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1. NAZOV LIEKU

Levviax 400 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 400 mg lieCiva telitromycinu.
Uplny zoznam pomocnych latok pozri cast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalené tablety.
Svetlooranzova podlhovasta bikonvexna tableta s potlacou H3647 na jednej a 400 na druhej strane.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Pri predpisovani Levviaxu sa maji dodrziavat’ oficialne odporu¢ania na vhodné pouzitie
antibakterialnych latok a lokalna prevalencia rezistencie (pozritiez Casti 4.4 a 5.1).

Levviax sa indikuje na liecbu nasledujucich infekeii:

Pacienti nad 18 rokov:
. v komunite ziskand pneumonia, mierna alebo stredna (pozri ¢ast’ 4.4).

. Pri liecbe infekcii sposobenych znamymiralebo suspektnymi kmeiimi rezistentnymi na beta-
laktamové a/alebo makrolidové antibiotika (podl'a anamnézy pacientov alebo narodnych a/alebo
regionalnych udajov) patiracich do antibakterialneho spektra telitromycinu (pozri ¢asti 4.4 a
5.1):

- akutna exacerbacia chronickej bronchitidy,
- akutna sinusitida

Pacienti od 12 rokov a starsi:

. Tonzilitida/faryngitida sposobena Streptococcus pyogenes ako alternativa, ked’ nie st vhodné
betalaktdmové antibiotika v krajinach/regionoch so signifikantnou prevalenciou S. pyogenes
s rezistenciou na makrolidy, pri prenose ermTR alebo mefA (pozri Casti 4.4 a 5.1).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Odportacana davka je.800 mg raz denne, t.j. dve 400 mg tablety raz denne. Tablety sa maja prehltnut
celé s dostatoénym:mnozstvom vody. Tablety mozno uzit’ s jedlom aj bez jedla. Je tu moznost’ zvazit’
uzitie Levviaxu pri ukladani sa na spanok, aby sa znizil potencialny ti¢inok zrakovych portich a straty
vedomia (pozri cast’ 4.4).

Pacienti'‘nad 18 rokov, liecebny rezim podla indikacie:

- v komunite ziskana pneumonia: 800 mg raz denne 7 az 10 dni,

- akutna exacerbacia chronickej bronchitidy: 800 mg raz denne 5 dni,

- akutna sinusitida: 800 mg raz denne 5 dni,

- tonzilitida/faringitida sposobena Streptococcus pyogenes: 800 mg raz denne 5 dni

Pacienti od 12 do 18 rokov, liecebny rezim:
- tonzilitida/faringitida sposobena Streptococcus pyogenes: 800 mg raz denne 5 dni



Starsi ludia:
V stvislosti s vekom sa nevyzaduju ziadne zmeny davky.

Deti:
Vzhl'adom na nedostato¢né tdaje o bezpec¢nosti a G¢innosti sa pouzivanie Levviaxu u deti mladsich
ako 12 rokov neodportcéa (pozri ¢ast’ 5.2).

Poskodenie funkcie obliciek:

Pacientom so slabym alebo miernym poskodenim funkcie obli¢iek sa davka nemusi upravovat.

U pacientov s tazkym poskodenim funkcie obliciek (klirens kreatininu <30 ml/min) alebo u pacientov
s tazkym poskodenim funkcie obli¢iek pri suCasnom poskodeni funkcie pecene sa Levviax
neodporuca ako liek prvej vol'by, ked’ze optimalne davkovanie (600 mg) nie je dostupné. Ak liecba
telitromycinom sa povazuje za nevyhnutni, pacienti sa maju liecit’ striedavo davkou-800 mg a 400 mg
denne, za¢inajiic davkou 800 mg.

Hemodializovanym pacientom sa sa ma davka upravit tak, aby sa Levviax 800'mg podaval po dialyze
(pozri ¢ast’ 5.2)

Poskodenie funkcie pecene:

Pacientom so slabym ,miernym alebo zavaznym poskodenim funkcie peéene sa nemusi davka
upravovat, ak nie je tazko poskodena funkcia obli¢iek. AvSak skiisenosti u pacientov s poSkodenim
funkcie peCene st obmedzené, preto sa ma Levviax pouzivat’ opatrne (pozri tiez ¢ast’ 4.4 a 5.2).

4.3 Kontraindikacie
Levviax je kontraindikovany u pacientov s myasthenia gravis (pozri cast’ 4.4).

Precitlivenost’ na liecivo, na ktorékolI'vek makrolidové antibiotikum alebo niektort z pomocnych
latok.

Levviax sa nesmie podavat’ pacientom, ktori uz-vsminulosti mali hepatitidu a/alebo zltacku spojenti
s pouzivanim telitromycinu.

Stucasné podavanie Levviaxu a nasledujueich latok je kontraindikované:
cisaprid, derivaty namel'ovych alkaloidov (ako je ergotamin a dihydroergotamin), pimozid, astemizol
a terfenadin (pozri Cast’ 4.5).

Levviax sa nema uzivat’ sicasne so simvastatinom, atorvastatinom a lovastatinom. Lie¢ba uvedenymi
latkami sa ma prerusit’ pocas liecby Levviaxom (pozri Cast’ 4.5).

Levviax je kontraindikovany tpacientov s vrodenym syndromom predizeného QT intervalu alebo
jeho rodinnou anamnézou (ak.sa nevyluci pomocou EKG) a u pacientov so znamym ziskanym
predlzenim QT intervalu.

U pacientov s tazkym poskodenim funkcie oblic¢iek a/alebo pecene je subezne podavanie Levviaxu
a silnych CYP3 A4 inhibitorov ako st inhibitory proteaz alebo ketokonazol, kontraindikované.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pre potencidlnumoznost’ prediZenia QT intervalu sa ma Levviax podobne ako makrolidy pouZivat
opatrne upacientov s koronarnou chorobou srdca, anamnézou ventrikularnej arytmie, nelieCenej
hypokaliémie alebo hypomagneziémie, bradykardie (<50 uderov/min) alebo pocas siCasn¢ho uzivania
Levviaxu.a latky predlzujucej QT interval alebo mozného CYP 3A4 inhibitora, ako st inhibitory
proteazy a ketokonazol.

Hnacku, najma ak je zavazna, pretrvavajica alebo krvava, moze zapriCinit’ pocas alebo po liecbe
Levviaxom, tak ako skoro u vSetkych antibiotik, pseudomembranozna kolitida. Ak sa predpoklada



pseudomembranozna kolitida, okamzite sa musi zastavit’ lieCba- a pacienta liecit’ podpornymi
opatreniami alebo $pecifickou lie¢bou.

U pacientov lieCenych telitromycinom sa zaznamenali exacerbacie myasthenie gravis a niekedy sa to
stalo v priebehu niekol’kych hodin od prvej davky. Hlasenia obsahovali smrt” a zivot ohrozujice
respiracné zlyhanie s rychlym nastupom (pozri Cast’ 4.8).

V klinickych stadiach s telitromycinom sa bezne pozorovali zmeny v peceiiovych enzymoch.
Zaznamenali sa postmarketingové pripady zavaznej hepatitidy a zlyhania peCene vratane smrtelnych
pripadov (ktoré sa vicsinou spajali s povodnymi zdvaznymi ochoreniami alebo subeznym podavanim
inych liekov (pozri Cast’ 4.8). Tieto pecenové reakcie sa pozorovali pocas alebo okamzite'po liecbe a
vo vicsine pripadov boli reverzibilné po preruseni liecby s telitromycinom.

Pacienti musia byt informovani, aby ukonc¢ili liecbu a kontaktovali svojho lekara,, akssa u nich
vyskytnu znaky a priznaky poruch pecene, ako su anorexia, zltatka, tmavy mo€, pruritus alebo
abdominalna bolest’.

Vzhl'adom na obmedzenu skusenost’ sa ma Levviax pouzivat’ opatrne u pacientov s poskodenim
funkcie pecene (pozri Cast’ 5.2).

Levviax mdze sposobit’ zrakové poruchy najma pokial’ ide o spomalenie akomodacnej schopnosti

a schopnosti uvol'nit’ akomodaciu. K takymto zrakovym poruchédm patri rozmazané videnie, tazkosti
pri zaostrovani a diplopia. Uginky boli vi¢§inou mierne az stredne zavazné; avsak boli hlasené
zavazné pripady (pozir Casti 4.7 a 4.8).

V postmarketingovych zaznamoch boli hlasené pripady prechodnej straty vedomia vratane niekol’kych
pripadov s vagalnym syndromom (pozri Casti 4.7 a 4.8).

Je tu moznost’ zvazit uzitie Levviaxu pri ukladani sa na spanok, aby sa znizil potencialny u¢inok
zrakovych poruch a straty vedomia.

Levviax sa nema uzivat’ pocas a 2 tyzdne po liecbe induktormi CYP3A4 (ako je rifampicin, fenytoin,
karbamazepin, fenobarbital, lubovnik). Stibezna liecba tymito lickmi pravdepodobne vytsti do
subterapeutickych hladin telitromycinu a tak predstavuje riziko zlyhania liecby (pozri Cast’ 4.5).

Levviax je inhibitor CYP3A4 a ma sa uzivat’ len za Specidlnych okolnosti pocas liecby inymi
lie¢ivami, ktoré metabolizuje CYP3A4.

V oblastiach s vysokym vyskytomrezistencie na erytromycin A je zvlast dolezité zvazit’ evoliciu
citlivosti na telitromycin a iné antibiotika.

Pri komunitne-ziskanej pneumonii sa preukazala ucinnost’ v obmedzenom pocte pacientov
s rizikovymi faktormi ako st pneumokokovad bakteriémia alebo vek nad 65 rokov.

Skusenosti s lieCbousinfekcii spdsobenych S.pneumoniae rezistentnymi na penicilin alebo erytromycin
su obmedzené, ale‘doterajsia klinicka u¢innost’ a eradikacia je podobna v porovnani s lieCbou citlivych
S.pneumoniae. Opatrnost’ sa ma dodrzat, ak sa ako patogén predpoklada S.aureus a je predpoklad

rezistencie na erytromycin podl'a miestnej epidemiologie.

L.pneumophila je vysoko citliva na telitromycin in vitro, ale klinické skiisenosti s lieCbou pneumoénie
sposobenej. legionelou st obmedzené.

Tak ako pri makrolidoch, H.influenzae sa klasifikuje ako stredne citlivy. To sa ma zvazit pri liecbe
infekciisposobenych H.influenzae.

4.5 Liekové a iné interakcie

Interak¢né Stadie sa uskutocnili iba u dospelych



° Uc¢inok Levviaxu na iné liefiva

Telitromycin je inhibitor CYP3A4 a slaby ihibitor CYP2D6. In vivo §tadie so simvastatinom,
midazolamom a cisapridom ukazali vyraznu inhibiciu intestindlneho CYP3A4 a miernu inhibiciu
hepatalneho CYP3A4. Stupen inhibicie s roznymi CYP3A4 substratmi sa obtiazne predpoveda. Preto
sa Levviax nema uZzivat’ pocas lieCby substratmi CYP3A4, iba ak sa daju monitorovat’ plazmové
koncentracie CYP3 A4 substratu, ucinnost’ alebo neziaduce ucinky. Ind moznost’ je prerusit™liecbu
CYP3A4 substratom pocas liecby Levviaxom.

Lieciva, ktoré potencialne predlzuji QT interval

Pri Levviaxu sa predpoklada zvySenie plazmovych hladin cisapridu, pimozidu, astemizolu a
terfenadinu. To mdZe mat’ za nasledok prediZenie QT intervalu a arytmiu vratane.ventrikularnej
tachykardie, ventrikularnej fibrilacie a torsades de pointes. Sucasné uzivanie Lievviaxu a niektorej
z uvedenych latok je kontraindikované (pozri 4.3).

Opatrnost’ je prikazana, ak sa Levviax podava pacientom uzivajicim iné lie¢iva s potencialom
predlzovat’ QT interval (pozri 4.4).

Derivaty ndmel'ovych alkaloidov (ako je ergotamin a dihydroergotamin)

Podrla extrapolacie z erytromycinu A a josamycinu méze sucasné uzivanie Levviaxu a alkaloidovych
derivatov sposobit’ zadvaznu vazokonstrikciu (,,ergotizmus*) s moznou nekrézou koncatin.
Kombinécia je kontraindikovana (pozri 4.3).

Statiny
Pri sicasnom uzivani simvastatinu s Levviaxom bol 5,3-ndsobny vzrast C,,,x simvastatinu, 8,9-

nasobny vzrast AUC simvastatinu, 15-nasobny vzrast C,,,, kyseliny simvastatinovej a 11-nasobny
vzrast AUC kyseliny simvastatinovej. Interakcéné stadie inwivo s ostatnymi statinmi sa nerobili, ale
Levviax moZze mat’ podobné interakcie s lovastatinomra atorvastatinom, menSiu interakciu

s cerivastatinom a malu alebo ziadnu interakciu's.pravastatinom a fluvastatinom. Levviax sa nema
uzivat’ sucasne so simvastatinom, atorvastatinom-a lovastatinom. Liecba tymito latkami sa ma
prerusit’ pocas liecby Levviaxom. Cerivastatin sa.ma pouzivat’ opatrne a pacientom sa maju
starostlivo monitorovat’ znaky a symptomy amyopatie.

Benzodiazepiny
Ked’ sa midazolam uzival sti€asne s Levviaxom, AUC midazolamu sa zvysilo 2,2-ndsobne po

intravenoznej aplikacii midazolamuea 6,1-ndsobne po peroralnom uziti. Pol¢as rozpadu midazolamu
vzrastol 2,5-nasobne. Peroralnemu uzivaniu midazolamu sticasne s Levviaxom sa ma vyhnut'.
Intraven6zne davkovanie midazolamu sa musi podl'a potreby upravit’ a zdrovenn monitorovat’ pacienta.
Rovnaké opatrenia sa maju uplatnit’ aj pri inych benzodiazepinoch, ktoré sa metabolizuju CYP3A4
(najma triazolam a v menSom rezsahu alprazolam). Pri tych benzodiazepinoch, ktoré sa
nemetabolizuju CYP3A4 (temazepam, nitrazepam, lorazepam), je interakcia s Levviaxom
nepravdepodobna.

Cyklosporin, takrolimusysirolimus

V dosledku inhibiéného potencialu na CYP3A4 moze telitromycin zvysit’ koncentraciu CYP3A4
substratov v krvi, Na zacCiatku lieCby telitromycinom u pacientov uzivajucich tieto imunosupresivne
latky sa musia starostlivo monitorovat’ hladiny cyklosporinu, takrolimu alebo sirolimu a ich davky
podla potreby znizit'. Po vysadeni telitromycinu starostlivo monitorovat’ hladiny cyklosporinu,
takrolimuralebo sirolimu a ich davky sa opdt’ musia podl'a potreby zvysit.

Metoprolol
Pri sibeZznom podéavani metoprololu (CYP2D6 substratu) a Levviaxu sa Cyax @ AUC metoprololu

zvysili priblizne o 38%, avSak elimina¢ny pol€as metoprololu nebol ovplyvneny. ZvySena expozicia
metoprololu méze mat’ klinicky vyznam pre pacientov so srdcovym zlyhanim, ktori uzivaja
metoprolol. U tychto pacientovsa ma subezné uzivanie Levviaxu a metoprololu, substratu CYP2D6,
starostlivo zvazit.



Digoxin

Levviax preukazatel'ne zvySuje plazmové koncentracie digoxinu. Plazmové spodné hladiny, Cax,
AUC a renalny klirens sa u zdravych dobrovolnikov zvysili 0 20%, 73%, 37% a 27%. Nevyskytli sa
ziadne vyznamné zmeny EKG parametrov a nepozorovali sa ziadne priznaky digoxinovej toxicity.
Napriek tomusa ma zvazit’ monitorovanie sérovej hladiny digoxinu pocas sucasného uzivania
digoxinu a Levviaxu.

Teofylin
Niet ziadnej klinicky délezitej interakcie Levviaxu s teofylinom podavanym vo forme s predlzenym

uvolnovanim. AvSak podanie oboch lie¢iv ma byt oddelené jednou hodinou, aby sa vyhloomoznym
zazivacim neziaducim uc¢inkom ako je nauzea a davenie.

Peroralne antikoagulancia

U pacientov simultanne lieCenych antikoagulanciami a antibiotikami vratane telittomycinu sa
zaznamenala zvySena antikoagulacna aktivita. Mechanizmy nie st Uiplne zname..Hoci Levviax nema
ziadne klinicky dodlezité farmakokinetické alebo farmakodynamické interakcie s warfarinom po
podani jednotlivej davky, musi sa pocCas subeznej lieCby zvazit astejsie sledovanie hodnot
protrombinového ¢asu/INR (International Normalised Ratio).

Peroralne kontraceptiva
U zdravych jednotlivcov nie je Ziadna farmakodynamicky alebo klinicky dolezita farmakokineticka
interakcia s nizkymi davkami trojfazovych peroralnych kontraceptiy.

. U¢inok inych lie¢iv na Levviax

Pocas stibezného opakovaného podavania rifampicinu a telitromycinu sa C.x @ AUC telitromycinu
znizili priemerne o 79% a 86%. Preto subezné podavanie induktorov CYP3A4 (ako rifampicin,
fenytoin, karbamazepin, fenobarbital, l'ubovnik) pravdepodobne vyusti do subterapeutickych hladin
telitromycinu a straty ucinku. Indukcia sa postupne znizuje pocas 2 tyzdiiov po preruseni liecby
induktormi CYP3A4. Levviax sa nemd uzivat’ po¢as‘a 2 tyzdne po liecbe induktormi CYP3A4.

Interak¢né Studie s itrakonazolom a ketokonazolom, dvoma inhibitormi CYP3A4, ukazali, ze
maximalne plazmové koncentracie telitromycinu sa zvysili 1,22 a 1,51-nasobne a AUC 1,54 a 2,0-
nasobne. Tieto zmeny vo farmakokinetike telitromycinu si nevyzaduju Gpravu davky, lebo posobenie
telitromycinu zostava v dobre tolerovanom rozsahu. Uginok ritonaviru na telitromycin sa neskimal a
mohol by zvysit’ pdsobenie telitromycinu. Kombindcia sa ma pouzivat’ opatrne.

Ranitidin (uzity 1 hodinu pred Levviaxom) a antacidum obsahujuce hydroxid aluminia a magnézia
nemaju klinicky vyznamny vplyv na farmakokinetiku telitromycinu.

4.6 Gravidita a laktacia

Niet primeranych tdajov o pouzivani Levviaxu gravidnymi zenami. Stidie na zvieratach ukazali
reproduként toxicituy(pozri Cast’ 5.3). Mozné riziko pre 'udi nie je zname. Levviax sa nema uzivat
pocas gravidity, ak'to nie je nevyhnutné.

Telitromycin sa vylucuje do materského mlieka zvierat v 5-nasobnych koncentraciach ako
v materskej plazme. Zodpovedajice tdaje pre l'udi nie st dostupné. DojCiace zeny nemaju uzivat’
Levviax.

4.7 + Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Levviax méze zapriinit’ neziaduce ucinky, ako napriklad poruchy videnia, ktoré mézu znizit
schopnost’ vykonavania uréitych uloh. Dalej boli hlasené zriedkavé pripady prechodnej straty
vedomia, ktorym mézu predchédzat’ symptémy bludivého nervu (pozri ¢ast’ 4.8). Kvoli potencidlnym
zrakovym t'azkostiam alebo strate vedomia sa musia pacienti snazit’ pocas lieCby Levviaxom
minimalizovat’ také ¢innosti ako vedenie motorového vozidla, obsluhovanie tazkych strojov alebo iné



rizikové Cinnosti. Ak sa u pacienta vyskytntl poruchy zraku alebo strata vedomia pocas liecby
Levviaxom, nesmie viest motorové vozidlo, obsluhovat’ tazké stroje alebo robit’ iné rizikové ¢innosti
(pozri Casti 4.4 a 4.8).

Pacienti musia byt informovani, Ze tieto neziaduce u¢inky mozu nastat’ hned’ po uziti prvej davky
lieku. Pacienti musia byt upozorneni na moznost’, Ze tieto i¢inky maji vplyv na schopnost’ viest
vozidlo alebo obsluhovat’ stroje.

4.8

NezZiaduce ucinky

Nasledujuce neziaduce ucinky, ktoré su v moznej alebo pravdepodobnej suvislosti s telitromycinom,
sa pozorovali na 2461 pacientoch, ktori sa lieCili Levviaxom v III. faze klinického skuSania.

V ramci jednotlivych skupin frekvencii su neziaduce ucinky usporiadané v poradi klesajuce;j

z&vaznosti.
Organové systémy | VePmi ¢asté | Casté Menej casté Zriedkavé Vel'mi
(=1/10) (=1/100 az (=1/1000 az (=1/10,000 az zriedkavé
<1/10) <1/100) <1/1000) (<1/10,000)
Poruchy krvi a eozinofilia
lymfatického
systému
Poruchy nervového zavrat, bolesti | vertigo, prechodna strata | parosmia
systému hlavy, somnolencia, vedomia,
porucha chuti | nervozita parestézia,
insomnia,
Poruchy oka neostré videnie | diplopia
Poruchy naval horacavy, |atridlna arytmia,
kardiovaskularneho palpitacie hypotenzia,
systému bradykardia
Gastrointestinalne | hnacka nauzea, oralna pseudomembran
poruchy vracanie, kandidoza, 6zna kolitida
gastrointestina | stomatitida
Ina bolest, anorexia, zapcha
plynatost’
Poruchy pecene a zvySenie hepatitida cholestaticka
zl¢ovych ciest pecenovych zltacka,
enzymov
(AST, ALT,
alkalicka
fosfataza)
Poruchy koze vyrazka, ekzém erythema
a podkozného urtikaria, multiforme
tkaniva pruritus
Poruchy kostrového svalové kfce
svalstva,
spojivovych tkaniv a
kosti
Poruchy vaginalna
reprodukcného kandidéza
systému

Poruchy.videnia (<1%) spojené s pouzivanim Levviaxu, vratane neostrého videnia, tazkosti

so zaostrenim a diplopie, boli vacSinou mierne az stredné. Typicky sa prejavili v priebehu par hodin
po prvej alebo druhej davke, opét’ sa objavili pri d’alSich davkach, trvali niekol’ko hodin a tiplne
vymizli bud’ pocas lie¢by alebo po jej ukonceni. Tieto G¢inky nie st priznakom zrakovej vady (pozri

Casti 4.4 a 4.7).




Utinok na QTc bol v klinickych §tadiach maly (priemerne 1 ms). V porovnavacich §tidiach sa
pozorovali podobné U¢inky ako pri klaritromycine: AQTc¢ >30 ms malo 7,6% resp. 7,0% pripadov.
Ziadny pacient z obidvoch skupin nemal AQTc >60 ms. V klinickom programe sa nevyskytli ziadne
pripady TdP alebo inych zavaznych ventrikularnych arytmii alebo suvisiacich synkop a
neidentifikovali sa Ziadne rizikové podskupiny.

V ramci postmarketingovych skusenosti sa zaznamenali nasledujuce neziaduce reakcie (frekvencia

neznama):

- poruchy imunitného systému: angioneuroticky edém, anafylaktické reakcie vratane
anafylaktického Soku

- poruchy srdca: predizenie QT/QTc intervalu

- gastrointestinalne poruchy: pankreatitida

- poruchy pecene a zICovych ciest: zavazna hepatitida a zlyhanie pecene (pozri cast’ 4.4)

- poruchy nervového systému: zaznamenali sa pripady rychleho nastupu exacerbacie myasthenia
gravis (pozri Casti 4.3 a 4.4).

4.9 Predavkovanie

Pri akutnom predavkovani sa ma vyprazdnit’ zaludok. Pacienti sa musia starostlivo pozorovat’ a podat’
im symptomatickt a podpornu liecbu. Ma sa udrzat’ primerana hydratacia. Krvné elektrolyty (najma
draslik) musia byt kontrolované. V désledku mozného predizenia QT intervalu a zvyseného rizika
arytmie sa musi monitorovat’ EKG.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: makrolidy; linkozamidy, streptograminy, ATC skupina: JO1FA15.

Telitromycin je semisynteticky derivat erytromycinu A, ktory patri do ketolidov, triedy
antibakterialnych latok podobnych makrolidom.

Mechanizmus u¢inku

Telitromycin inhibuje syntézu proteinu na ribozémovej trovni.

Afinita telitromycinu k bakteridlnej.podjednotke 50S je 10-nasobne vysSia ako afinita erytromycinu A,
ak je kmen ciltivy na erytromycin A. Proti kmenom rezistentnym na erytromycin A vykazuje
telitromycin, v dosledku MLSg.mechanizmu rezistencie viac ako 20-nasobnu afinitu v porovnani

s erytromycinom A v bakterialnej podjednotke 50S.

Telitromycin interferuje s ribozémovou translaciou na ribozémovej RNA urovni 23S, kde reaguje
s doménou V a II. Telitromycin naviac dokdze blokovat’ tvorbu ribozomalnych podjednotiek 50S a

30S.

Hrani¢né hodnoty

Odporucang hrani¢né hodnoty MIC pre telitromycin, oddelujuce ciltivé organizmy od intermedialne
citlivychrorganizmov a intermedialne citlivé organizmy od rezistentnych organizmov, su: citlivé
<0,5mg/l, rezistentné >2 mg/l.

Antibakteridlne spektrum

Prevalencia rezistencie na vybrané druhy sa moze lisit’ geograficky a s Casom, a preto je Ziaduca
miestna informacia o rezistencii, najmé pri lie¢be zavaznych infekcii. Ak lokalna prevalencia



rezistencie je taka, ze prinos tohto lieku asponi u niektorych typov infekcii je sporny, v pripade potreby
sa ma vyhl'adat pomoc odbornika.

Tato informacia dava len priblizny navod na pravdepodobn citlivost’ mikroorganizmov voci
telitromycinu.

Bezne citlivé kmene

Aerobne gram-pozitivne baktérie

Staphylococcus aureus citlivy na meticilin (MSSA)*
Streptokoky Lancefieldovej skupiny C a G ( B hemolytické )
Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae™

Viridujuce streptokoky

Aerébne gram-negativne baktérie

Legionella pneumophila

Moraxella catarrhalis*

Iné

Chlamydia pneumoniae*

Chlamydia psittaci

Mycoplasma pneumoniae*®

Kmene, u ktorych ziskana rezistencia méze byt’ problémom
Aerbébne gram-pozitivne baktérie

Staphylococcus aureus citlivy na meticilin (MRSA)+
Streptococus pyrogenes*

Aerobne gram-negativne baktérie

Haemophilus influenzae$*

Haemophilus parainfluenzae$

Rezistentné mikroorganizmy
Aerdbne gram-negativne baktérie

Acinetobacter
Enterobacteriaceae
Pseudomonas

* V schvalenych klinickych indikaciach bola dokazana klinicka u€innost na citlivé izolaty.

$ Prirodzena stredna citlivost’

+ Medzi MRSA je stupeii MLSBc rezistentnych kmenov viac ako 80%. Telitromycin nie je u¢inny
vo¢i MLS;c.

Rezistencia

Telitromycin neindukuje MLSg rezistenciu in vitro na Staphylococcus aureus, Staphylococcus
pneumoniae a Staphylococcus pyogenes, atribut spojeny s jeho 3 keto funkciou. Vznik in vitro
rezistencie na telitromycin v désledku spontannych mutacii je zriedkavy. Vacsina MRSA je
rezistentnych na erytromycin A konstitutivnym MLSg mechanizmom.

In vitro vysledky ukazali, Ze telitromycin je ovplyvneny erytromycinovymi mechanizmami rezistencie
ermB alebommefA, ale menej ako erytromycin. Pésobenie telitromycinu selektuje pneumokokové
mutanty so.zvySenymi MIC, ale MIC zostavaju v predpokladanom rozsahu citlivosti.

Pri Staphylococcus pneumoniae nie je skrizena alebo co-rezistencia medzi telitromycinom a ostatnymi
triedami antibakterialnych latok vratane erytromycin A a/alebo penicilinovej rezistencie.

Pri kmenoch Staphylococcus .pyogenes s vysokou hladinou rezistencie na erytromycin A sa vyskytuje
skrizena rezistencia.



Uc¢inok na oralnu a fekalnu fléru

V porovnavacej stadii na zdravych l'udskych dobrovolnikoch ukazali telitromycin 800 mg denne a
klaritromycin 500 mg dvakrat denne pocas 10 dni podobnu a reverzibilnt redukciu oralnej a fekalnej
flory. Na rozdiel od klaritromycinu vSak pocas liecby telitromycinom nevznikli rezistentné kmene. alfa
streptokokov v slinach.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Pri peroralnom uziti sa telitromycin vel'mi rychlo absorbuje. Priemerna maximalna plazmova
koncentracia asi 2 mg/l sa dosiahne za 1-3 hodiny po podani jednej dennej davky.800/mg
telitromycinu. Absolutna dostupnost’ po jednej davke 800 mg je asi 57%. Prijem potravy neoplyvni
rychlost’ a rozsah absorpcie, takze tablety Levviaxu mozno podavat’ bez ohl'adu.na prijem potravy.

Priemerné ustalené minimalne plazmové koncentracie medzi 0,04 az 0,07 mg/1 sa dosiahnu za 3-4 dni
pri davkovani 800 mg telitromycinu raz denne. V ustadlenom stave je AUC priblizne 1,5-n4asobne
vys$Sie v porovnani s jednou davkou.

Priemerné maximalne a minimalne plazmové koncentracie v ustalenom stave boli 2,9+1,6 mg/1
(rozsah 0,02-7,6 mg/1) a 0,2+0,2 mg/1 (rozsah 0,010-1,29 mg/1), pocas liecebného rezimu raz denne
800 mg.

Distribucia

Viazanie na protein in vitro je priblizne 60% az 70%. Telitromycin sa v tele Siroko rozptyluje.
Distribu¢ny objem je 2,9+1,0l/kg. Rychla distribucia telitromycinu do tkaniv sposobuje signifikantne
vyssie koncentracie telitromycinu vo vacsine cielovych tkaniv nez v plazme. Maximalna celkova
tkanivova koncentracia v epitelovej vystielacej kvapaline, alveolarnych makrofagoch, bronchialnej
mukoze, tonzilach a sinusovom tkanive boli 14,9+£11,4 mg/l, 318,1£231 mg/l, 3,88+1,87 mg/kg,
3,95+0,53 mg/kg a 6,96+1,58 mg/kg. Celkové tkanivové koncentracie za 24 h po davke v epitelovej
vystielacej kvapaline, alveolarnych makrofagoch, bronchialnej mukoze, tonzilach a v sinusovom
tkanive boli 0,84+0,65 mg/l, 162+96 mg/1,:0,78+0,39 mg/kg, 0,72+0,29 mg/kg a 1,58+1,68 mg/kg.
Priemerné maximum koncentracie telitromycinu v bielych krvinkach bolo 83+£25 mg/I.

Metabolizmus

Telitromycin sa primarne metabolizuje v peceni. Po peroralnom uziti sa dve tretiny davky vylucia ako
metabolity a jedna tretina sanezmeni. Hlavna cirkulujica zlozka v plazme je telitromycin. Jeho
primarny cirkulujiici metabolit predstavuje priblizne 13% AUC telitromycinu a méa mali antimikrébnu
aktivitu v porovnani s pdvodnym liec¢ivom. Ostatné metabolity sa zistili v plazme, moci a stolici a
predstavovali 3% plazmového AUC a mene;j.

Telitromycin metabolizuju ako CYP450 izoenzymy, tak aj non-CYP enzymy. Hlavny CYP450 enzym,
ktory metabolizujetelitromycin, je CYP3A4. Telitromycin je inhibitor CYP3A4 a CYP2D6, ale neméa
ziadny alebo len obmedzeny u¢inok na CYP1A, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19 a 2El.

Vylucovanie

Po peroralnom uziti radioaktivne oznaceného telitromycinu sa 76% radioaktivity objavi v stolici a
17%w_moci. Priblizne jedna tretina telitromycinu sa vyluci nezmenend, 20% stolicou a 12% mocom.
Telitromycin ma mierne nelinearnu farmakokinetiku. Neoblickovy klirens sa so stipajucou davkou
znizuje./Celkovy klirens (hlavny £SD) je priblizne 58+5 I/h po intraven6znom podani, pricom 22%

z neho tvori oblickovy klirens. Telitromycin vykazuje troj-exponencialny ubytok z plazmy s rychlym
pol¢asom distribticie 0,17 h. Priemerny polcas eliminacie telitromycinu je 2-3 h a menej dblezity
konecny polcas je asi 10 h pri davke 800 mg raz denne.
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Specialne skupiny pacientov

- PoSkodenie funkcie oblic¢iek

V stadii s viacnasobnymi davkami sa u 36 jedincov s roznym stupiiom poskodenia funkcie obliciek

v skupine s tazkym poskodenim funkcie obli¢iek (CLCR<30 mL/min) pozorovalo 1,4-nasobné
zvysenie Cp,yss @ 2-nasobné zvysenie AUC (0-24) v porovnani so zdravymi dobrovolnikmi,

a odporuca sa znizenie davky Levviaxu (pozri Cast’ 4.2). Na zaklade ziskanych udajov je dennd davka
600 mg priblizne rovnaka s ciel'ovou expoziciou pozorovanou u zdravych dobrovolnikov.

Na zaklade simulovanych tidajov sa m6ze u pacientov s tazkym poskodenim funkcie obliCiek pri
striedavom davkovacom rezime 800 mg a 400 mg AUC (0-48hod) priblizit k AUC (0-48hod)

u zdravych dobrovolnikov uzivajucich 800 mg raz denne.

Utinok dialyzy na eliminaciu telitromycinu sa nehodnotil.

- Poskodenie funkcie pecene

V studii s jednorazovou davkou (800 mg) u 12 pacientov a v §tudii s viacnasoebnou davkou (800 mg)
u 13 pacientov s miernou az zadvaznou peceiiovou insuficienciou (Child Pugh class A, B a C) boli
hodnoty Cy.x, AUC a t); telitromycinu podobné v porovnani s tymi, ktoré sa ziskali u zdravych
jedincov toho istého veku a pohlavia. V obidvoch §tudiach sa u pacientov.s poskodenim funkcie
pecene pozorovala vysSia eliminacia oblickami. Vzhl'adom na obmedzené skusenosti u pacientov so
znizenou metabolickou funkciou pecene sa ma Levviax u pacientov s poSkodenou funkciou pecene
pouzivat’ opatrne (pozri tiez Cast’ 4.4).

- Star$i pacienti

Pacienti nad 65 rokov (median 75 rokov) mali maximalne plazmové koncentracie a AUC
telitromycinu zvySené priblizne 2-krat v porovnani s hodnotami u mladych zdravych dospelych. Tieto
zmeny farmakokinetiky si nevyzadujt upravy davkovania:

- Pediatricki pacienti

Farmakokinetika telitromycinu u pediatrickej populécie mladsSej ako 12 rokov sa zatial’ neskiimala.
Obmedzené udaje, ziskané u pediatrickych pacientov vo veku 13-17 rokov ukéazali, ze koncentracie
telitromycinu v tejto vekovej skupine boli podobné ako koncentracie u pacientov vo veku 18-40
rokov.

- Pohlavie
Farmakokinetika telitromycinu je podobna u muzov i Zien.

5.3 Predklinické udaje o bezpecnosti

Stadie toxicity opakovanej davky telitromycinu na potkanoch, psoch a opiciach v trvani 1,3 a 6
mesiacov ukazali, ze hlavnym.cielom toxicity bola peceni so zvySenim peceniovych enzymov, a
histologickym dokazom poskodenia. Tieto G¢inky mali tendenciu ustupovat po preruseni liecby.
Plazmové expoziciewpri vol'nej frakcii lieciva, kedy sa nepozorovali Ziadne neziaduce U€inky, boli
v rozsahu 1,6 az 13-kratmnad ocakavanou klinickou expoziciou.

U potkanov a psov po podani opakovanych davok 150 mg/kg/den alebo vyssich pocas 1 mesiaca

a 20 mg/kg/den alebo viac pocas 3-6 mesiacov sa pozorovala fosfolipidéza (intracelularna akumulacia
fosfolipidov) postihujica pocetné organy a tkaniva (napr. peceni, oblicky, plica, detski zl'azu, slezinu,
zlénik, mezenterické lymfatické uzliny, zazivacie ustrojenstvo). Takéto podavanie zodpoveda
systémovej expozicii hladin voI'ného lieCiva viac ako 9-nasobku ocakavanych hladin u 'udi po 1
mesiaci, ¢i menej ako jednonasobku ocakavanych hladin u I'udi po 6 mesiacoch. Dokazala sa
reverzibilita v nadvéznosti na ukoncenie liecby. Vyznam tychto zisteni pre I'udi nie je znamy.

Telitromycin podobne ako niektoré iné makrolidy spdsobuje prediZenie QTc intervalu u psov a
trvanie akéného potencialu u krali¢ich Purkyiiovych vlakien in vitro. Uinky boli zrejmé pri
plazmatickych hladinach voI'ného lieku 8 az 13-krat nad o¢akavanou klinickou hladinou.
Hypokaliémia a chinidin mali
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aditivny/ supra-aditivny ucinok in vitro, kym potenciacia bola evidentna so sotalolom. Telitromycin,
ale nie jeho hlavné l'udské metabolity, mal inhibi¢ny G¢inok na HERG a Kv 1,5 kanaliky.

Stadie reprodukénej toxicity ukazali redukované dozrievanie gaméty u potkanov a neziaduce uéinky
na plodnost. Pri vysokych davkach bola zrejma embryotoxicita a zvySenie nekompletnych osifikacii a
skeletalnych anomalii. Pokusy na potkanoch a kralikoch nevyriesili otazku moZnej teratogenity a
priniesli nejednozna¢né dokazy o neziaducich uc¢inkoch na vyvoj plodu pri vysokych davkach.
Telitromycin a jeho hlavné 'udské metabolity boli negativne v testoch na genotoxicitu ix vitro a in
vivo. Ziadne $tudie na karcinogenitu telitromycinu sa nevykonali.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety:

mikrokrystalicka celuloza

povidon K25

sodna sol’ kroskarmeldzy

magnéziumstearat

Filmova vrstva:

mastenec

makrogol 8000

hypromel6za 6 cp

oxid titanicity E171

zIty oxid zelezity E172

Cerveny oxid zelezity E172

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitelnosti

3 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Ziadne zvla§tne upozornenia na uchovavanie.
6.5 Druh obalua obsah balenia

Kazda priehlbinasblistra obsahuje dve tablety.

Dostupné:st balenia po 10, 14, 20 a 100 tabliet.
Nepriehladné PV C/aluminiové pretlacovacie balenia.

Dostupné.balenie 5 x 2 tablety
Nepriehl'adné PVC/aluminiové pretlacovacie balenia s perforovanou jednotkovou davkou.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu
Ziadne zvlastne poziadavky.
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7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron

F-92160 ANTONY

Francuzsko

8. REGISTRACNE CiISLO

EU/1/01/192/001-005

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE
Détum prvej registracie: 9.jul.2001

Détum prvého prediZenia: 9.ji1.2006

10. DATUM REVIZIE TEXTU
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PRILOHA I1

A. DRZITEL POVOLENIA NA VYROBU ZODPOVEDNY ZA
UVOINENIE SARZE

B. PODMIENKY REGISTRACIE
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A DRZITEL POVOLENIA NA VYROBU ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Meno a adresa vyrobcu zodpovedného za uvol'nenie Sarze

Aventis Pharma S.p.A.
Strada Statale No 17, km22
67019 Scoppito (L’ Aquila)
Taliansko

B. PODMIENKY REGISTRACIE

. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA DODAVKY'A POUZITIA,
KTORE SA VZTAHUJU NA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis

. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA S OHEZADOM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANIE LIEKU

Neaplikovatel'né.
. DALSIE PODMIENKY

Drzitel’ rozhodnutia o registracii bude predkladat’ PSUR kazdych 6 mesiacov.
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATEL,OV
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A. OZNACENIE O



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE
Papierova skladacka

| 1.  NAZOV LIEKU

Levviax 400 mg filmom obalené tablety
telitromycin

2. LIECIVO

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 400 mg telitromycinu.

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

[4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 filmom obalenych tabliet
14 filmom obalenych tabliet
20 filmom obalenych tabliet
100 filmom obalenych tabliet
5 x 2 filmom obalen¢ tablety

| 5.  SPOSOB A CESTA PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel'ov.

Peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU A
DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM.EXSPIRACIE

EXP

| 9. " SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

18



11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron
F-92160 ANTONY
Franctzsko

12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/01/192/001 10 tabliet
EU/1/01/192/002 14 tabliet
EU/1/01/192/003 20 tabliet
EU/1/01/192/004 100 tabliet
EU/1/01/192/005 5 x 2 tablety

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

[15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Levviax
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

| 1.  NAZOV LIEKU

Levviax 400 mg filmom obalené tablety
telitromycin

2. NAZOV DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Aventis Pharma S.A.

| 3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

Levviax 400 mg filmom obalené tablety
telitromycin

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu skor, ako zacnete uzivat’ Vas liek.

- Tuato pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu preéitali.

- Ak mate d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba Vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’,'dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

- Ak zacnete pocitovat’ akykol'vek vedlajsi ucinok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajsie
ucinky, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informadcii pre pouzivatel'ov, povedzte to prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

V tejto pisomnej informacii pre pouzivatelov:
Co je Levviax ana &o sa pouziva

Skor ako uzijete Levviax

Ako uzivat’ Levviax

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Levviax

Dalsie Informécie

SNk W=

1. COJELEVVIAX A NA CO SA POUZIiVA

Levviax patri do skupiny latok nazyvanych ketolidy, novej triedy antibiotik podobnych makrolidom.
Antibiotika zastavuju rast baktérii, ktoré sposobuju infekcie.

Tablety Levviax uzivaju dospeli a dospievajici od 12.rokov na liecbu infekcii spdsobenych
baktériami, na ktoré Levviax u¢inkuje. U dospievajucich vo veku 12 rokov a starSich sa Levviax sa
moze pouzit’ na liecbu infekcii: infekcie hrdla. U.dospelych sa Levviax méze pouZit’ na liecbu infekcii:
infekcie hrdla, infekcie prinosovych dutin, infekcie priedusiek u pacientov s dlhotrvajucimi
tazkost'ami s dychanim a pneumoniou.

2.  SKOR AKO UZIJETE LEVVIAX

Neuzivajte Levviax:

- ked’ mate myastheniu gravis, zriedkavé ochorenie sposobujuce svalovu slabost’.

- ked’ ste alergicky (precitliveny) na telitromycin, na akékol'vek makrolidové antibiotikum alebo
na niektort z d’alich.zloZiek Levviaxu. Ak mate pochybnosti, porad’te sa s Vasim lekarom
alebo lekarnikom.

- ked’ ste mali hepatitidu a/alebo zltacku poc¢as uZivania Levviaxu v minulosti

- ked’ uzivate ur¢itélie¢iva na riadenie krvnej hladiny cholesterolu alebo inych lipidov

- ked’ Vy alebo.niekto z Vasej rodiny vie, ze mate nepravidelnost’ elektrokardiogramu (EKG)
nazyvanu ,,syndrom dlhého QT

- ked’ uzivate iné lieky obsahujuce nasledujuce lieciva

ergotamin alebo dihydroergotamin (tablety alebo inhalator pri migréne)

terfenadin alebo astemizol (alergické problémy),

cisaprid (zazivacie problémy)

pimozid (psychické problémy)

- ked’ mate zavazné poskodenie funkcie obliciek a/alebo poskodenie funkcie pecene neuzivajte

Levviax, kym uzivate iné lieky obsahujuce nasledujuce lieciva:

ketokonazol (na lie¢bu hubovych infekcii)
e lieky nazyvajuce sa inhibitory proteaz (liecba HIV)

Precitajte si aj cast’ ,,UZzivanie inych liekov*
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Bud’te zvlast’ opatrny pri uzivani Levviaxu:

- ak ste mali urcité srdcové problémy ako je koronarna choroba srdca, ventrikularna arytmia,
bradykardia alebo ak ste mali urCité odchylky v krvnych testoch v dosledku hypokaliémie,
hypomagneziémie.

- ak sa u Vas pocas uzivania Levviaxu vyskytne zavazna alebo dlhotrvajiica alebo krvava hnacka.
Bezodkladne sa porad’te so svojim lekarom, lebo moze byt nevyhnutné prerusit’ liecbur Moze to
byt’ znak ¢revného zapalu (pseudomembranoznej kolitidy), ktora moze vzniknut pocas liecCby
antibiotikami.

- ak trpite poruchami pecene.

- ak sa u Vas vyskytli poruchy zraku (rozmazané videnie, tazkosti pri zaostrovani, dvojité
videnie)

- ak ste prechodne stratili vedomie (mdloba).

- tablety Levviax sa neodporucaju uzivat’ detom a dospievajucim mlads$im ako 12 rokov.

Precitajte si aj ¢ast’ ,,Neuzivajte Levviax®, ,,Uzivanie inych liekov* a ,,Vedenie vozidla a obsluhovanie
strojov*.

Uzivanie inych liekov

Ak uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali eSte iné lieky vratane-tych, ktorych vydaj nie je viazany
na lekarsky predpis, prosim, ozndmte to, svojmu lekarovi, pretoze nietoré z nich by mohli

s Levviaxom vzajomne pdsobit’.

Neuzivajte Levviax s liekmi obsahujiicimi ergotaminové alebo dihydroergotaminové tablety alebo
ergotaminové inhaldtory na migrénu, terfenadin alebo astemizol na alergické problémy, cisaprid na
zazivacie problémy a pimozid na psychické problémy. Neuzivajte Levviax, ked’ uzivate urcité lieky na
kontrolu hladiny cholesterolu a inych lipidov v krvi, ako je simvastatin.

Precitajte si aj Cast’ ,,Neuzivajte Levviax .

Pre Vasho lekara je obzvlast dolezité, aby vedel;Ze uzivate lieky obsahujice fenytoin a karbamazepin
(na epilepsiu), rifampicin (antibiotikum), fenobarbital alebo 'ubovnik bodkovany, lie¢iva ako su
takrolimus, cyklosporin a sirolimus (pri transplantacii organov), alebo metoprolol (na ochorenie srdca)
alebo liecivo ritonavir na HIV.

UZivanie Levviaxu s jedlom a nipojmi
Levviax sa moze uzivat’ pocas jedlasalebo kedykol'vek medzi jedlami.

Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotnd, neuzivajte tablety Levviax, pretoze bezpecnost’ Levviaxu pocas tehotenstva sa
dostato¢ne nepotvrdila. Ak dojéite, neuzivajte tablety Levviax.

Vedenie vozidla a obsluha strojov

Pocas liecby Levviaxom obmedzte Soférovanie alebo iné rizikové ¢innosti. Ak mate zrakoveé
problémy alebo omdliete.pocas liecby Levviaxom, nesmiete viest' vozidlo, obsluhovat’ tazké stroje
alebo vykonavat’ iné nebezpe¢né ¢innosti.

Uzivanie tabliet Levviaxu mdze spdsobit’ vedl'ajsie i¢inky ako poruchy videnia, ktoré mézu znizit’
schopnost’ vykonévat urcité ulohy. Boli hlasené zriedkavé pripady prechodnej straty vedomia
(mdloby), ktorym mo6zu predchddzat’ priznaky bludivého nervu (nepokoj, traviace t'azkosti). Tieto
priznaky‘sa mézu objavit hned po prvej davke Levviaxu.

3.  AKO UZIVAT LEVVIAX
Vzdy uzivajte Levviax presne podla pokynov svojho lekara.

Obvykla dizka trvania lie¢by pri infekcii hrdla, infekcii prinosovych dutin a infekeii priedusiek
u pacientov s dlhotrvajicimi tazkostami s dychanim je 5 dni, v pripade zapalu pl'uc 7-10 dni.
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Odporucana davka Levviaxu pre dospelych a deti od 12 rokov st dve 400 mg tablety raz denne
(800 mg raz denne).

Ak mate zavazné zlyhanie obliCiek, uzivajte striedavo denné davky 800 mg (2 tablety po 400 mg)
a 400 mg (1 tableta 400 mg), za¢inajuc davkou 800 mg.

Prehltnite celé tablety a zapite pohdrom vody.
Najlepsie je uzivat tablety kazdy denl v rovnakom c¢ase. Ak je to mozné, uzite tablety predtym, ako
idete spat’, aby sa znizil potencidlny G¢inok zrakovych portch a straty vedomia.

Ak ste uzili viac Levviaxu ako ste mali

Ak ste nahodou uzili navyse jednu tabletu, ni¢ sa pravdepodobne nestane. Ak ste ndhedou uzili navyse
viac tabliet, vyhl'adajte lekara alebo sa porad'te v lekarni. Podl'a moZnosti zoberte.so-sebou obal lieku
alebo tablety, aby ste ich mohli ukéazat’ lekarovi alebo lekarnikovi.

AK ste zabudli uzit’ Levviax
Ak ste zabudli uzit’ davku, uzite ju ¢o najskor. Ak sa vSak uz priblizil casuzitia nasledujucej davky,
vynechajte zabudnuti davku a uzite d’alSiu tabletu v obvyklom case.

Ak ste prestali uzivat’ Levviax

Uzite vSetky tablety, ktoré Vam predpisal lekar i v pripade, ze sa budete citit’ lepSie eSte pred tym, ako
ich uzijete vSetky. Ak prestanete uzivat’ tablety prili§ skoro, infekcia sa moze vratit’ alebo Vas stav sa
moze zhorsit'.

Ak ukoncite uzivanie tabliet prili§ skoro, moze sa tak vytvorit bakteridlna rezistencia na tento liek.

Ak mate pocit, Ze sa u Vas vyskytol neziaduci u¢inok, okamzite to oznamte lekarovi, aby Vam poradil
este pred uzitim d’alSej davky.

Ak mate d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, povedzte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

4. MOZNE VEDLAJSIE UCINKY

Tak ako vsetky lieky, Levviax moze sposobovat’ vedl'ajsie G€inky , hoci sa neprejavia u kazdého.
Vicsina z nich st mierne a doCasné, ale’zaznamenali sa aj vel'mi zriedkavé pripady zavaznych
neziaducich pecenovych reakcii a zlyhania‘pecene vratane smrtel'nych pripadov. Preto zastavte
uzivanie Levviaxu a okamzite informujte'svojho lekara, ak sa u Vas vyskytne:

- Alergicka alebo kozna reakciarako opuch tvare, celkové alergické reakcie vratane alergického
Soku alebo vazne kozné'zmeny's Cervenymi Skvrnami, pluzgiermi.

- Tazk4, pretrvavajica alebo krvava hnacka spojend s bolestou brucha alebo horackou, ¢o moze
byt priznakom vazneho ¢revného zapalu, ktory sa moze vel'mi zriedkavo vyskytnat pri liecbe
antibiotikami.

- Znaky a priznaky hepatitidy (poruchy pecene), ako st zozltnutie koZe a o¢i, tmavy moc,
svrbenie, strata chuti do jedla alebo bolest’ brucha.

- ZhorSenie stavu, ktory sa nazyva myasthenia gravis, zriedkavé ochorenie spdsobujtice slabost’
svalov.

Horeuvedené zavazné vedlajsie i¢inky st menej casté (1 z 1000 do menej ako 1 zo 100), zriedkavé
(od 1 z 10 000 do menej ako 1 z 1000 pacientov) alebo vel'mi zriedkavé (menej ako 1/10 000
pacientov.yratane izolovanych pripadov) , ale mézu si vyzadovat’ okamzity lekarsky zasah.

Dalsie vedl'ajsie ucinky uvedené nizsie, sa uvadzaju s frekvenciou mozného vyskytu.

Najéastejsi neziaduci ucinok (10 alebo viac zo 100 pacientov), ktory sa méze vyskytnit’ pocas liecby
Levviaxom, je hnacka, vd¢§inou mierna a docasna.

Dalsie vedlajsie u¢inky, ktoré sa mozu asto vyskytnat’ (1 aZ 10 zo 100 pacientov) pri Levviaxu si:
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- nevolnost, davenie, brusna bolest’, plynatost’, zavrat, bolest” hlavy, porucha chuti, vaginalna
kandidoza (plesiiova infekcia spojena so svrbenim, palenim a bielym vytokom), vzostup
pecenovych enzymov (zistené pri krvnych testoch).

Menej Casté alebo zriedkavé vedl'ajsie ucinky (1 z 10.000 az 1 zo 100 pacientov), ktoré sa mozu

vyskytnut’ pri Levviaxu su:

- zapcha, anorexia (strata chuti), zapal sliznice Ustnej dutiny (zapal v ustach), Gstna kandidéza
(plesnova infekcia), zapal pecene, vyrazky, zihl'avka, svrbenie, ekzém, ospalost,, nespavost’,
nervozita, zavraty, parestézia (tfpnutie rak alebo noéh), poruchy videnia (neostré videnie,
tazkosti so zaostrenim, dvojité videnie), navaly horucavy, prechodnd strata vedomia-(mdloby),
arytmia, bradykardia alebo palpitacie (zmeny v srdcovej frekvencii alebo v EKG), hypotenzia
(nizky krvny tlak), eozinofilia (vzostup bielych krviniek zisteny pri krvnychitestoch).

Vel'mi zriedkavé neziaduce Gcinky (menej ako 1 z 10 000), ktoré sa mézu vyskytnut’ pri uzivani
Levviaxu st: poruchy ¢uchu, svalové kice.

Dalsie neziaduce ucinky, ktoré sa mozu vyskytnit’ pri uzivani Levviaxu su:

nepravidelnost’ elektrokardiogramu (ECG) nazyvané prediZzenie QT intervalu a zapal slinivky brusnej
(pankreatitida).

V obdobi sledovania lieku na trhu sa zaznamenalo zlyhanie pecene-(frekvencia neznama).

Informujte svojho lekara, ak Vam niektory z tychto vedl'ajsich Gi¢inkov spdsobuje problémy, je
zavazny alebo nevymizne pocas liecby.

Ak zaénete pocitovat’ akykol'vek vedlajsi u¢inok ako zavazny alebo ak spozorujete vedl'ajsie ucinky,

ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov, povedzte to svojmu lekarovi alebo

lekarnikovi.

5. AKO UCHOVAVAT LEVVIAX

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

Nepouzivajte po datume exspiracie, ktory je uvedeny na obale.

Lieky sa nesmu likvidovat’ odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Informujte sa u svojho

lekarnika ako zlikvidovat’ lieky, ktoré uz nepotrebujete. Tieto opatrenia pomdzu chranit’ zivotné

prostredie.

6.  DALSIE INFORMACIE

Co Levviax obsahuje

- Liecivo je telitromycin

- Dalsie zlozky su mikrokrystalicka celul6za, povidon K25, sodna sol’ kroskarmelozy,
magnéziumstearat v jadre tablety, ako aj mastenec, makrogol 8000, hypromel6za 6 cp, oxid
titani¢ity E171, zIty oxid Zelezity E172 a Cerveny oxid Zelezity E172 vo filmovej vrstve.

Ako vyzera Levviax a obsah balenia

Levviax 400 mg su filmom obalené svetlooranzové podlhovasté bikonvexné tablety s potlacou

”H3647na jednej a 400 na druhe;j strane.

Tablety Levviax su balené v pretlacovacom baleni (blistri). Kazda priehlbina blistra obsahuje dve

tablety. Dostupné st balenia po 10, 5 x 2, 14, 20 a 100 tabliet. Nie vSetky velkosti balenia musia byt
uvedené do obehu.
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Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel rozhodnutia o registracii Levviaxu je:
Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron

F-92160 ANTONY

Francuzsko

Vyrobca Levviaxu je:

Aventis Pharma S.p.A.

Strada Statale No 17, km 22

1-67019 Scoppito (L"Aquila), Taliansko

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku kontaktujte, prosim, miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii.

Belgique/Belgié/Belgien Luxembourg/Luxemburg
sanofi-aventis Belgium sanofi-aventis Belgium

Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)
Bbbarapus Magyarorszag

sanofi-aventis Bulgaria EOOD sanofi-aventis zrt., Magyarorszag
Ten: +359 (0)2 970 53 00 Tel: +36.1-505 0050

Ceska republika Malta

sanofi-aventis, s.r.0. sanofi-aventis Malta Ltd.

Tel: +420 233 086 111 Tel: +356 21493022

Danmark Nederland

sanofi-aventis Denmark A/S sanofi-aventis Netherlands B.V.
TIf: +45 45 16 70 00 Tel: +31 (0)182 557 755
Deutschland Norge

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH Aventis Pharma AS

Tel: +49 (0)180 2 222010 TIf: +47 67 10 71 00

Eesti Osterreich

sanofi-aventis Estonia OU sanofi-aventis GmbH

Tel: +372 627 34 88 Tel: +43 1 80 185 -0

E)\Gaoa Polska

sanofi-aventis AEBE sanofi-aventis Sp. z o.0.

TnA.: +30 210 900 16 00 Tel: +48 22 541 46 00

Espaiia Portugal

sanofi-aventis, S:A.U. sanofi-aventis - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00 Tel: +351 21 35 89 400

France Romainia

sanofi-aventis france sanofi-aventis Romania S.R.L.
Tél : 0 800 222 555 Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23
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Ireland
sanofi-aventis Ltd.
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 SIA

Tel.: +371 733 24 51

Lietuva

UAB sanofi-aventis Lietuva

Tel: +370 5 2755224

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

Slovenska republika

sanofi-aventis Pharma Slovakia s.r.0.
Tel: +421 2 57 103 777
Suomi/Finland

sanofi-aventis Oy

Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300

Sverige
sanofi-aventis AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

United Kingdom
sanofi-aventis
Tel: +44 (0) 1483 505 515

Tato pisomna informacia pre pouZivatelov bola naposledy schvalena
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