 (takich jak telitromycyna)

z lekami blokujacymi kanal wapniowy metabolizowanymi przez CYP3A4 (np. werapamil, nifedypina,
felodypina), dlatego ze moze to powodowac niedocis$nienie, bradykardi¢ lub utrate przytomnosci.

W przypadku gdy takie skojarzenie jest rozwazane jako konieczne, nalezy zmniejszy¢ dawke leku
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blokujacego kanat wapniowy i prowadzi¢ u pacjenta Scistg obserwacje¢ kliniczng skutecznosci
1 bezpieczenstwa stosowania.

Sotalol
Wykazano, ze telitromycyna zmniejsza wartosci Cp,y oraz AUC sotalolu odpowiednio o 34% i 20%,

ze wzgledu na zmniejszone wchtanianie.

° Whplyw innych produktéw leczniczych na Ketek

Podczas jednoczesnego stosowania ryfampicyny i telitromycyny w wielokrotnych dawkach, warto$¢
Coax telitromycyny zmniejszata si¢ Srednio o 79%, a warto§¢ AUC o 86%. Dlatego jednoczesne
stosowanie substancji indukujacych CYP3A4 (takich jak ryfampicyna, fenytoina, karbamazepina,
fenobarbital, produkty zawierajace ziele dziurawca) moze prowadzi¢ do osiagnigcia
subterapeutycznego stezenia telitromycyny i utrate jej dzialania leczniczego. Indukcja enzymaiyczna
stopniowo zmniejsza si¢ w ciagu 2 tygodni po zaprzestaniu stosowania induktoréw CYP3A%-
Produktu Ketek nie nalezy stosowac w trakcie i 2 tygodnie po zakonczeniu leczenia ingrictorami
CYP3A4.

Badania interakcji z itrakonazolem i ketokonazolem, dwoma inhibitorami CY¥3A4, wykazaly, ze
maksymalne st¢zenia telitromycyny w osoczu zwigkszyly sie odpowiednioi22-krotnie i 1,51-krotnie,
a wartosci AUC zwigkszyly si¢ odpowiednio 1,54-krotnie i 2,0-krotniey, T'¢)zmiany w farmakokinetyce
telitromycyny nie powoduja koniecznosci modyfikacji dawkowania, poriewaz catkowity wptyw
telitromycyny na organizm pozostaje w dobrze tolerowanym zakresie! Nie badano wplywu rytonawiru
na telitromycyne, ale moze nastapi¢ nasilenie si¢ catkowitego wptywu telitromycyny na organizm.
Nalezy zachowa¢ ostroznos$¢ podczas jednoczesnego stosowAnia tych produktow.

U pacjentow z cigzka niewydolnoscia nerek i (lub) watrgby nie nalezy jednoczesnie stosowac silnych
inhibitorow CYP3A4 i produktu Ketek (patrz punkt %:3).

Ranitydyna (przyjmowana 1 godzing przed zazyciem produktu Ketek) oraz leki zobojetniajace kwas
zoladkowy zawierajace wodorotlenki glinyiymagnezu nie maja klinicznie istotnego wptywu
na farmakokinetyke telitromycyny.

4.6 Wplyw na plodno$é, ciazei/laktacje

Cigza

Brak wystarczajacych dazye¢i dotyczacych stosowania produktu Ketek u kobiet w cigzy.

Badania na zwierzgtach Wwykazaly szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Ryzyko dla
ludzi nie jest znane~Rroduktu Ketek nie nalezy stosowa¢ w okresie cigzy, chyba ze jest to
bezwzglednie kgnicCznie.

Karmienie-piersig

Telitrorgycyna przenika do mleka karmigcych samic zwierzat w stezeniach okoto 5-krotnie wigkszych
od stezen w osoczu matki. Brak odpowiednich danych dotyczacych ludzi. Produktu Ketek nie nalezy
stozowac u kobiet karmigcych piersia.

Plodnos¢
W badaniach na szczurach obserwowano zmniejszenie wskaznika ptodnosci po zastosowaniu
u rodzicow dawek toksycznych (patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Ketek moze powodowa¢ dziatania niepozadane, takie jak zaburzenia widzenia, stan splatania lub
omamy, ktére moga zmniejszac u pacjenta zdolno$¢ do wykonywania niektorych czynnosci. Ponadto
zgtaszano rzadkie przypadki przemijajacej utraty przytomnosci, ktéra moze by¢ poprzedzona
wystgpieniem objawow zwigzanych z pobudzeniem nerwu blednego (patrz punkt 4.8). Ze wzgledu
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na mozliwo$¢ wystgpienia zaburzen widzenia, utraty przytomnos$ci, stanu splgtania lub omamow
nalezy poinformowac pacjenta, ze podczas stosowania produktu Ketek konieczne jest ograniczenie
niektorych rodzajow aktywnosci, jak prowadzenie pojazdow, obstugiwanie maszyn i innych
niebezpiecznych czynnosci. Jesli u pacjenta podczas stosowania produktu Ketek wystapia zaburzenia
widzenia, utrata przytomnosci stan splatania lub omamy, pacjent nie powinien prowadzi¢ pojazdow,
obslugiwa¢ maszyn ani wykonywa¢ innych niebezpiecznych czynnosci (patrz punkty 4.4 i 4.8).
Pacjentow stosujacych Ketek nalezy poinformowac, ze powyzsze dziatania niepozadane moga
wystapi¢ juz po przyjeciu pierwszej dawki produktu leczniczego. Nalezy ostrzec pacjenta

o mozliwym wplywie tych dziatan niepozadanych na zdolno$¢ prowadzenia pojazddéw i obstugiwania
maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

U 2461 pacjentéow leczonych produktem Ketek w badaniach klinicznych III fazy oraz

po wprowadzeniu produktu do obrotu, zgtaszano nastepujace dziatania niepozadane; nozliwie lub
prawdopodobnie zwigzane ze stosowaniem telitromycyny. Zostalo to z przedstawjicne w tabeli
ponizej. Biegunka, nudnosci i zawroty glowy byty najczesciej zgltaszanymi dziGraniami
niepozadanymi w badaniach klinicznych III fazy.

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czesto$ci wystepowania objawy nig¢pozadane sg wymienione
zgodnie ze zmniejszajaca si¢ ciezkoscia.

Klasyfikacja | Bardzo | Czesto Niezbyt czesto | Rzadko Bardzo rzadko Czestosé
ukladéw czesto (=1/100 do <1/10) (=1/1000 do (=1/10 000 do | (<1/10 000) nieznana
i narzadéw | (>1/10) <1/100) <1/1000) (nie moze by¢
okreslona
na podstawie
dostepnych
danych)*
Zaburzenia i Eozynofilia
krwi i uktadu
chlonnego 4
Zaburzenia Obrzek
uktadu naczynioruchowy,
immunologi reakcje
cznego anafilaktyczne,
1 w tym wstrzas
anafilaktyczny,
R4 nadwrazliwo$¢
Zaburzenia Stan splatania,
psychiczne omamy
Zaburzenig Zawroty glowy Zawroty glowy | Przemijajaca Omamy wechowe | Odnotowano
uktadu pochodzenia pochodzenia utrata przypadki
nerywawego osrodkowego, bl obwodowego przytomnosci, naglego
glowy, zaburzenia (btednikowego), | parestezje zaostrzenia
smaku sennos¢, miastenii (patrz
nerwowosc¢, punkt 4.3 14.4),
bezsennosc brak smaku, brak
wechu, drzenia,
drgawki
Zaburzenia Niewyrazne Podwdjne
oka widzenie widzenie




Klasyfikacja | Bardzo | Czesto Niezbyt czesto | Rzadko Bardzo rzadko Czestosé
ukladow czesto (>1/100 do <1/10) (>1/1000 do (=>1/10 000 do | (<1/10 000) nieznana
i narzadéw | (>1/10) <1/100) <1/1000) (nie moze by¢
okreslona
na podstawie
dostepnych
danych)’
Zaburzenia Uderzenia Arytmia Wydhuzenie
serca goraca, przedsionkowa, odstepu QT/QTec,
kotatanie serca | niedocisnienie, komorowe
bradykardia zaburzenia yytmu
serca(w tym
czesStoskurez
Komorowy,
| sorsade de
pointes), ktore
moga prowadzi¢
do zgonu (patrz
of punkt 4.4)
Zaburzenia | Biegunka | Nudnos$ci, wymioty, | Zakazenia jamy Rzeomobtoniaste | Zapalenie trzustki
zotadka boéle zotadkowo- ustnej zdpalenie jelita
ijelit jelitowe, wzdecie drozdzakami ['grubego (patrz
z oddawaniem Candida, punkt 4.4)
wiatrow zapalenie blony
sluzowej jamy
ustnej,
jadtowstret,
zaparcie _
Zaburzenia Zwigkszenie Zapalenie Zbltaczka Cigzkie zapalenie
watroby aktywnosci enzymoéw | watroby cholestatyczna watroby
idrog watrobowych i niewydolnosé
zotciowych (AspAT, AIAT, watroby (patrz
fosfatazy alkalicznej, punkt 4.4)
gamma-
glutamylotransferdzy)
Zaburzenia Wysypka, Wyprysk Rumien
skory pokrzywka, wielopostaciowy
i tkanki swiad
podskornej
Zaburzenia Kurcze migsni Bol stawow, bol
mig$niowo- mig$ni
szkieletowe
i tkanki
facznej (
Zaburzenia Zakazenie pochwy
uktadu drozdzakami
rozrodczegy Candida
i piersi

(3 A N -
aeswiadczenie po wprowadzeniu produktu do obrotu

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Zaburzenia widzenia (<1%) zwigzane ze stosowaniem produktu Ketek, w tym niewyrazne widzenie,
trudnosci z ogniskowaniem i podwdjne widzenie, byty w wigkszosci przypadkow lekkie do

umiarkowanych, ale zgtaszano rowniez cigzkie przypadki powyzszych zaburzen. Wystepowaty

zazwyczaj w ciagu kilku godzin po podaniu pierwszej lub drugiej dawki produktu, powtarzaty si¢ po
kolejnych dawkach, utrzymywaty si¢ przez kilka godzin i ustepowaly catkowicie zarowno w trakcie
leczenia, jak i po jego zakonczeniu. Zaburzenia widzenia mogg pojawi¢ si¢ nagle. Zdarzenia te nie
byly zwiazane z objawami przedmiotowymi zaburzen oka (patrz punkty 4.4 i 4.7).
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W badaniach klinicznych wptyw na QTc byt niewielki (Srednio okoto 1 ms). W badaniach
porownawczych obserwowano podobny wplyw telitromycyny i klarytromycyny na ten parametr;
odpowiednio AQTc >30 ms w 7,6% oraz 7,0% przypadkow. U zadnego z pacjentow z obu grup nie
odnotowano AQTc >60 ms. W trakcie programu klinicznego nie donoszono o przypadkach
czestoskurczu komorowego typu torsades de pointes, ani o innych cigzkich zaburzeniach rytmu
komorowego lub zwigzanych z nimi omdleniach oraz nie zidentyfikowano podgrup wysokiego

ryzyka.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgtaszania

wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku ostrego przedawkowania nalezy oprdzni¢ zotadek. Pacjentow naleiy uwaznie
obserwowac¢ i w razie konieczno$ci zastosowac leczenie objawowe. Nalezy<ttrzymywaé odpowiednie
nawodnienie pacjenta i kontrolowac¢ stezenie elektrolitow we krwi (zwtaSzgza potasu). Ze wzgledu na
mozliwos¢ wydtuzenia odstepu QT oraz zwigkszone ryzyko arytmii, nalezy kontrolowa¢ zapis EKG.
5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: antybiotyki do stosorania og6lnego, makrolidy, linkozamidy
1 streptograminy, kod ATC: JO1FA1S.

Telitromycyna jest potsyntetyczng pochédna erytromycyny A, nalezaca do ketolidow, grupy lekow
przeciwbakteryjnych pochodnych makielidow.

Mechanizm dzialania

Telitromycyna hamuje sypteZe biatek przez interakcje z domenami 111 V czasteczki 23S
rybosomalnego RNA Fodjednostki 50S rybosomu. Ponadto telitromycyna wykazuje zdolno$¢
blokowania tworzeria podjednostek rybosomu 50S i 30S.

Powinowactwe elitromycyny do podjednostek 50S rybosomow organizméw wrazliwych
na erytromycyne A jest 10-krotnie wigksze niz powinowactwo erytromycyny A.

Zaleznosci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne (PK/PD)
Wyikazano, ze stosunek AUC/MIC jest tym parametrem PK/PD, ktory najlepiej koreluje

ze'skutecznoscia telitromycyny.

Mechanizmy opornosci

Telitromycyna nie wywotuje ekspresji opornosci na makrolidy, linkozamidy i streptograming B
(MLSg) w warunkach in vitro u Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae lub Streptococcus
pyogenes.

U niektorych drobnoustrojow opornych na erytromycyne A w mechanizmie indukowalnej ekspresji
determinanty oporno$ci MLSg, powinowactwo telitromycyny do podjednostki 50S rybosomu jest
ponad 20-krotnie wigksze niz w przypadku erytromycyny A.
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Telitromycyna nie dziala na drobnoustroje o wrodzonej ekspresji determinanty opornosci MLSg
(cMLSg). Wigkszos¢ metycylinoopornych szczepow S. aureus (MRSA) wykazuje ekspresje cMLSg.

W badaniach in vitro dziatanie telitromycyny na organizmy wykazujace ekspresje mechanizmoéow
oporno$ci zwigzanych z erytromycyng erm (B) lub mef (A) bylo zmniejszone.

Narazenie na dziatanie telitromycyny w warunkach in vitro powodowato selekcje zmutowanych
szczepow pneumokokow, dla ktorych wartosci MIC telitromycyny byly zwigkszone 1 wynosity

zwykle <1 mg/l.

Szczepy Streptococcus pneumoniae nie wykazuja oporno$ci krzyzowej w stosunku do
erytromycyny A i telitromycyny.

Szczepy Streptococcus pyogenes z wysokim poziomem opornosci w stosunku do erytromycézy A
wykazuja takze oporno$¢ krzyzowa w stosunku do telitromycyny.

Stezenia graniczne

Ponizej przedstawiono kliniczne stezenia graniczne wartosci MIC, zalecang-przez Europejski Komitet
ds. Oznaczania Lekowrazliwosci (EUCAST, ang. European Committee_foi Antimicrobial
Susceptibility Testing)

Patogen Wrazliwe Oporne
Streptococcus A, B, C, G <0,25 mg/l >0,5 mg/l
Streptococcus pneumoniae <0,25 mg/l >0,5 mg/l
Haemophilus influenzae' <0,12 mg/l >8 mg/1
Moraxella catarrhalis <0,25 mg/l >0,5 mg/l

'Korelacja pomiedzy wartosciami MIC makrqtitéw i dziataniem klinicznym jest staba w przypadku
H. influenzae. Dlatego graniczne wartosci MIC\dla telitromycyny zostaly wybrane w taki sposob, aby
kategoryzowac dziki szczep H. influenzde jako wykazujacy umiarkowang wrazliwosc.

Zakres dzialania przeciwbakteryjnégo

Wystepowanie opornosci wybranych gatunkéw moze r6znic si¢ w zaleznosci od miejsca
geograficznego i czasu, diatego niezbedne jest uzyskanie lokalnych danych na temat opornosci,
szczegodlnie w przypadkyy ieczenia cigzkich zakazen. W razie konieczno$ci nalezy zasiggnac opinii
eksperta, jesli oporngs¢ lokalna jest tak duza, ze celowos¢ stosowania leku, przynajmniej

w niektorych rodzajach zakazen, jest watpliwa.

GatunkiZwykle wrazliwe

Gram-dodatnie bakterie tlenowe

Stabhylococcus aureus wrazliwe na metycyling (MSSA)*
Streptococcus pneumoniae*

Gatunki Streptococcus

Paciorkowce zieleniace

Gram-ujemne bakterie tlenowe
Haemophilus influenzae$*
Haemophilus parainfluenzae$
Legionella pneumophila
Moraxella catarrhalis*

Inne
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Chlamydophila pneumoniae*
Chlamydia psittaci
Mycoplasma pneumoniae*

Gatunki, wsréd ktorych moze wystapic problem
opornosci nabvtej

Gram-dodatnie bakterie tlenowe
Staphylococcus aureus oporny na metycyling (MRSA)+
Streptococcus pyogenes*

Organizmy o opornos$ci wrodzonej

Gram-ujemne bakterie tlenowe
Acinetobacter
Enterobacteriaceae
Pseudomonas

* Skutecznos¢ kliniczng wykazano w przypadku wyizolowanych wrazliwych szczepow
w zatwierdzonych wskazaniach klinicznych

$ Naturalnie umiarkowana wrazliwo$¢

+ Telitromycyna nie dziata na organizmy wykazujace konstytutywna ekspresje determinanty
opornosci MLSg (¢cMLSg). Ponad 80% szczepow MRSA wykazaie/ekspresj¢ cMLSp.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

Po podaniu doustnym telitromycyna do$¢ szybke-si¢ wchlania. Srednie maksymalne stezenie

w osoczu wynoszace okoto 2 mg/l jest osiggafieyw ciagu 1-3 godzin po podaniu 800 mg telitromycyny
raz na dobe. Bezwzgledna biodostgpno$¢ wynosi okoto 57% po podaniu pojedynczej dawki 800 mg.
Spozycie pokarmu nie wplywa na szybkesd)i stopien wchtaniania, dlatego Ketek mozna podawac
niezaleznie od positkow.

Srednie najnizsze stezenia w osbézu w stanie stacjonarnym pomiedzy 0,04 i 0,07 mg/l s3 osiggane
w ciagu 3 do 4 dni po podaniu 300 mg telitromycyny raz na dobe. W stanie stacjonarnym warto$¢
AUC jest okoto 1,5-krotrie Wigksza od wartosci po podaniu pojedynczej dawki.

Podczas podawanig-talitromycyny wedtug schematu 800 mg raz na dobe $rednie najwyzsze
1 najnizsze stezefiia’w osoczu w stanie stacjonarnym u pacjentow wynosity 2,9+1,6 mg/l (zakres
od 0,02 do 7,6 mg/l) oraz 0,2+0,2 mg/1 (zakres od 0,01 do 1,29 mg/l).

Dystryvtiaigia

Inyuiro wiazanie z biatkami osocza wynosi okoto 60% do 70%. Telitromycyna jest rozmieszczana

y/ calym organizmie. Objetos¢ dystrybucji wynosi 2,9+1,0 I/kg. Szybkie rozmieszczanie
telitromycyny w tkankach sprawia, ze jej stezenia w wigkszosci tkanek docelowych sg wigksze niz

w osoczu. Maksymalne catkowite stgzenie w ptynie nablonkowym, makrofagach pecherzykowych,
btonie sluzowej oskrzeli, migdatkach i tkance zatok wynosito odpowiednio 14,9+11,4 mg/l,
318,1£231 mg/l, 3,88+1,87 mg/kg, 3,95+0,53 mg/kg i 6,96+1,58 mg/kg. Catkowite stezenie tkankowe
24 godziny po przyjeciu dawki, w ptynie nablonkowym, makrofagach pecherzykowych, btonie
sluzowej oskrzeli, migdatkach oraz tkance zatok wynosito odpowiednio 0,84+0,65 mg/l, 162496 mg/1,
0,78+0,39 mg/kg, 0,72£0,29 mg/kg i 1,581,68 mg/kg. Srednie maksymalne stezenie telitromycyny
w krwinkach bialych wynosito 83+25 mg/1.

Metabolizm
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Telitromycyna jest metabolizowana gldwnie w watrobie. Po podaniu doustnym dwie trzecie dawki
jest wydalane w postaci metabolitow a jedna trzecia w postaci niezmienionej. Glownym zwigzkiem
krazacym w osoczu jest telitromycyna. Jej gldéwny krazacy metabolit stanowi okoto 13% wartosci
AUC telitromycyny i w poréwnaniu do zwigzku macierzystego charakteryzuje si¢ niewielkim
dzialaniem przeciwbakteryjnym. Inne metabolity wykrywane w osoczu, moczu i kale stanowia
<3% osoczowego AUC.

Telitromycyna jest metabolizowana zardwno przez izoenzymy CYP450, jak i enzymy nienalezace

do CYP. Gléwnym enzymem CYP450 bioracym udzial w przemianie telitromycyny jest CYP3A4.
Telitromycyna jest inhibitorem CYP3A4 i CYP2D6; nie wywiera natomiast wptywu na CYP1A, 2A¥
2B6, 2C8, 2C9, 2C19 oraz 2E1 lub jej wptyw na te enzymy jest ograniczony.

Eliminacja

Po doustnym podaniu telitromycyny znakowanej radioizotopami, 76% promieniotworgz0sci
stwierdzano w kale, a 17% w moczu. Okoto jedna trzecia dawki telitromycyny bytaAvydalana

Ww postaci niezmienionej; 20% w kale, a 12% w moczu. Telitromycyna charakteryzsje si¢
umiarkowanie nieliniowa farmakokinetyka. Klirens pozanerkowy zmniejsza si¢-Wwraz ze wzrostem
dawki. Catkowity klirens (warto$¢ srednia+=SD) wynosi okoto 58+5 I/h po pedaniu dozylnym, przy
czym na klirens nerkowy przypada okoto 22% tej wartosci. Stezenia telittoniycyny w osoczu
wykazuja przebieg tréjwyktadniczy, z krétkim okresem poéttrwania w fazie dystrybucji wynoszacym
0,17 h. Podczas podawania dawki 800 mg raz na dobe, gtowny okzed pottrwania telitromycyny

w fazie eliminacji wynosi 2-3 h, a mniej istotny okres polttrwania w fazie koncowej wynosi okoto
10 h.

Szczegblne grupy pacjentow

- Zaburzenia czynnosci nerek

W badaniu z zastosowaniem dawek wielokrotaych z udziatem 36 pacjentdow z r6znego stopnia
zaburzeniami czynnosci nerek, stwierdzong™ ,4krotne zwigkszenie warto$ci Cpyy s Oraz 2-krotne
zwigkszenie wartosci AUC(0-24h),, w gfunie pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci nerek
(CLCR <30 ml/min) otrzymujacych aciokrotne dawki telitromycyny 800 mg, w poréwnaniu do
zdrowych ochotnikéw. Dlatego zaic¢ed sie¢ zmniejszenie dawkowania produktu Ketek w tej grupie
pacjentow (patrz punkt 4.2). Na\gedstawie uzyskanych danych stwierdzono, ze dawka dobowa
600 mg jest w przyblizeniu rownowazna docelowemu ogdlnemu wptywowi na organizm
obserwowanemu u 0sob zilrgwych.

Na podstawie danych Syinulacyjnych mozna stwierdzi¢, ze naprzemienny schemat dawkowania
800 mg i 400 mg na~dobe u pacjentdow z cigzkim zaburzeniem czynnos$ci nerek moze odpowiadaé
warto$ci AUC, (6=45h) u zdrowych o0sob otrzymujacych telitromycyng w dawce 800 mg raz na dobeg.

Nie ocenizng/wplywu dializy na wydalanie telitromycyny.

- Zaburzenia czynno$ci watroby

W, Gadaniu z zastosowaniem dawki pojedynczej (800mg) u 12 pacjentéw i w badaniu

z zastosowaniem dawek wielokrotnych (800 mg) u 13 pacjentow z niewydolnos$cia watroby od lekkiej
do cigzkiej (klasa A, B 1 C, wg Child-Pugh), wartosci C,.x, AUC 1 tg 5 telitromycyny byly podobne

do warto$ci otrzymanych w badaniach przeprowadzonych u zdrowych os6b, dobranych pod wzgledem
wieku i plci. W obydwu badaniach u pacjentow z zaburzeniami czynnosci watroby obserwowano
zwickszone wydalanie przez nerki. Ze wzgledu na ograniczone do§wiadczenie u pacjentow

ze zmniejszong metaboliczng wydolnos$cia watroby, Ketek nalezy stosowac¢ z ostroznos$cia

u pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz rowniez punkt 4.4).

- Pacjenci w podeszlym wieku
U os6b w wieku powyzej 65 lat (§rednio 75 lat), maksymalne stezenie w osoczu oraz wartosci
AUC telitromycyny byly okoto 2-krotnie wigksze niz analogiczne wartosci w grupie mlodych
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zdrowych dorostych. Te zmiany w farmakokinetyce nie powodujg koniecznosci modyfikacji
dawkowania.

- Dzieci i mlodziez

Ograniczone dane, uzyskane w grupie pacjentow w wieku 13 do 17 lat, wskazuja, Ze stezenia
telitromycyny w tej grupie wiekowej byty podobne do stezen obserwowanych u pacjentéw w wieku
od 18 do 40 lat.

- Ple¢
Farmakokinetyka telitromycyny jest podobna u mezczyzn i kobiet.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania toksycznosci po podaniu wielokrotnych dawek telitromycyny, trwajace 1, 3 i 6 miesicey,
przeprowadzone na szczurach, psach i malpach, wykazaty, ze gtownym narzadem podlegaigcym
toksycznemu wplywowi jest watroba, co objawiato si¢ zwickszeniem aktywnoS$ci enzyméw
watrobowych oraz uszkodzeniami wykrywanymi w badaniach histopatologicznych. £ o.przerwaniu
podawania telitromycyny obserwowano tendencje¢ do ustgpowania tych objawowy ©kreslany

na podstawie wolnej frakcji substancji czynnej poziom narazenia osoczowega @@ telitromycyne, przy
ktoérym nie obserwowano dziatan niepozadanych, byt od 1,6- do 13-krotnie~wigkszy od oczekiwanego
narazenia klinicznego.

Obserwowano wystepowanie fosfolipidozy (wewnatrzkomoérkowe.irizgazynowanie fosfolipidow)
obejmujacej szereg narzadow i tkanek (np. watrobe, nerki, ptuca, grasice, §ledzione, pecherzyk
z6kciowy, wezty chlonne krezkowe, przewdd pokarmowy) u.szezurdéw i psow, po wielokrotnym
podawaniu telitromycyny w dawce 150 mg/kg mc./dobe luhwigkszej przez 1 miesigc i w dawce

20 mg/kg mc./dobe lub wiekszej przez 3-6 miesiecy. Taisie dawkowanie odpowiada poziomom
ogolnoustrojowego narazenia na dziatanie wolnej fréic)i substancji czynnej co najmniej 9-krotnie
wiekszym od poziomoéw oczekiwanych u ludzi pa iniesigcu stosowania i mniejszym niz oczekiwanym
u ludzi po 6 miesigcach stosowania. Istnialy dowody ustgpowania fosfolipidozy po przerwaniu
leczenia. Znaczenie tych obserwacji dla lugzi nie jest znane.

Podobnie jak niektore antybiotyki makéslidowe, telitromycyna powodowata wydtuzenie odstgpu QTc
u psow oraz miata wptyw na potericjat czynnosciowy widkien Purkinjego u krolikow in vitro.
Dziatania te byly widoczne, gdw ¢t¢zenie wolnej frakcji leku byto od 8- do 13-krotnie wieksze niz
spodziewane stezenie kliniczne: /n vitro obserwowano addycyjny (supraaddycyjny) wptyw
hipokaliemii i chinidynypddczas gdy z sotalolem obserwowano nasilenie dziatania. Telitromycyna,
w przeciwienstwie do‘jej) gtownych metabolitow wystepujacych u ludzi, charakteryzuje si¢ dziataniem
hamujacym kanaly HERG i Kv1,5.

Badania dotygzgce toksycznego wpltywu na reprodukcje wykazaty zahamowanie dojrzewania gamet
u szczuroyw oyaz dziatania niepozadane dotyczace ptodnosci. U szczurow obserwowano niewielkie
zmniejszzirie wskaznikéw ptodnosci, gdy u rodzicow zastosowano toksyczne dawki wieksze niz
150vmgrkg mc. Podczas stosowania duzych dawek stwierdzono dziatanie embriotoksyczne oraz
zwigkszenie czgstosci wystepowania niepelnego kostnienia oraz nieprawidtowosci w rozwoju
gzKkieletu. Badania na szczurach i krolikach nie umozliwity sformutowania ostatecznych wnioskoéw
dotyczacych dziatania teratogennego; nie byto jednoznacznego dowodu na niekorzystne dziatania
duzych dawek na rozwoj ptodu.

Telitromycyna i jej glowne metabolity wystgpujace u czlowieka nie wykazywaly dzialania

genotoksycznego w testach in vitro 1 in vivo. Dotychczas nie przeprowadzono badan dotyczacych
dziatania rakotworczego telitromycyny.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Rdzen tabletki

Celuloza mikrokrystaliczna

Powidon K25

S6l sodowa kroskarmelozy

Stearynian magnezu

Otoczka tabletki

Talk

Makrogol 8000

Hypromelloza 6 cp

Dwutlenek tytanu (E171)

Zo6lty tlenek zelaza (E172)

Czerwony tlenek zelaza (E172)

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoS$ci

3 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznoS$ci podczas przechowywania
Ten produkt leczniczy nie wymaga szczegéinych srodkow ostroznosci podczas przechowywania.
6.5 Rodzaj i zawarto$é opakowana

Kazde wglebienie w blistrze zawiera dwie tabletki.

Produkt jest dostgpny w gpakowaniach po 10, 14, 20 i 100 tabletek.
Nieprzezroczyste blisity )z PVC/Aluminium.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac sie¢ w obrocie.

6.6  Specjalne srodki ostroznoS$ci dotyczace usuwania

Bezspecjalnych wymagan.

1. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE
NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Aventis Pharma S.A.

20 Avenue Raymond Aron

F-92160 ANTONY
Francja

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
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EU/1/01/191/001-004

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 9 lipca 2001 r.
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9 lipca 2011 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegdlowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie internetdwej
Europejskiej Agencji Lekéw http://www.ema.europa.eu.
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ANEKS IT

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY,ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANIJCYENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STGSGWANIA

INNE WARUNKI I'WYYMAGANIA
DOTYCZACE PGPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKKEUIB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PROBUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii:

S.C. Zentiva S.A.
B-dul Theodor Pallady nr. 50, sector 3, Bucuresti, cod 032266, Rumunia

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA
I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO
OBROTU

. OKkresowy raport o bezpieczenstwie stosowania

Podmiot odpowiedzialny przedtozy okresowe raporty o bezpieczenstwie(stpsowania tych produktéw
zgodnie z wymogami okreslonymi w wykazie unijnych dat referencyjnych, o ktorym mowa w art.
107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i ktory jest ogltaszany na europgjskiej stronie internetowej
dotyczacej lekow.

D. WARUNKI I OGRANICZENIA DOTYCZACIBEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO
STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZESO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. RisK' ianagement Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszézegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopniszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

¢ na zadanie Europejgii€j) Agencji Lekow;

e w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktéie moga istotnie wptyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania(istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub od#ioszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

Jesli da@yprzedlozenia PSUR i aktualizacji RMP sg zblizone, raporty nalezy ztozy¢ w tym samym
czagie.
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ketek 400 mg tabletki powlekane
telitromycyna

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 400 mg telitromycyny.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

[4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

10 tabletek powlekanych
14 tabletek powlekanych
20 tabletek powlekanych
100 tabletek powlekanych

[5.  SPOSOB 1 DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki przed zastosowaniem leku.

Podanie doustne

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NitWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywad sv’miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

[7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

'&"  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznos$ci (EXP):

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron
F-92160 ANTONY
Francja

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/01/191/001 10 tabletek
EU/1/01/191/002 14 tabletek
EU/1/01/191/003 20 tabletek
EU/1/01/191/004 100 tabletek

113. NUMER SERII

Nr serii (Lot):

[14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI. 1

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

[15.  INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Ketek
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ketek 400 mg tabletki powlekane
telitromycyna

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Aventis Pharma S.A.

[3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP:

4. NUMER SERII

Lot:

|5. INNE
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Ulotka dolaczona do opakowania: Informacja dla uzytkownika

Ketek 400 mg tabletki powlekane
telitromycyna

Nalezy uwaznie zapozna¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

Nalezy zachowac¢ te ulotke, aby w razie potrzeby mdc ja ponownie przeczytac.

W razie jakichkolwiek watpliwos$ci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.
Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceusic.lub
pielegniarce. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki:

SRRl S e

1.

Co to jest Ketek i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku Ketek
Jak przyjmowac Ketek

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywa¢ Ketek

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co to jest Ketek i w jakim celu si¢ go stosuje

Ketek zawiera jako substancje czynna telitromycyne.

Ketek jest antybiotykiem z grupy makrolidoéw. Zmtybiotyki hamuja wzrost bakterii wywotujacych
zakazenia.

Ketek stosuje sie w leczeniu zakazen wvwotanych przez bakterie wrazliwe na telitromycyne.

2.

U dorostych, Ketek jest stosowatiy w leczeniu zakazen gardla, zakazen zatok (jam znajdujacych
sie¢ w kosciach w okolicy nosp), zakazen klatki piersiowej u pacjentow z dtugotrwatymi
trudnos$ciami w oddychanit’oraz zakazen ptuc (zapalenie ptuc).

U mtodziezy w wieku 12'lat i starszych, Ketek jest stosowany w leczeniu zakazen gardta.

Informacjewazne przed przyjeciem leku Ketek

Kiedy nie przyjmowac leku Ketek

Jesl pdcjent ma uczulenie na telitromycyne, inne antybiotyki makrolidowe lub ktorykolwiek
Zlpozostalych sktadnikow tego leku (wymienione w punkcie 6). W razie watpliwosci, nalezy
skontaktowac si¢ z lekarzem lub farmaceuts.
Jesli pacjent ma miastenie, rzadka chorobe, ktéra powoduje ostabienie sity migéni.
Jesli pacjent ma lub miat chorobg watroby [zapalenie watroby i (lub) Zéltaczka]
po zastosowaniu leku Ketek w przesztosci.
Jesli pacjent jednoczesnie przyjmuje inne leki, ktore wydtuzaja odstep QT w zapisie
elektrograficznym (EKQG), takie jak:

terfenadyna lub astemizol (stosowane w alergii),

cyzapryd (stosowany w zaburzeniach trawienia),

pimozyd (stosowany w zaburzeniach psychicznych),

dronedaron (stosowany w migotaniu przedsionkdéw),

sakwinawir (stosowany w zakazeniach HIV).
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- Jesli pacjent jednoczesnie przyjmuje inne leki, zawierajace ktorgkolwiek z nastepujacych
substancji czynnych:

»  ergotamina lub dihydroergotamina (tabletki lub leki wziewne stosowane w migrenie).

- Jesli pacjent przyjmuje niektore leki, ktore utrzymuja w normie stezenia cholesterolu lub
innych lipidow we krwi, takie jak: symwastatyna, lowastatyna lub atorwastatyna, poniewaz
dzialania niepozadane tych lekéw moga si¢ nasilic.

- Jesli pacjent lub ktorykolwiek z cztonkdéw rodziny ma w zapisie elektrograficznym (EKG)
nieprawidlowo$¢ nazywang ,,zespotem wydtuzonego odstepu QT

- Jesli pacjent ma problemy z nerkami (ciezkie zaburzenia czynno$ci nerek) i (lub) problemy
z watroba (cigzkie zaburzenia czynno$ci watroby), nie powinien stosowac¢ leku Ketek, gdy
przyjmuje inne leki zawierajace ktorgkolwiek z nastepujacych substancji czynnych:

o  ketokonazol lub flukonazol (leczenie przeciwgrzybicze)
o lek nazywany inhibitorem proteazy (leczenie zakazen HIV)
o  kolchicyna (stosowana w dnie moczanowe;j)

Ostrzezenia i Srodki ostroznoSci

Przed rozpoczgciem przyjmowania leku Ketek nalezy omoéwi¢ to z lekarzem, farmaceuta lub

pielegniarka:

- jesli u pacjenta wystepuja obecnie lub wystepowaty w przesztosci pewnchroblemy z sercem,
takie jak choroba niedokrwienna serca, arytmie komorowe, bradykarGia’(zmiany w czestosci
bicia serca lub w EKG) lub jesli pacjent ma lub miat w przesziosct nicprawidlowe niektdre
wyniki badan krwi, spowodowane takimi stanami, jak mate stezesnie potasu (hipokaliemia),
mate stgzenie magnezu (hipomagnezemia);

- jesli pacjent ma chora watrobe;

- jesli u pacjenta wystepowaly omdlenia (przemijajacaittata §wiadomosci).

Nalezy poinformowac lekarza, farmaceutg lub pielegniarks; jesli u pacjenta wystapia zaburzenia

rytmu serca.

Nalezy poinformowac lekarza, farmaceutg lub pielgotiiarke, jesli u pacjenta wystapia zaburzenia

widzenia (niewyrazne widzenie, trudno$ci w uchsviyCeniu ostrosci, podwdjne widzenie).

Powyzsze zaburzenia widzenia mogg wystapi¢ hagle i utrzymywac si¢ przez kilka godzin.

Zaburzenia te moga wystapi¢ w ciagu kilki godzin od podania pierwszej lub drugiej dobowej dawki

leku Ketek. Moga one wystapi¢ roéwniezng) przyjeciu kolejnej dawki leku Ketek. Zaburzenia

te ustepuja zwykle w trakcie leczenig it po zakonczeniu leczenia lekiem Ketek.

Jesli ktorekolwiek z powyzszych ‘stwierdzen dotyczy pacjenta lub jesli pacjent nie jest pewien, czy
ktorekolwiek z tych stwierdzen go dotyczy, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi przed zastosowaniem
leku Ketek.

Jesli u pacjenta pogezas lub po zakonczeniu stosowania tabletek leku Ketek wystapi cigzka lub
przediuzajaca si¢, 1db krwawa biegunka, nalezy niezwlocznie skonsultowac¢ si¢ z lekarzem, poniewaz
moze by¢ korfieczne przerwanie leczenia. Moze to by¢ objaw zapalenia jelita, ktore moze wystapic
na skutekAec¢zenia antybiotykami.

Tabietki nalezy przyjmowac przed snem w celu zmniejszenia mozliwo$ci wystapienia zaburzen
widzenia (patrz takze punkt 3).

Dzieci i mlodziez
Ketek nie jest zalecany do stosowania u dzieci w wieku ponizej 12 lat.

Patrz takze punkty ,,Kiedy nie przyjmowac leku Ketek”, ,,Ketek a inne leki” i ,,Prowadzenie pojazdow
1 obstugiwanie maszyn”.

Ketek a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje stosowac, rowniez tych wydawanych bez
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recepty, poniewaz niektore z nich moga wplywaé na dziatanie leku Ketek lub Ketek moze wptywaé
na ich dziatanie.

Leki, ktorych nie nalezy stosowac¢ z lekiem Ketek

- Leki stosowane w celu utrzymania w normie stezenia cholesterolu lub innych lipidow, takie
jak: symwastatyna, atorwastatyna, lowastatyna, poniewaz dziatania niepozadane tych lekéw
moga si¢ nasilic.

- Inne leki, ktore moga wydluzaé odstep QT w zapisie elektrograficznym (EKQG), takie jak:

o terfenadyna lub astemizol (stosowane w alergii),

o  cyzapryd (stosowany w zaburzeniach trawienia),

e  pimozyd (stosowany w zaburzeniach psychicznych),
o  dronedaron (stosowany w migotaniu przedsionkow),
o  sakwinawir (stosowany w zakazeniach HIV).

- Inne leki zawierajace ktorgkolwiek z nastepujacych substancji czynnych:

o  ergotamina lub dihydroergotamina (tabletki lub leki wziewne stosowane w migretié).

- Inne leki zawierajace ktorakolwiek z nastepujacych substancji czynnych, ktorych pacjent nie
powinien stosowac, jesli ma chore nerki (ci¢zkie zaburzenia czynnosci nerek)|i(lub) chora
watrobe (ci¢zkie zaburzenia czynnos$ci watroby):

«  ketokonazol lub flukonazol (lek przeciwgrzybiczy),
«  leki nazywane inhibitorami proteazy (lek przeciw HIV)
e  kolchicyna (stosowana w dnie moczanowej).

Jesli pacjent przyjmuje ktérykolwiek z nastgpujacych lekow, wazaeGest, aby poinformowat o tym

lekarza:

- leki zawierajace fenytoine i karbamazepine (stosowanew’ padaczce);

- ryfampicyna (antybiotyk);

- fenobarbital lub ziele dziurawca (lek ziotowy st¢Spwany w leczeniu tagodnych depresji);

- leki takie jak takrolimus, cyklosporyna i syrelifiius (stosowane w zwiazku z przeszczepianiem
narzadu);

- metoprolol (stosowany w chorobach sefca);

- sotalol (stosowany w chorobach ser¢a);

- rytonawir (lek przeciw HIV);

- leki wptywajace na rytm pracyseica (leki wydtuzajace odstep QT).
Naleza do nich leki stosowsAne w zaburzeniach rytmu serca (przeciwarytmiczne, takie jak
chinidyna, amiodaron), w\depresji (cytalopram, troéjcykliczne leki przeciwdepresyjne),
metadon, niektére leki pizeciwpsychotyczne (fenotiazyny), niektére antybiotyki
(fluorochinolony, taki¢ jak moksyfloksacyna), niektore leki przeciwgrzybicze (np. flukonazol,
pentamidyna) oraz niektore leki przeciwwirusowe (telaprewir).

- leki zawierajgee digoksyne (stosowana w chorobach serca) lub dabigatran (stosowany
w zapobiggadiu tworzeniu si¢ zakrzepdw)

- kolchigyna (stosowana w dnie moczanowej)

- nieltdre leki blokujace kanaly wapniowe (np. werapamil, nifedypina, felodypina) (stosowane
vizhorobach serca).

tosowanie leku Ketek z jedzeniem, piciem i alkoholem
¥etek mozna przyjmowac z positkiem lub niezaleznie od positkow.

Ciaza, karmienie piersig i wplyw na plodnos¢

Jesli pacjentka jest w cigzy, nie powinna przyjmowa¢ leku Ketek, poniewaz bezpieczenstwo jego
stosowania w okresie cigzy nie jest wystarczajaco ustalone. Jesli pacjentka karmi piersig, nie powinna
przyjmowac leku Ketek.

Prowadzenie pojazdéw i obslugiwanie maszyn

Nalezy ograniczy¢ prowadzenie pojazdow i wykonywanie innych niebezpiecznych czynno$ci podczas
stosowania leku Ketek. Jesli podczas stosowania leku Ketek u pacjenta wystapiag zaburzenia widzenia,

28



omdlenia oraz stan splgtania lub omamy, nie powinien prowadzi¢ pojazdéw, obstlugiwaé maszyn ani
wykonywa¢ innych niebezpiecznych czynnosci.

Przyjmowanie leku Ketek moze powodowa¢ dzialania niepozadane, takie jak zaburzenia widzenia,
stan splatania lub omamy, ktére moga ostabia¢ zdolno§¢ wykonywania niektérych czynnosci.
Zglaszano rzadkie przypadki omdlenia (przemijajacej utraty $wiadomosci), ktore moze by¢
poprzedzone wystgpieniem ogolnego ztego samopoczucia (np. nudnosci, rozstrdj zotadka).
Powyzsze objawy moga wystapi¢ juz po pierwszej dawce leku Ketek.

3. Jak przyjmowa¢é Ketek

Lekarz poinformuje pacjenta ile tabletek leku Ketek powinien przyjmowac, o jakiej porze i jalsdtugo.
Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie
watpliwosci nalezy zwrdcic sie do lekarza lub farmaceuty.

Zwykle czas leczenia zakazen gardta, zatok i zakazen klatki piersiowej u pacjentow Z diugotrwatymi
trudno$ciami w oddychaniu wynosi 5 dni, a czas leczenia zapalenia ptuc od 7 doA ¢-dni.

Zalecana dawka leku Ketek dla dorostych i dzieci w wieku od 12 lat to dwie\tabletki po 400 mg
przyjmowane raz na dob¢ (800 mg raz na dobeg).

U pacjentow z zaburzeniami czynnosci nerek (cig¢zka niewydolnogé @krek) stosuje si¢ na przemian
dawke 800 mg na dobg (dwie tabletki 400 mg) i 400 mg na dobe (jedna tabletka 400 mg),
rozpoczynajac leczenie od dawki 800 mg.

Tabletki nalezy polyka¢ w calos$ci, popijajac szklanka mwody.

Tabletki nalezy przyjmowac o tej samej porze kazdego dnia. Jesli to mozliwe, tabletki nalezy
przyjmowac przed pojsciem spa¢ w celu zmni€jszenia mozliwosci wystapienia zaburzen widzenia lub
utraty przytomnosci.

Przyjecie wigkszej niz zalecana dajvx¥leku Ketek

Przypadkowe przyjecie dodatkowd jjednej tabletki nie powinno spowodowac zadnych objawow
niepozadanych. W razie zazycia nacznie wickszej liczby tabletek, nalezy skontaktowac sie

z lekarzem lub farmaceuta. Jesii to mozliwe, nalezy zabra¢ ze soba opakowanie leku, aby pokazaé
je lekarzowi lub farmaceusie’

Pominie¢cie przyjecia leku Ketek

W razie pominigeig/-dawki nalezy przyjac ja tak szybko, jak jest to mozliwe. Jesli jednak zbliza si¢
pora przyjeciaKolejnej dawki, nalezy pomina¢ opuszczong dawke i zazy¢ kolejna tabletke o zwyklej
porze. Nie-nhlezy stosowacé dawki podwojnej w celu uzupetnienia pominietej dawki.

Przerwanie stosowania leku Ketek

Nalezy przyja¢ wszystkie tabletki przepisane przez lekarza, nawet jesli pacjent poczuje si¢ lepiej
pized zakonczeniem leczenia. Jesli pacjent zbyt wezesnie przerwie przyjmowanie tabletek, moze
doj$¢ do nawrotu zakazenia lub pogorszenia stanu pacjenta.

Przedwczesne przerwanie przyjmowania tabletek moze wywota¢ opornos¢ bakterii na lek.

Jesli pacjent czuje, ze wystgpity u niego objawy niepozadane, powinien niezwlocznie zasiggnac¢
porady lekarza, zanim przyjmie kolejng dawke.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrdci¢
si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki.
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4.

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
Wigkszo$¢ z nich jest lekka i przemijajaca, jednak zgtaszano bardzo rzadkie przypadki ciezkich
reakcji niepozadanych ze strony watroby oraz niewydolnosci watroby, w tym przypadki §miertelne.

Jesli u pacjenta wystapi ktorykolwiek z nastepujacych objawow, nalezy przerwac stosowanie leku
Ketek i natychmiast skontaktowaé si¢ z lekarzem

Reakcje alergiczne lub skdrne, takie jak obrzgk twarzy, uogdlnione reakcje alergiczne, w tym
wstrzas alergiczny, lub powazne choroby skory zwigzane z czerwonymi plamami, pecherzami
(czgstos¢ nieznana).

Ciezka, utrzymujaca si¢ lub krwawa biegunka z bolem brzucha lub goraczka mogaca byé
objawem ciezkiego zapalenia jelita, ktore moze wystapi¢ w nastepstwie leczenia antybictykami
(bardzo rzadko).

Objawy przedmiotowe i podmiotowe choroby watroby (zapalenia watroby), takic jak:
zazobtcenie skory i biatkdwek oczu, ciemny mocz, swedzenie, utrata apetytu Ity bol brzucha
(niezbyt czesto).

Nasilenie stanu nazywanego miastenia, rzadkiej choroba powodujacej aSigbienie silty migsni
(czgstos¢ nieznana).

Nieregularne bicie serca.

Wyzej wymienione cigzkie dziatania niepozadane moga wymagad¢-nalychmiastowej interwencji
lekarskie;j.

Inne dziatania niepozadane po zastosowaniu leku Ketek wymaieniono ponizej zgodnie z okresleniem
czgstosci wystepowania.

Bardzo czeste dziatania niepozadane (moga wysfapi¢ czesdciej niz u 1 pacjenta na 10)

biegunka, zwykle lekka i przemijajac.

Czeste dziatania niepozadane (moga wyttgpic u 1 pacjenta na 10)

nudnosci, wymioty, bol brzucka,“wzdecie (z oddawaniem gazoéw)

zawroty glowy, bol glowy, Ze¢burzenia smaku

zakazenia pochwy drozdzalzami Candida (zakazenie grzybicze z miejscowym swedzeniem,
pieczeniem i biatg wydzieling)

zwigkszenie aktywinoiCi enzymow watrobowych (wykrywane w badaniach krwi).

Niezbyt czeste (mogs wystapic¢ u 1 pacjenta na 100) lub rzadkie dziatania niepozadane (moga
wystapic¢ u 1 pagjendtana 1000)

zaparci€jutrata apetytu (jadtowstret)

zapzlgmie jamy ustnej, zakazenie grzybicze jamy ustnej (zakazenie drozdzakami Candida)
ptobiemy z watroba (zapalenie watroby)

wysypka, pokrzywka, swiad, wyprysk

sennos¢, trudnosci w zasypianiu (bezsennosc), nerwowos¢, zawroty glowy (zaburzenia
roOwnowagi)

mrowienie dtoni lub stop (parestezje)

zaburzenia widzenia (niewyrazne widzenie, trudnosci w uchwyceniu ostrosci, podwojne
widzenie) (nalezy przeczyta¢ punkt 2)

uderzenia goraca, omdlenie (przemijajaca utrata Swiadomosci)

zmiany w czestosci akcji serca (np. zwolnienie pracy serca) lub nieprawidtowosci w zapisie
elektrokardiogramu (EKG)

niskie ci$nienie krwi (niedocisnienie)

zwigkszenie liczby niektorych krwinek biatych, wykrywane badaniem krwi (eozynofilia).

Bardzo rzadkie dziatania niepozadane (moga wystapi¢ rzadziej niz u 1 pacjenta na 10 000)
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- zaburzenia wechu, skurcze migsni.

Dodatkowe dziatania niepozadane (czg¢stos¢ nieznana — nie moze by¢ okreslona na podstawie

dostepnych danych), ktére moga wystapic¢ po zastosowaniu leku Ketek to:

- drzenia, drgawki

- nieprawidlowosci w zapisie elektrokardiogramu (EKG), nazywane zespotem wydtuzonego
odstepu QT

- zapalenie trzustki

- bol stawow 1 migsni

- stan splatania

- widzenie odczuwanie lub styszenie rzeczy, ktore nie istniejg (omamy)

- utrata smaku i wechu

- niewydolno$¢ watroby.

Jesli ktorekolwiek z tych dziatan niepozadanych jest uciazliwe, ciezkie lub nie ustgpuje wtiakcie
leczenia nalezy zwroci¢ sie do lekarza.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepézadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce~ziatania niepozadane
mozna zglasza¢ bezposrednio do ,,krajowego systemu zglaszania” wymicn onego w zataczniku V.
Dzigki zglaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigdej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢é Ketek
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznyniitniedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waztosci zamieszczonego na pudetku. Termin waznosci
oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Ten lek nie wymaga zadnych specjalayen warunkéw przechowywania.

Lekow nie nalezy wyrzucaé dq kénalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytac
farmaceute, jak usuna¢ leki, kicrych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chronic¢
srodowisko.

6. Zawartos< ¢pakowania i inne informacje

Co zawiera Ketek

- Sgbstancjg czynnag leku jest telitromycyna. Kazda tabletka zawiera 400 mg telitromycyny.

- Pozostate sktadniki zawarte w rdzeniu tabletki to celuloza mikrokrystaliczna, powidon (K25),
s0l sodowa kroskarmelozy, stearynian magnezu oraz w otoczce talk, makrogol (8000),
hypromeloza (6 cp), dwutlenek tytanu (E 171), zotty tlenek zelaza (E172), czerwony tlenek
zelaza (E 172).

Jak wyglada Ketek i co zawiera opakowanie
Ketek 400 mg tabletki ma posta¢ podtuznych, dwuwypuktych tabletek powlekanych w kolorze
jasnopomaranczowym, z nadrukiem ,,H3647” na jednej stronie i ,,400” na drugiej stronie tabletki.

Tabletki leku Ketek pakowane sg w blistry. Kazde wglebienie w blistrze zawiera dwie tabletki.

Ketek jest dostepny w opakowaniach po 10, 14, 20 i 100 tabletek. Nie wszystkie wielkos$ci opakowan
muszg znajdowac si¢ w obrocie.
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Podmiot odpowiedzialny i wytworca

Podmiotem odpowiedzialnym leku Ketek jest:

Aventis Pharma S.A.

20 Avenue Raymond Aron
F-92160 ANTONY
Francja

Wytworcg leku Ketek jest:
S.C. Zentiva S.A.

B-dul Theodor Pallady nr. 50, sector 3, Bucuresti, cod 032266, Rumunia

W celu uzyskania bardziej szczegdétowych informacji nalezy zwrdcic sie do miejscowego

przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00

Bbarapus
sanofi-aventis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 (0)2 970 53 00

Ceska republika
sanofi-aventis, s.r.o.
Tel: +420 233 086 111

Danmark
sanofi-aventis Denmark A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Tel: +49 (0)180 2 222010

Eesti '
sanofi-aventis Estoniav)lJ
Tel: +372 627 34 R

EALGOa
sanofi-avettis AEBE
TnA: +20.210 900 16 00

EQp'afla
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France
sanofi-aventis France
Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23
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Lietuva
UAB sanofi-aventis Lietuva
Tel: +370 5 2755224

Luxembourg/Luxembuig
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 720 54 00 (Belgique/Belgien)

Magyaroyszag
sanofi-aveitis zrt., Magyarorszag
Tel.: 4361 505 0050

Malta
Sanofi Malta Ltd.
Tel: +356 21493022

Nederland
sanofi-aventis Netherlands B.V.
Tel: +31 (0)182 557 755

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 180 185 -0

Polska
sanofi-aventis Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 280 00 00

Portugal
Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400



Hrvatska
sanofi-aventis Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 600 34 00

Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
sanofi-aventis S.p.A.
Tel: +39 02 393 91

Kvnpog
sanofi-aventis Cyprus Ltd.
TnA: +357 22 871600

Latvija

sanofi-aventis Latvia STA
Tel: +371 67 33 24 51

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Romaénia
sanofi-aventis Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
sanofi-aventis d.o.o.
Tel: +386 1 560 48 00

Slovenska republika
sanofi-aventis Pharma Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 33 100 100

Suomi/Finland
Sanofi Oy
Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300

Sverige
Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

United Kingdom
Sanofi
Tel: +44 (0) 461372 7101

Szczegdlowe informacje o tym leku znajduja sie-nastronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow

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