PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Quofenix 300 mg prasok na inflizny koncentrat

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna injek¢na liekovka obsahuje delafloxacinium-meglumin, ¢o zodpovedéa 300 mg delafloxacinu.
Po rekonstitucii jeden ml obsahuje 25 mg delafloxacinu.

Pomocné latky so znamym u¢inkom
Jedna injekcna liekovka obsahuje 2 480 mg sodnej soli sulfobutylbetadexu.
Jedna injek¢na liekovka obsahuje 175 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Prasok na infuzny koncentrat (prasok na koncentrat).
Svetlozlty az svetlohnedy kolac, u ktorého sa moze prejavit’ praskanie a zmrastovanie a malé zmeny
v Struktare a farbe.
4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie
Quofenix je indikovany dospelym na liecbu nasledujucich infekeii:
e akutnych bakteridlnych infekcii koze a koznych struktur (acute bacterial skin and skin structure
infections, ABSSSI)

e komunitne ziskanej pneumoénie (CAP)

ak sa pouzitie inych antibakterialnych latok, ktoré sa zvy¢ajne odporii¢aju na zacatie lieCby tychto
infekcii, povazuje za nevhodné (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Je potrebné vziat’ do tivahy oficidlne pokyny pre spravne pouzivanie antibakterialnych latok.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Odporacana davka je 300 mg delafloxacinu podavanych kazdych 12 hodin intravendznou infaziou
pocas 60 minut. Podl'a uvaZenia lekéra je mozny prechod na peroralne podavanie tabliet s obsahom

450 mg delafloxacinu kazdych 12 hodin. Celkova dizka trvania lie¢by je 5 az 14 dni pri ABSSSIa 5
az 10 dni pri CAP.

Osobitné populacie

Starsi pacienti



Nie je potrebna uprava davkovania. V pripade fluorochinolénov su pacienti starsi ako 60 rokov
vystaveni zvySenému riziku vzniku zavaznych poruch Sliach vratane ruptary Slachy (pozri ¢asti 4.4 a
5.2).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s miernou az stredne zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek (klirens kreatininu

> 30 ml/min) nie je potrebna uprava davkovania. Davkovanie u pacientov so zdvaznou poruchou
funkcie obliciek (klirens kreatininu < 30 ml/min) sa ma znizit’ na 200 mg poddvanych intravendzne
kazdych 12 hodin; pripadne pacienti maja uzivat’ 450 mg delafloxacinu podavanych perordlne
kazdych 12 hodin (pozri Cast’ 4.4. a 5.2).Quofenix sa neodporuca u pacientov s ochorenim obliciek
v terminalnom §tadiu (End Stage Renal Disease, ESRD).

Porucha funkcie pecene
Nie je potrebna Gprava davkovania (pozri Cast’ 5.2).

Pediatricka populacia
Quofenix je kontraindikovany u deti a dospievajucich (pozri Cast’ 4.3).

Spdsob podavania

Intravendzne pouzitie.
Pokyny na rekonstituciu a riedenie lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Precitlivenost’ na ktorékolI'vek fluorochinoléonové alebo chinolonové antibiotikum.
Poruchy §liach stvisiace s podavanim fluorochinolénov v anamnéze.

Gravidita, zeny vo fertilnom veku neuzivajice antikoncepciu a dojcenie (pozri Cast’ 4.6).
Deti alebo dospievajuci mladsi ako 18 rokov (pozri Cast’ 4.2).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
U pacientov, u ktorych sa v minulosti objavili pri uzivani liekov s obsahom chinolénov alebo
fluorochinolénov zdvazné neziaduce reakcie, je potrebné vyhnut’ sa uzivaniu delafloxacinu (pozri ¢ast

4.8). Liecba tychto pacientov delafloxacinom sa mé zacat’ len v pripade, ak neexistuju alternativne
moznosti lie¢by a po starostlivom zhodnoteni prinosu/rizika (pozri tiez ¢ast’ 4.3).

Antikoncepcia

V pripade liecby zien vo fertilnom veku sa musi pocas liecby pouzivat’ t¢inna forma antikoncepcie
(pozri Cast 4.6).

Disekcia a aneuryzma aorty, regurgitacia/nedomykavost’ srdcovej chlopne

V epidemiologickych studiach bolo zistené zvysené riziko aneuryzmy aorty a disekcie aorty,
predovsetkym u starSich pacientov, a regurgitacie aortalnej a mitralnej chlopne po pouziti
fluorochinolénov. U pacientov pouZzivajucich fluérchinolony boli hlasené pripady aneuryzmy a
disekcie aorty, niekedy komplikované rupturou (vratane smrtel'nych pripadov), a pripady
regurgitacie/nedomykavosti niektorej zo srdcovych chlopni (pozri ¢ast’ 4.8).

Preto sa maju fluorochinolony pouzivat’ len po starostlivom zhodnoteni prinosu a rizika a po zvazeni
inych terapeutickych moznosti u pacientov s pozitivnou rodinnou anamnézou ochorenia aneuryzmy
alebo kongenitalnym ochorenim srdcovej chlopne alebo u pacientov s diagnostikovanou uz
existujicou aneuryzmou aorty a/alebo disekciou aorty alebo ochorenim srdcovej chlopne, alebo

v pripade vyskytu inych rizikovych faktorov alebo stavov, ktoré su predispoziciou k vzniku



- aneuryzmy aorty a/alebo disekcie aorty ako aj regurgitacie / nedomykavosti srdcovej chlopne
(napr. ochorenia spojivového tkaniva, ako je Marfanov syndrom, alebo Ehlersov-Danlosov
syndrom, Turnerov syndrom, Behcetova choroba, hypertenzia, reumatoidna artritida) alebo aj

- aneuryzmy aorty a disekcie aorty (napr. vaskularne ochorenia, ako je Takayasuova arteritida
alebo obrovskobunkovi arteritida, pripadne zndma aterosklerdza alebo Sjogrenov syndrom)
alebo aj

- regurgitacie/nedomykavosti srdcovej chlopne (napr. infekéna endokarditida).

Riziko aneuryzmy aorty a disekcie aorty a jej ruptury moze byt zvySené aj u pacientov subezne
lieCenych systémovymi kortikosteroidmi.

V pripade nahlej bolesti brucha, hrudnika alebo chrbta je potrebné pacientom odporucit, aby sa
bezodkladne obratili na lekarsku pohotovost’.

Pacientov je potrebné informovat o tom, aby v pripade akutneho dyspnoe, novovzniknutych
srdcovych palpitacii alebo vzniku brusného edému alebo edému dolnych koncatin ihned’ vyhl'adali
lekarsku pomoc

Tendinitida a ruptira §l'achy

Tendinitida a ruptira Sl'achy (najmé Achillovej §l'achy, avSak nielen tej), niekedy bilaterdlne, sa moze
vyskytnut’ uz pocas 48 hodin po zacati lieCby chinolonmi a fluorochinolonmi a ich vyskyt sa dokonca
zaznamenal aZ do niekol’kych mesiacov po ukonceni lie¢by. Riziko tendinitidy a ruptary $lachy je
zvySené u starsich pacientov, pacientov s poruchou funkcie obliciek, pacientov po transplantacii
solidnych organov a pacientov, ktori st stibezne lieceni kortikosteroidmi. Preto je potrebné predist’
subeznému uzivaniu kortikosteroidov. Pri prvych prejavoch tendinitidy (napr. bolestivého opuchu,
zapalu) sa ma liecba delafloxacinom ukoncit’ a ma sa zvazit’ alternativna liecba. Postihnutd koncatina
(koncatiny) sa ma primerane liecit’ (napr. imobilizaciou). Kortikosteroidy sa nemajii uzivat, ak sa
vyskytni prejavy tendinopatie.

Periférna neuropatia

Pripady senzorickej alebo senzorimotorickej polyneuropatie sposobujice parestéziu, hypestéziu,
dyzestéziu alebo slabost’ sa zaznamenali u pacientov uzivajucich chinolény a fluorochinolény.
Pacientom lie¢enym delafloxacinom sa ma odporucit’, aby informovali svojho lekara predtym, ako
budt pokracovat’ v liecbe, ak u nich dojde k vyskytu priznakov neuropatie, ako je bolest’, palenie,
mravcenie, znecitlivenie alebo slabost’, aby sa zabranilo vyskytu potencidlne ireverzibilnych stavov
(pozri Cast 4.8).

Ucinky na centralny nervovy systém

Fluorochinolony st spajané so zvySenym rizikom G€inkov na centralny nervovy system (CNS),
vratane konvulzii a zvy$eného intrakranialneho tlaku (vratane pseudotumoru cerebri) a toxickej
psychozy. Fluorochinolony mozu tiez sposobit’ ucinky na CNS ako nervozita, agitacia, insomnia,
uzkost’, no¢né mory, paranoja, zavrat, zmitenost’, tras, halucinacie, depresia a samovrazedné
myslienky alebo spravanie. Tieto neziaduce rekcie sa mézu objavit’ po podani prvej davky. Ak sa tieto
reakcie vyskytna u pacientov dostavajucich delafloxacin, podavanie delafloxacinu sa ma ihned’
ukon€it’ a maju sa zaviest’ primerané opatrenia. Delafloxacin sa ma pouZzivat’ v pripade, ak prinosy
liecby prevazuju nad rizikami u pacientov so znamymi poruchami CNS alebo s podozrenim na tieto
poruchy (napr. zavazna cerebralna arterioskler6za, epilepsia) alebo v pritomnosti inych rizikovych
faktorov, ktoré mozu predpovedat’ vznik zachvatov alebo znizovat’ prach zachvatov.

ZhorSenie myasthenie gravis

Fluorochinolony maju neuromuskularny blokujtci G€¢inok a mézu zhorsit’ svalova slabost’ u I'udi
s ochorenim myasthenia gravis. Zavazné neziaduce reakcie po uvedeni lieku na trh vratane umrti
a poziadaviek na podporu ventilacie sa spajali s pouzitim fluorochinolénov u I'udi s ochorenim



myasthenia gravis. Pouzitie delafloxacinu sa neodportii¢a u pacientov so znamou anamnézou ochorenia
myasthenia gravis.

Ochorenie suvisiace s Clostridioides difficile

Ochorenie stuvisiace s Clostridioides difficile sa zaznamenalo u pouzivatel'ov takmer vSetkych
systémovych antibakteridlnych lie€iv so zavaznostou v rozsahu od miernej hnacky po kolitidu s
fatalnymi nasledkami. Ochorenie suvisiace s Clostridioides difficile sa musi zvazit’ u vSetkych
pacientov s hnackou. V pripade podozrenia na ochorenie suvisiace s Clostridioides difficile alebo
potvrdenia tohto ochorenia sa ma liecba delafloxacinom ukoncit’ a ma sa zvazit’ pouzitie nalezitych
podpornych opatreni spolu so $pecifickou antibakteridlnou liecbou C. difficile.

Lieky inhibujuce peristaltiku st kontraindikované v pripade podozrenia na vyskyt ochorenia
suvisiaceho s Clostridioides difficile.

Reakcie z precitlivenosti

Pacienti so znamou precitlivenostou na delafloxacin alebo iné fluorochinoléony nesmu pouzivat’
Quofenix (pozri Cast’ 4.3). Zavazné a prilezitostne smrtelné reakcie z precitlivenosti (anafylaktické) sa
zaznamenali u pacientov uzivajucich fluorochinolénové antibakteridlne lieCiva. Pred zaciatkom liecby
Quofenixom sa ma vykonat’ dokladné vySetrenie tykajuce sa vyskytu predchadzajucich reakcii z
precitlivenosti na iné chinolony alebo fluorochinolonové antibakterialne lieky. V pripade vyskytu
anafylaktickej reakcie na Quofenix sa ma pouzivanie lieku ihned’ ukoncit’ a mé sa zacat’ nalezitd
liecba.

Pacienti s poruchou funkcie obliéiek

Uprava davkovania je potrebna u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (pozri Gast 4.2).
Bezpecnost’ a i¢innost’ pokynov na Gpravu davkovania u pacientov so zavaznou poruchou funkcie
obliciek nebola klinicky hodnotena a vychadza z idajov farmakokinetickych modelov. Delafloxacin sa
ma pouzivat’ len u tych pacientov, kde o¢akavany klinicky prinos prevazuje nad potencidlnym
rizikom. U tychto pacientov sa ma starostlivo sledovat’ klinick4d odpoved’ na lie¢bu a funkcia obliciek.
Hromadenie intravendznej pomocnej latky, sodnej soli sulfobutylbetadexu, sa vyskytuje u pacientov
so stredne tazkou az tazkou poruchou funkcie obliciek; preto sa maji u tychto pacientov starostlivo
sledovat’ hladiny kreatininu v sére, a ak dojde k nérastu, ma sa zvazit’ prechod na Quofenix 450 mg
tablety podavané kazdych 12 hodin.

Quofenix sa neodporica u pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom §tadiu (ESRD).

Obmedzenie klinickych tidajov

V dvoch hlavnych skasaniach pri ABSSSI sa liecené typy infekcii tykali len celulitidy/eryzipelu,
abscesov a infekcii ran. Iné typy koznych infekcii sa neskiimali. Pacienti s toxickym Sokom,
neutropéniou (pocet neutrofilov < 500 buniek/mm3) alebo zavazne oslabenym imunitnym systémom
neboli zaradeni do §tadii. U pacientov vo veku > 75 rokov st obmedzené skiisenosti. Populacia CAP
vSak bola starSia ako populacia Studovana v ABSSSI (48,3 % subjektov malo > 65 rokov a 23,9 %

> 75 rokov). V stadii CAP malo 90,7 % pacientov skore CURB-65 <2 a 69,3% bolo
kategorizovanych do PORT triedy I1I; 30,7% pacientov malo skore PORT > III.

Dlhodobé a potencialne ireverzibilné zavazné neziaduce reakcie sposobujice postihnutie

Vel'mi zriedkavé pripady dlhodobych (trvajucich mesiace alebo roky) a potencialne ireverzibilych
zavaznych neZiaducich reakcii sposobujucich postihnutie zasahujucich rozliéné, niekedy pocetné,
organové systémy (muskuloskeletalne, nervové, psychické a zmyslové) sa zaznamenali u pacientov
uzivajucich chinoléony a fluorochinoldny bez ohl'adu na vek a uz existujice rizikové faktory.
Podavanie delafloxacinu sa ma ihned’ ukoncit’ pri prvych prejavoch alebo priznakoch akejkol'vek
zavaznej neziaducej reakcie a pacientom je potrebné odporucit’, aby sa poradili so svojim
predpisujucim lekarom.



Superinfekcia

Mikroorganizmy rezistentné voci fluorochinolonom mézu pri pouzivani delafloxacinu sposobit’
superinfekciu. Ak sa superinfekcia objavi pocas lie¢by, maju sa prijat’ primerané opatrenia.

Dysglykémia

Tak ako pri vSetkych chinolénoch sa zaznamenali poruchy glykémie vratane hypoglykémie a
hyperglykémie (pozri Cast’ 4.8) zvyc€ajne u diabetickych pacientov uzivajucich subeznu liecbu
peroralnymi antidiabetikami (napr. glibenklamid) alebo inzulinom. Zaznamenali sa pripady
hypoglykemickej komy. U diabetickych pacientov sa odporuca starostlivé sledovanie glykémie.
Nie su k dispozicii udaje tykajuce sa zavaznych pripadov hypoglykémie, ktoré veda ku kome alebo
umrtiu po pouziti delafloxacinu.

Zavazné pluzgierovité kozné reakcie

Pripady pluzgierovitych koznych reakcii ako Stevensov-Johnsonov syndrom alebo toxicka
epidermdlna nekrolyza sa zaznamenali s inymi fluorochinolénmi. Pacientom sa ma odporucit,, aby
ihned’ kontaktovali svojho lekara predtym, ako budu pokracovat’ v liecbe, ak sa objavia reakcie na
kozi a/alebo slizniciach.

Pacienti s nedostatkom gluk6zo-6-fosfat dehydrogenazy

Pacienti s rodinnou anamnézou alebo s aktualnym nedostatkom gluk6zo-6-fosfat dehydrogenazy su
nachylni na hemolytické reakcie, ak st lieCeni inymi chinolonmi. Preto sa ma delafloxacin u tychto
pacientov pouzivat’ s opatrnostou.

Pomocné latky
Tento liek obsahuje sodnu sol’ sulfobutylbetadexu. U pacientov so stredne t'azkou az t'azkou renalnou

dysfunkciou sa vyskytuje akumulacia cyklodextrinov.

Tento liek obsahuje 175 mg sodika v jednej injek¢nej liekovke, ¢o zodpoveda 8,8 % WHO
odportcaného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospelu osobu.

4.5 Liekové a iné interakcie

Ucdinok invych lie¢iv na delafloxacin

Nie su k dispozicii tdaje tykajuce sa Specifickych t€inkov inych lie¢iv na delafloxacin. Je potrebné
vziat’ do ivahy zname mozné interakcie spojené s fluorochinolonmi.

Ucdinok delafloxacinu na iné lieiva

Chelatotvorné lieciva: antacida, sukralfat, kationy kovov, multivitaminy

Nie su k dispozicii tdaje tykajuce interakcie intravendzne podavaného delafloxacinu s
multivitaminmi, didanozinom alebo kationmi kovov. Delafloxacin sa v§ak nema stibezne podavat
s akymkol'vek roztokom obsahujacim multivalentné kationy, napr. hor¢ik, v tej istej intravendznej
suprave (pozri Cast' 4.2 a 6.2).

Na zaklade in vitro udajov o metabolizujucich enzymoch a transportéroch ma delafloxacin nizky
potencial menit’ dispoziciu inych liekov (pozri Cast’ 5.2).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku




Zeny vo fertilnom veku musia pouZzivat’ u¢innt antikoncepciu pocas lieCby delafloxacinom.
Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti delafloxacinu u gravidnych
zien. Studie na zvieratach preukazali reprodukénu toxicitu (pozri ¢ast’ 5.3). Kvoli nedostatku tidajov
a zisteni v predklinickych stadiach pri terapeutickych expoziciach u l'udi je delafloxacin
kontraindikovany pocas gravidity a u zien vo fertilnom veku, ktoré nepouzivaji antikoncepciu (pozri
Casti 4.3 a 4.4).

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa delafloxacin/metabolity vylucuji do I'udského mlieka.

Dostupné farmakodynamické/toxikologické udaje u zvierat preukazali vylucovanie
delafloxacinu/metabolitov do mlieka (pozri Cast’ 5.3). Riziko u novorodencov/doj¢iat nemoze byt
vylucené. Dojcenie je pocas liecby delafloxacinom kontraindikované.

Fertilita

Utinky delafloxacinu na fertilitu u P'udi sa neskamali. Predklinické $tadie s delafloxacinom
vykonavané na potkanoch nenaznacuju skodlivé u¢inky s ohl'adom na fertilitu alebo reprodukéné
spravanie (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Quofenix ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidl4 a obsluhovat’ stroje. Niektoré neziaduce
reakcie na liek (napr. zavraty, bolest” hlavy, poruchy zraku) mézu zhorsit’ schopnost’ pacienta ststredit’
sa a reagovat’, a preto mozu predstavovat’ riziko v situaciach, ked’ pacient vedie vozidlo alebo
obsluhuje stroje alebo vykonava iné ¢innosti vyzadujuce si mentalnu ostrazitost’ a koordinaciu.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpecnostného profilu

NajcastejSie neziaduce reakcie hlasené pri ABSSSI (Studie fazy 2 a 3) a pri CAP (Studia faza 3)
zahtnajucich celkovo 1 297 pacientov (868 0sob s akutnymi bakteridlnymi infekciami koze a koznych
Struktir a 429 os6b s pneumoniou ziskanou v komunite), vystavenych a¢inkom delafloxacinu

v intravendznej alebo peroralnej forme boli hnacka (5,86 %), nauzea (5,47 %) a hypertransaminazémia
(2,85 %), ktoré boli miernej az stredne zavaznej intenzity.

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Nasledujuce neziaduce reakcie boli identifikované v Styroch porovnavacich studiach fazy 2 a 3

pri ABSSSI a jednej stidii CAP fazy 3 klasifikované podla preferovanej terminologie a tried
organovych systémov a podla frekvencie. Frekvencie su definované ako: vel'mi casté (= 1/10); Casté
(> 1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi
zriedkavé (< 1/10 000).

Trieda organovych Casté Menej casté Zriedkavé
systémov
Infekcie a nakazy Mykotické Infekcia sposobena Infekcia mocovych ciest
infekcie Clostridioides difficile Sinusitida
(pozri Cast’ 4.4),




Trieda organovych Casté Menej casté Zriedkavé

systémov

Poruchy krvi Anémia Trombocytopénia

a lymfatického Leukopénia Neutropénia

systému Zvysené INR
(medzinarodny

normalizovany pomer)

Poruchy imunitného

Precitlivenost’ (pozri Cast’

Sezonna alergia

systému 4.4)
Poruchy Hyperglykémia (see Cast’ Hypoglykémia (pozri
metabolizmu a vyZivy 4.4) cast’ 4.4)
Znizena chut do jedla Hyperurikémia
Hypokaliémia
Zvysena hladina
draslika v krvi
Psychické poruchy* Nespavost’ Sluchové halucinacie
Nespavost’

Abnormalne sny
Stav zmétenosti

Poruchy nervového Bolest hlavy Periferalna neuropatia Presynkopa
systému® (vratane parestézie a Somnolencia
hypestézie) (pozri Cast’ 4.4)
Zavraty
Dysgeuzia
Poruchy oka* Rozmazané videnie Suché oko
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu* Tinitus

Vestibularna porucha

Poruchy srdca a Palpitécie Sinusova tachykardia
srdcovej ¢innosti** Bradykardia
Poruchy ciev** Hypertenzia Tromboéza hlbokych zil
Hypotenzia Flebitida
ZacCervenanie
Poruchy dychacej Dyspnoe Kasel
sustavy, hrudnika Sucho v hrdle
a mediastina
Poruchy Hnacka Stomatitida Erozivna gastritida
gastrointestinalneho | Vracanie Bolest’ brucha Gastroezofagealna
traktu Nauzea Dyspepsia refluxna choroba
Sucho v ustach Oralna parestézia
Flatulencia Oralna hypestézia
Zapcha Glosodynia
Zmena sfarbenia stolice
Poruchy pecene a Hypertransamin | ZvySenie hladiny alkalickej | ZniZenie hladiny
ZI€ovych ciest azémia fosfatazy v krvi albuminu v krvi
Zvysenie hladiny gama-
glutamyltransferdzy
Poruchy kozZe Pruritus Alergicka dermatitida Alopécia
a podkozZného Urtikaria Studeny pot

tkaniva

Vyrazka
Hyperhidréza

Nocné potenie




Trieda organovych
systémov

Casté

Menej casté

Zriedkavé

Poruchy kostrovej a
svalovej sustavy a
spojivového tkaniva*

Bolest’ kibov

Myalgia,

Zapal sliach (pozri 4.4)
Muskuloskeletalna bolest’
(napr. bolest’ koncatin,
bolest’ chrbta, bolest’

v krku),

svalova slabost

Zvysenie hladiny
kreatinfosfokinazy v krvi

Reaktivna artritida
Myozitida
Kiée svalov

Poruchy obliciek
a mocovych ciest

Porucha funkcie obli¢iek

Hematuria
Pritomnost’ krystalikov
v mo¢i

Celkové poruchy a
reakcie v mieste
podania*

Reakcie v
mieste podania
injekcie/infuzie

Pyrexia
Miestny opuch
Unava

Periférny edém
Zimnica

Komplikacie
zdravotnickej pomocky

I'Jrazy, otravy a
komplikacie
lieCebného postupu

Komplikécie v mieste
rany

Opis vybranych neziaducich ucinkov

* Vel'mi zriedkavé pripady dlhodobych (trvajiicich mesiace alebo roky) a potencialne ireverzibilych
zavaznych neziaducich reakcii sposobujucich postihnutie zasahujucich rozli¢né, niekedy pocetné,
triedy organovych systémov (muskuloskeletalne, nervové, psychické a zmyslové) a zmyslov (vratane
reakcii ako napriklad tendinitida, ruptura $lachy, artralgia, bolest’ v konc¢atinach, poruchy chodze,
neuropatie spojené s parestéziou, depresia, inava, poruchy pamdti, poruchy spanku a poruchy sluchu,
zraku, chuti a ¢uchu) sa zaznamenali u pacientov uzivajucich chinolény a fluorochinolony

v niektorych pripadoch bez ohl'adu na existujice rizikové faktory (pozri Cast’ 4.4).

** U pacientov pouzivajucich fluérchinoldony boli hldsené pripady aneuryzmy a disekcie aorty,
niekedy komplikované rupturou (vratane smrtel'nych pripadov), a pripady regurgitacie/nedomykavosti
niektorej zo srdcovych chlopni (pozri Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Najvyssia dennd intravendzna davka podavana v klinickych stadiach bola 1 200 mg. Pacienti, ktori
dostavali tato davku, nemali zZiadne neziaduce reakcie alebo vyznamné zistenia vo vysledkoch
laboratérnych vysetreni pocas Studie. LieCba predavkovania delafloxacinom ma pozostavat’

z pozorovania a celkovych podpornych opatreni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antibiotika na systémové pouzitie, fluorochinolony, ATC kod:

JOIMAZ23.




Mechanizmus A¢inku

Delafloxacin inhibuje bakterialnu topoizomerazu IV a DNA gyrazu (topoizomeraza I1), enzymy
potrebné na replikéciu, transkripciu, obnovu a rekombinaciu bakterialnej DNA.

Rezistencia

Rezistencia na fluorochinolony vratane delafloxacinu sa méze objavit’ kvoli mutécii v definovanych
oblastiach ciel'ovych bakterialnych enzymov topoizomerazy IV a DNA gyrazy povazovanych

za oblasti urcujice rezistenciu na chinoldény (Quinolone-Resistance Determining Regions, QRDRs)
alebo prostrednictvom inych mechanizmov rezistencie ako napriklad efluxny mechanizmus.

Mobze sa pozorovat skriZzena rezistencia medzi delafloxacinom a inymi fluorochinolémni, hoci
niektoré izolaty rezistentné na iné fluorochinolony si mézu zachovat’ citlivost’ na delafloxacin.

Hrani¢né hodnoty testovania citlivosti

Hrani¢né hodnoty minimalnej inhibi¢nej koncentracie (MIC) stanovené Eurdpskou komisiou pre
testovanie antimikrobialnej citlivosti (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing,

EUCAST) pre delafloxacin si nasledovné:

Hrani¢né hodnoty MIC
Mikroorganizmus (mg/l)
Citlivé (S <) Rezistentné (R >)

Staphylococcus aureus (ABSSSI) 0,25 0,25
Staphylococcus aureus (CAP) 0,016 0,016
Streptococcus pneumoniae 0,06 0,06
Streptococcus pyogenes 0,03 0,03
Streptococcus dysgalactiae 0,03 0,03
Streptococcus agalactiae 0,03 0,03
Skupina Streptococcus anginosus 0,03 0,03
Escherichia coli 0,125 0,125
Haemophilus influenzae 0,004 0,004

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

Tak ako pri inych chinolonovych antibiotikach spdsobil pomer fAUC4/MIC farmakokineticky/
farmakodynamicky parameter najviac stivisiaci s u€innostou delafloxacinu.

Klinické u¢innost’ voéi $pecifickym patogénom

Ucinnost’ sa preukazala v klinickych tadiach proti patogénom uvedenym pri kazdej indikécii, ktoré

boli citlivé na delafloxacin in vitro.
Akittne bakterialne infekcie koZe a koZnych Struktar

Grampozitivne mikroorganizmy:

o Staphylococcus aureus (vratane meticilin-rezistentného [MRSA])

e Streptococcus dysgalactiae

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis

Staphylococcus lugdunensis

Streptococcus agalactiae

Skupina Streptococcus anginosus (vratane Streptococcus anginosus, Streptococcus
intermedius a Streptococcus constellatus)
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e  Skupina Streptococcus mitis (vratane Streptococcus cristatus, Streptococcus gordonii,
Streptococcus oralis, Streptococcus mitis a Streptococcus sanguinis)

° Streptococcus pyogenes

e Enterococcus faecalis

Gramnegativne mikroorganizmy:
e FEscherichia coli
Enterobacter cloacae
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa

Komunitne ziskana pneumonia

Grampozitivne mikroorganizmy:
o Streptococcus pneumoniae
o Staphylococcus aureus (MSSA)

Gramnegativne mikroorganizmy:
o  Haemophilus influenzae
o  Escherichia coli

Atypické:
o Chlamydia pneumoniae
o Legionella pneumophila
e Mycoplasma pneumoniae

Europska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky studii s Quofenixom
vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie pri lie¢be lokalnych infekcii koze a podkozného
tkaniva a pneumonie ziskanej v komunite (informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri ¢ast’
4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po intravendznom pouziti 300 mg delafloxacinu kazdych 12 hodin sa rovnovdzne koncentracie
dosahuju po priblizne 3-5 ditoch s priblizne 10 % kumulaciou po viacndsobnom podani. Biologicky
polcas intravenozne podavaného delafloxacinu je priblizne 10 hodin. Farmakokinetika delafloxacinu
je u pacientov s ABSSSI alebo CAP a zdravych dobrovol'nikov porovnatel'na.

Absorpcia

Maximalne plazmatické koncentracie delafloxacinu sa dosahuji na konci 1-hodinovej intravenoznej
infuzie. Vo vztahu k celkovej expozicii (AUC) je davka 300 mg v intravendznej forme a 450 mg
vo forme tablety bioekvivaletna.

Distribtcia

Distribuény objem delafloxacinu v rovnovaznom stave je asi 40 1, Co sa priblizuje celkovému obsahu
vody v tele. Vazba na plazmatické bielkoviny delafloxacinu je priblizne 84 %. Primarne sa viaze na
albumin. Vézba na plazmatické bielkoviny delafloxacinu nie je vyznamne ovplyvnena stupiiom
poruchy funkcie obliciek.

Po intraven6znom podani 7 davok 300 mg delafloxacinu 30 zdravym dobrovolnikom bola priemerna
AUC,.12 delafloxacinu (3,6 h* pg / ml) v alveolarnych makrofagoch 83% volnej plazmy AUCy.1» a
priemernd AUC.1» delafloxacinu (2,8 h * ug / ml) v tekutine vystelky epitelu bola 65% AUCy.12 vol'nej
plazmy.
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Biotransformacia

Glukuronidacia delafloxacinu je primarnou metabolickou cestou s oxidativnym metabolizmom
predstavujucim <1 % podanej davky. Glukuronidacia delafloxacinu je sprostredkovana prevazne
UGTI1A1,UGT1A3 a UGT2BI15. V plazme prevlada povodné liecivo v nezmenej forme. U ['udi nie si
pritomné ziadne vyznamné cirkulujuce metabolity (priemer = 9,6 %).

Udaje in vitro naznaéuju, Ze delafloxacin v klinicky vyznamnych koncentraciach neinhibuje
cytochrom P450 CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2EI a
CYP3A4/5 ani izoformy UGT1A1 a UGT2B7 UDP glukuronozyltransferazy. Delafloxacin neindukuje
CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9, CYP2C8, CYP2C19 alebo CYP3A4/S.

Rovnako pri klinicky vyznamnych koncentraciach delafloxacin neinhibuje transportéry MDRI1,
BCRP, OATI1, OAT3, OCT1, OCT2, OATP1B1, OATP1B3, MATE1, MATE2K a BSEP.
Delafloxacin je pravdepodobne substratom BCRP.

Elimindcia

Po jednorazovej intravendznej davke '*C-znaceného delafloxacinu sa 65 % radioaktivne znaceného
lieciva vylucuje v moci a 28 % sa vylucuje v stolici. Delafloxacin sa vylucuje v nezmenej forme

a vo forme glukuronidovych metabolitov v moci. Radioaktivne znacené lieCivo, ktoré sa opitovne

ziska zo stolice, je nezmeneny delafloxacin.

Obézni pacienti (> 30 kg/m* BMI)

Farmakokinetické parametre nie si u obéznych l'udi zmenené (BMI > 30 kg/m?).

Porucha funkcie pecene

Po podani jednorazovej 300 mg intravendznej davky delafloxacinu pacientom s miernou, stredne
zavaznou alebo zavaznou poruchou funkcie pecene (trieda A, B a C podl'a Childa-Pugha) sa
nepozorovali ziadne klinicky vyznamné zmeny v hodnote Cpax @ AUC, v porovnani

so zodpovedajucimi zdravymi jedincami v kontrolnej skupine.

Porucha funkcie obli¢iek

Po podani jednorazovej intravendznej davky (300 mg) pacientom s miernou poruchou funkcie oblic¢iek
bola priemerna celkova expozicia (AUC,) asi 1,3-nasobne vys§ia; u pacientov so stredne zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek bola hodnota AUC:; asi 1,7-nasobne vysSia; u pacientov so zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek bola hodnota AUC; asi 2,1-nasobne vyssia; u hemodialyzovanych pacientov
s ochorenim obliciek v terminalnom $tadiu s hemodialyzou po davkovani bola hodnota AUC; asi 3,5-
nasobne vyssia a u hemodialyzovanych pacientov s ochorenim obli¢iek v termindlnom $tadiu bez
hemodialyzy po davkovani bola hodnota AUC; asi 4,1-ndsobne vyssia ako hodnoty v zodpovedajucich
kontrolnych skupinach.

Maximalne koncentracie u pacientov s miernou a stredne zavaznou poruchou funkcie obliciek boli
podobné ako maximalne koncentracie u zdravych jedincov, zatial’ co maximalne koncentracie boli 2,1-
nasobne vyssie u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek; 5,9-nasobne vyssie u
hemodialyzovanych pacientov s ochorenim obliciek v terminalnom §tadiu s hemodialyzou po
davkovani a 6,4-nasobne vyssie u pacientov u hemodialyzovanych pacientov s ochorenim oblic¢iek v
termindlnom $tadiu bez hemodialyzy po davkovani.

U pacientov so stredne zavaznou alebo zavaznou poruchou funkcie obli¢iek alebo hemodialyzovanych
pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom Stadiu sa objavuje kumulécia intraven6znej pomocnej
latky, sodnej soli sulfobutyl betacyklodextrinu. Priemerné systémova expozicia (AUC) sa zvySuje 2,2-
nasobne u pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie obli¢iek; 5,3-nasobne u pacientov so
zavaznou poruchou funkcie obli¢iek, 8,5- nasobne u pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom
Stadiu s hemodialyzou po davkovani a 29,8-nasobne u pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom
Stadiu bez hemodialyzy po davkovani v porovnani s normalnou kontrolnou skupinou. Priemerna
maximalna expozicia (Cmax) sa zvySuje asi 2-nasobne u pacientov so zavaznou poruchou funkcie
obliciek, 5S-nasobne u pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom §tadiu s hemodialyzou po
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davkovani a 7-nasobne u pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom $tadiu bez hemodialyzy po
davkovani v porovnani s normalnou kontrolnou skupinou.
Pokyny pre davkovanie osobam s poruchou funkcie obli¢iek st uvedené v Casti 4.2.

Starsi pacienti

Ked’ze sa farmakokinetika delafloxacinu s vekom vyznamne nemeni, uprava davkovania nie je na
zaklade veku potrebna.

Pediatrickd populacia

Nevykonali sa Ziadne klinické sktiSania s delafloxacinom u pediatrickych pacientov.
Pohlavie

Klinicky vyznamné zmeny vo farmakokinetike delafloxacinu stvisiace s pohlavim sa nepozorovali
u zdravych jedincov alebo pacientov s ABSSSI alebo CAP. Nie je potrebna uprava davkovania na
zaklade pohlavia.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Gastrointestinalne t€¢inky patrili v $tudiach toxicity po opakovanom podéavani u potkanov a psov k
najdolezitej$im zisteniam: zahfiiali rozsirené slepé Crevo (len po peroralnom podani), abnormalnu
stolicu a znizeny prijem jedla a/alebo telesnej hmotnosti u potkanov a vracanie, slinenie a abnormalnu
stolicu/hnacku u psov. Okrem toho sa zaznamenalo zvySenie hodnot ALT a ALP v sére a znizZenie
hladin celkovych bielkovin a globulinu na konci liecebného obdobia v pivotnej 4-tyzdiiove;j
intravenéznej §tadii so psami s podanim vysokej davky (75 mg/kg) u jednotlivych psoch. Co je viak
dolezité, gastrointestinalne ucinky a mierne zvySené hladiny pecenovych enzymov u psov nesuviseli

s histopatologickymi zmenami v tkanive gastrointestinalneho traktu a stvisiacich organoch (pankreas,
pedett). Ziadne neziaduce G¢inky sa nepozorovali u potkanov pri expoziciach asi 2-nasobne vyssich
ako u l'udi alebo u psov pri expoziciach priblizne rovnakych ako u l'udi.

V stadiach embyo-fetalneho vyvinu uskuto¢nenych na potkanoch a kralikoch nemal delafloxacin
teratogénny ucinok, ale indukoval retardaciu rastu plodu a oneskorenie osifikacie pri hladinich
sposobujucich toxicitu u matiek. U potkanov sa G¢inky na plod objavili pri hladinach expozicie
presahujucich asi 2-nasobok hladiny, ktora sa pozorovala u I'udi na zaklade hodnoty AUC, ale u
kralikov, druhov znamych ako extrémne citlivych na materndlnu toxicitu vyvolana antibakterialnymi
liecivami, boli u€inky na plod zaznamenané pri hladinach expozicie ovel'a nizsich ako sa pozorovali
u l'udi. Ked’ze sa delafloxacin vylucuje do mlieka, zavazna toxicita sa pozorovala u novorodencov
potkanov pocas laktacie, ked boli matky liecené pocas gravidity a laktacie delafloxacinom pri davkach
sposobujucich systémovii expoziciu asi 5-ndsobne vy§§iu ako expozicia u Pudi. Ziadne také u&inky

a Ziadne iné vyvojové abnormality sa v§ak neobjavili v potomstve matiek s expoziciou hladin asi 2-
nasobne vyssich ako st hladiny u Pudi. Ziadne u¢inky na fertilitu samcov a samic potkanov sa
nezaznamenali pri hladinach expozicie asi 5-nasobne vyssich ako st hladiny pozorované u l'udi.

Nevykonali sa dlhodobé¢ studie karcinogenicity s delafloxacinom.
Neidentifikovalo sa Ziadne riziko genotoxicity in vitro a in vivo bolo negativne pri najvyssej moznej
davke > 15-nasobne vyssej ako je odhadovana plazmaticka expozicia u I'udi vychadzajtca z hodnoty

AUC.

Stadie hodnotenia enviromentalneho rizika preukazali, Ze delafloxacin moze predstavovat’ riziko pre
vodné prostredie.
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

meglumin

sulfobutylbetadex, sodna sol’

edetat disodny

hydroxid sodny (na tpravu pH)

kyselina chlorovodikova, koncentrovana (na tpravu pH)

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie miesat’ s inymi lieckmi okrem tych, ktoré st uvedené v Casti 6.6.
6.3 Cas pouzitePnosti

5 rokov.

Preukazalo sa, ze chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani je 24 hodin pri teplote 20 °C az 25 °C
alebo na 24 hodin pri teplote 2 °C az 8§ °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek po rekonstitticii a zriedeni pouzit’ ihned’. Ak sa nepouzije
ihned’, za Cas pouziteI'nosti a podmienky pred pouzitim je zodpovedny pouZzivatel’ a nemali by byt za
normalnych okolnosti dlhsie ako 24 hodin pri teplote 2 °C az 8 °C, pokial’ sa rekonstiticia a riedenie
neuskutocnilo v kontrolovanych a validovanych aseptickych podmienkach.

Neuchovavajte v mraznicke.
6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvla§tne podmienky na uchovavanie.
Podmienky na uchovévanie po zriedeni lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

20 ml injekéné liekovky z Cireho skla typu I s 20 mm gumenymi zatkami typu I a 20 mm obrubou s
vyklapacimi vieckami.
Velkost balenia: 10 injek¢énych liekoviek.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

Kazda 300 mg injekéna lieckovka Quofenix sa musi rekonstituovat’ za aseptickych podmienok
pouzitim 10,5 ml injek¢ného roztoku dextrézy 50 mg/ml (5 %, DSW) alebo injekéného roztoku
chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).
e Injekéna liekovka sa ma dokladne pretrepavat’ az dovtedy, kym sa jej obsah iplne nerozpusti.
Injek¢na liekovka s rekonstituovanym roztokom obsahuje 300 mg delafloxacinu v 12 ml
vo forme ¢iro zItého az oranzovozltého roztoku.
e Nasledne pred podanim sa musi rekonstituovany roztok riedit’ v 250 ml intravenéznom vaku
(bud’ injekény roztok chloridu sodného 0,9 % alebo DSW).
e Pozadovanu davku intravenoznej infuzie priprav odobranim objemu 12 ml pre Quofenix
300 mg alebo 8 ml pre Quofenix 200 mg z injekénej liekovky s rekonstituovanym roztokom.
e Pozadovana davka rekonstituovaného roztoku Quofenixu sa ma asepticky premiestnit’
z injek¢nej liekovky do 250 ml intraven6zneho vaku. (AkakolI'vek nepouzita cast’
rekonstituovaného roztoku sa ma vyhodit).
e Po rekonstitacii a zriedeni sa ma Quofenix podat’ intraven6znou infiziou s celkovym ¢asom
podania infuzie 60 minut.
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Quofenix sa nesmie infziou podavat’ subezne s inymi lickmi. Ak sa pouZije spolo¢na intravenozna
suprava na podanie inych lickov spolu s Quofenixom, stiprava sa ma preplachnut’ pred a po kazdej
infuzii Quofenixu s injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) alebo D5W.

Tento lick moze predstavovat’ riziko pre zivotné prostredie (pozri ¢ast’ 5.3).

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v stulade s narodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite — s.r.1.

Via Sette Santi 3, 50131 Florencia, Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/19/1393/001

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 16. december 2019

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Quofenix 450 mg tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jedna tableta obsahuje delafloxacinium-meglumin,éo zodpovedd 450 mg delafloxacinu.

Pomocn4 latka so zndmym ucinkom
Jedna tableta obsahuje 39 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA
Tableta.
Bezové az Skvrnito bezové, podlhovasté bikonvexné tablety priblizne so Sirkou 10 mm x 21 mm
dlzkou.
4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie
Quofenix je indikovany dospelym na liecbu nasledujucich infekcii:
e akutnych bakteridlnych infekcii koze a koznych Struktir (acute bacterial skin and skin structure
infections, ABSSSI)

e komunitne ziskanej pneumonie (CAP)

ak sa pouzitie inych antibakterialnych latok, ktoré sa zvycajne odporti¢aju na zacatie liecby tychto
infekcii, povazuje za nevhodné (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Je potrebné vziat’ do tivahy oficidlne pokyny pre spravne pouzivanie antibakterialnych latok.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

Odporucana schéma podavania delafloxacinu je 450 mg podavanych peroralne kazdych 12 hodin

celkovo pocas 5 az 14 dni pri ABSSSI a 5 az 10 dni pri CAP, podl'a uvdZenia lekéara. Tablety
delafloxacinu sa mozu uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Osobitné populécie

Starsi pacienti

Nie je potrebna uprava davkovania. V pripade fluorochinolonov st pacienti starsi ako 60 rokov
vystaveni zvySenému riziku vzniku zavaznych portch $liach vratane ruptiry slachy (pozri Casti 4.4 a
5.2).
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Porucha funkcie obliciek

U pacientov s miernou az zavaznou poruchou funkcie obliciek nie je potrebna tiprava davkovania
(pozri Cast’ 4.4. a 5.2). Quofenix sa neodporica u pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom stadiu
(End Stage Renal Disease, ESRD).

Porucha funkcie pecene
Nie je potrebna uprava davkovania (pozri Cast’ 5.2).

Pediatricka populacia
Quofenix je kontraindikovany u deti a dospievajucich (pozri Cast’ 4.3).

Sp6sob podavania

Peroralne pouzitie.
Tablety sa maju prehltnut’ a mozu sa uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.
Pacient ma pri uziti Quofenixu vypit’ dostato¢né mnozstvo tekutin.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukolI'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Precitlivenost’ na ktorékol'vek fluorochinolonové alebo chinolonové antibiotikum.
Poruchy $liach stivisiace s podavanim fluorochinolénov v anamnéze.

Gravidita, zeny vo fertilnom veku neuzivajice antikoncepciu a dojcenie (pozri Cast’ 4.6).
Deti alebo dospievajici mladsi ako 18 rokov (pozri Cast’ 4.2).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
U pacientov, u ktorych sa v minulosti objavili pri uzivani liekov s obsahom chinolénov alebo
fluorochinolénov zavazné neziaduce reakcie, je potrebné sa vyhnut' uzivaniu delafloxacinu (pozri ¢ast’

4.8). Liecba tychto pacientov delafloxacinom sa ma zacat’ len v pripade, ak neexistuju alternativne
moznosti lie¢by a po starostlivom zhodnoteni prinosu/rizika (pozri tiez Cast’ 4.3).

Antikoncepcia

V pripade liecby zien vo fertilnom veku sa musi pocas lieCby pouzivat’ G¢inna forma antikoncepcie
(pozri Cast’ 4.6).

Disekcia a aneuryzma aorty, regurgitacia/nedomykavost’ srdcovej chlopne

V epidemiologickych stadiach bolo zistené zvySené riziko aneuryzmy aorty a disekcie aorty,
predovsetkym u starsich pacientov, a regurgitacie aortalnej a mitralnej chlopne po pouziti
fluorochinolénov. U pacientov pouzivajucich fluérchinolony boli hlasené pripady aneuryzmy a
disekcie aorty, niekedy komplikované ruptirou (vratane smrtel'nych pripadov), a pripady
regurgitacie/nedomykavosti niektorej zo srdcovych chlopni (pozri ¢ast’ 4.8).

Preto sa maju fluorochinolony pouzivat’ len po starostlivom zhodnoteni prinosu a rizika a po zvazeni
inych terapeutickych moznosti u pacientov s pozitivnou rodinnou anamnézou ochorenia aneuryzmy
alebo kongenitalnym ochorenim srdcovej chlopne alebo u pacientov s diagnostikovanou uz
existujucou aneuryzmou aorty a/alebo disekciou aorty alebo ochorenim srdcovej chlopne, alebo
v pripade vyskytu inych rizikovych faktorov alebo stavov, ktoré su predispoziciou k vzniku
- aneuryzmy aorty a/alebo disekcie aorty ako aj regurgitacie / nedomykavosti srdcovej chopne
(napr. ochorenia spojivového tkaniva, ako je Marfanov syndrom, alebo Ehlersov-Danlosov
syndrom, Turnerov syndrom, Behcetova choroba, hypertenzia, reumatoidna artritida) alebo
q
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- aneuryzmy aorty a disekcie aorty (napr. vaskularne ochorenia, ako je Takayasuova arteritida
alebo obrovskobunkova arteritida, pripadne zndma aterosklerdza alebo Sjogrenov syndrom)
alebo aj

- regurgitacie/nedomykavosti srdcovej chlopne (napr. infekéna endokarditida.

Riziko aneuryzmy aorty a disekcie aorty a jej ruptury moze byt zvySené aj u pacientov subezne
lieCenych systémovymi kortikosteroidmi.

V pripade néhlej bolesti brucha, hrudnika alebo chrbta je potrebné pacientom odporucit’, aby sa
bezodkladne obratili na lekarsku pohotovost’.

Pacientov je potrebné informovat o tom, aby v pripade akutneho dyspnoe, novovzniknutych
srdcovych palpitacii alebo vzniku brusného edému alebo edému dolnych koncatin ihned’ vyhl'adali
lekarsku pomoc.

Tendinitida a ruptira §achy

Tendinitida a ruptira Sl'achy (najmé Achillovej §l'achy, avSak nielen tej), niekedy bilaterdlne, sa moze
vyskytnat’ uz pocas 48 hodin po zacati lieCby chinolonmi a fluorochinoléonmi a ich vyskyt sa dokonca
zaznamenal aZz do niekol’kych mesiacov po ukonceni liecby. Riziko tendinitidy a ruptary slachy je
zvySené u starsich pacientov, pacientov s poruchou funkcie obliciek, pacientov po transplantacii
solidnych organov a pacientov, ktori st stibezne lieceni kortikosteroidmi. Preto je potrebné predist’
subeznému uzivaniu kortikosteroidov. Pri prvych prejavoch tendinitidy (napr. bolestivého opuchu,
zapalu) sa ma liecba delafloxacinom ukoncit’ a ma sa zvazit’ alternativna liecba. Postihnutd koncatina
(koncatiny) sa ma primerane liecit’ (napr. imobilizaciou). Kortikosteroidy sa nemajt uzivat, ak sa
vyskytnu priznaky tendinopatie.

Periférna neuropatia

Pripady senzorickej alebo senzorimotorickej polyneuropatie sposobujice parestéziu, hypestéziu,
dyzestéziu alebo slabost’ sa zaznamenali u pacientov uzivajucich chinolény a fluorochinolény.
Pacientom lie¢enych delafloxacinom sa ma odporucit’, aby informovali svojho lekara predtym, ako
budt pokracovat’ v liecbe, ak u nich déjde k vyskytu priznakov neuropatie, ako je bolest’, palenie,
mravcenie, znecitlivenie alebo slabost’, aby sa zabranilo vyskytu potencidlne ireverzibilnych stavov
(pozri Cast 4.8).

Ucinky na centralny nervovy systém

Fluorochinolony sa spéjali so zvySenym rizikom uc¢inkov na centralny nervovy system (CNS), vratane
konvulzii a zvySeného intrakranialneho tlaku (vratane pseudotumoru cerebri) a toxickej psychozy.
Fluorochinolony mozu tiez spdsobit’ uc¢inky na CNS ako nervozita, agitacia, insomnia, tzkost’, no¢né
mory, paranoja, zavrat, zmdtenost’, tras, halucinacie, depresia a samovrazedné myslienky alebo
spravanie. Tieto neziaduce rekcie sa mozu objavit’ po podani prvej davky. Ak sa tieto reakcie vyskytna
u pacientov uzivajucich delafloxacin, podavanie delafloxacinu sa ma ihned’ ukoncit’ a maju sa zaviest’
primerané opatrenia. Delafloxacin sa ma pouzivat’ v pripade, ak prinosy liecby prevazuju rizika u
pacientov so znamymi poruchami CNS alebo s podozrenim na tieto poruchy (napr. zdvazna cerebralna
arterioskleroza, epilepsia) alebo v pritomnosti inych rizikovych faktorov, ktoré mozu predpovedat’
vznik zachvatov alebo znizovat’ prach zachvatov.

ZhorSenie myasthenie gravis

Fluorochinolony maju neuromuskularny blokujtci G€¢inok a mézu zhorsit’ svalova slabost’ u I'udi

s ochorenim myasthenia gravis. Zavazné neziaduce reakcie po uvedeni lieku na trh vratane amrti

a poziadaviek na podporu ventilacie sa spajali s pouzitim fluorochinolénov u I'udi s ochorenim
myasthenia gravis. PouzZitie delafloxacinu sa neodporuca u pacientov so zndmou anamnézou ochorenia
myasthenia gravis.

Ochorenie suvisiace s Clostridioides difficile
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Ochorenie stuvisiace s Clostridioides difficile sa zaznamenalo u pouzivatel'ov takmer vSetkych
systémovych antibakteridlnych lie¢iv so zavaznostou v rozsahu od miernej hnacky po kolitidu s
fatalnymi nasledkami. Ochorenie suvisiace s Clostridioides difficile sa musi zvazit’ u vSetkych
pacientov s hnackou. V pripade podozrenia na ochorenie suvisiace s Clostridioides difficile alebo
potvrdenia tohto ochorenia sa ma liecba delafloxacinom ukoncit’ a mé sa zvazit’ pouzitie nélezitych
podpornych opatreni spolu so $pecifickou antibakteridlnou liecbou C. difficile.

Lieky inhibujuce peristaltiku st kontraindikované v pripade podozrenia na vyskyt ochorenia
suvisiaceho s Clostridioides difficile.

Reakcie z precitlivenosti

Pacienti so zndmou precitlivenost'ou na delafloxacin alebo iné fluorochinolony nesmu uzivat’
Quofenix (pozri Cast’ 4.3). Zavazné a prilezitostne fatalne reakcie z precitlivenosti (anafylaktické) sa
zaznamenali u pacientov uzivajtcich fluorochinolonové antibakterialne lieciva. Pred zaciatkom liecby
Quofenixom sa ma vykonat’ dokladné vySetrenie tykajuce sa vyskytu predchadzajicich reakcii z
precitlivenosti na iné chinoldny alebo fluorochinolénové antibakterialne lieky. V pripade vyskytu
anafylaktickej reakcie na Quofenix sa ma uzivanie lieku ihned’ ukoncit’ a ma sa zacat’ nalezita liecba.

Pacienti sporuchou funkcie obli¢iek

Bezpecnost’ a uc¢innost’ pokynov na pravu davkovania u pacientov so zdvaznou poruchou funkcie
obliciek nebola klinicky hodnotena a vychadza z idajov farmakokinetickych modelov. Delafloxacin sa
ma pouzivat’ len u tych pacientov, kde ocakavany klinicky prinos prevazuje nad potencidlnym
rizikom. U tychto pacientov sa ma starostlivo sledovat’ klinicka odpoved’ na liecbu a funkcia obliciek.
Peroralne podavanie delafloxacinu u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek a s nizkou
telesnou hmotnost'ou mdze viest’ k zvySeniu systémovej expozicie. Quofenix sa neodporica u
pacientov s ochorenim obli¢iek v terminalnom $tadiu (ESRD).

Obmedzenie klinickych tidajov

V dvoch hlavnych skasaniach pri ABSSSI sa liecené typy infekcii tykali len celulitidy/eryzipelu,
abscesov a infekcii ran. Iné typy koznych infekcii sa neskimali. Pacienti s toxickym Sokom,
neutropéniou (pocet neutrofilov < 500 buniek/mm?) alebo zdvazne oslabenym imunitnym systémom
neboli zaradeni do stadii. U pacientov vo veku > 75 rokov st obmedzené skiisenosti. Populacia CAP
vSak bola starSia ako populacia Studovand v ABSSSI (48,3 % subjektov malo > 65 rokov a 23,9 %

> 75 rokov). V stadii CAP malo 90,7 % pacientov skore CURB-65 <2 a 69,3% bolo
kategorizovanych do PORT triedy III; 30,7% pacientov malo skore PORT > III.

Dlhodobé a potencialne ireverzibilné zavazné neziaduce reakcie sposobujuce postihnutie

Vel'mi zriedkavé pripady dlhodobych (trvajicich mesiace alebo roky) a potencialne ireverzibilych
zavaznych neziaducich reakcii sposobujucich postihnutie zasahujucich rozli¢né, niekedy pocetné,
organové systémy (muskuloskeletalne, nervové, psychické a zmyslové) sa zaznamenali u pacientov
uzivajucich chinolony a fluorochinoldny bez ohl'adu na vek a uz existujuce rizikové faktory.
Podavanie delafloxacinu sa mé ihned’ ukonc¢it pri prvych prejavoch alebo priznakoch akejkol'vek
zavaznej neziaducej reakcie a pacientom je potrebné odporucit’, aby sa poradili so svojim
predpisujucim lekarom.

Superinfekcia

Mikroorganizmy rezistentné voci fluorochinolonom mézu pri uzivani delafloxacinu sposobit’
superinfekciu. Ak sa superinfekcia objavi pocas liecCby, maju sa prijat’ primerané opatrenia.

Dysglykémia

Tak ako pri vSetkych chinolénoch sa zaznamenali poruchy glykémie vratane hypoglykémie a
hyperglykémie (pozri ¢ast’ 4.8) zvyc€ajne u diabetickych pacientov uzivajicich siibeznu liecbu
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peroralnymi antidiabetikami (napr. glibenklamid) alebo inzulinom. Zaznamenali sa pripady
hypoglykemickej komy. U diabetickych pacientov sa odportca starostlivé sledovanie glykémie.
Nie su k dispozicii udaje tykajuce sa zavaznych pripadov hypoglykémie, ktoré vedu ku kome alebo
umrtiu po uziti delafloxacinu.

Zavazné pluzgierovité kozné reakcie

Pripady pluzgierovitych koznych reakcii ako Stevensov-Johnsonov syndrom alebo toxicka
epidermdlna nekrolyza sa zaznamenali s inymi fluorochinolénmi. Pacientom sa ma odporucit,, aby
ihned’ kontaktovali svojho lekara predtym, ako budu pokracovat’ v liecbe, ak sa objavia reakcie na
kozi a/alebo slizniciach.

Pacienti s nedostatkom gluk6zo-6-fosfat dehydrogenazy

Pacienti s rodinnou anamnézou alebo s aktualnym nedostatkom gluk6zo-6-fosfat dehydrogenazy st
nachylni na hemolytické reakcie, ak st lieCeni inymi chinolonmi. Preto sa mé delafloxacin u tychto
pacientov pouzivat’ s opatrnostou.

Pomocné latky
Tento liek obsahuje 39 mg sodika v jednej tablete, ¢o zodpoveda 2 % WHO odporaé¢aného

maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospeli osobu.
4.5 Liekové a iné interakcie

Uc¢inok inych lie€iv na delafloxacin

Chelatotvorné lieciva: antacida, sukralfat, kationy kovov, multivitaminy

Fluorochinolony tvoria chelaty s kationmi kovov alkalickych zemin a prechodnych kovov. Peroralne
podavanie delafloxacinu s antacidami obsahujucimi hlinik alebo hor¢ik, so sukralfatom, s kationmi
kovov ako napriklad Zelezo alebo s multivitaminmi obsahujucimi Zelezo alebo zinok alebo s
liekovymi formami s obsahom dvojvalentnych a trojvalentnych katiénov ako napriklad didanozin vo
forme pufrovanych tabliet na perordlnu suspenziu alebo prasku na peroralny roztok pre deti moze
vyrazne interferovat’ s absorpciou delafloxacinu, ¢o vedie k systémovym koncentraciam ovel'a nizsim,
ako je pozadované. Preto sa ma delafloxacin uzivat’ najmenej 2 hodiny pred alebo 6 hodin po uziti
tychto lieciv.

Ucdinok delafloxacinu na iné lieiva

Na zaklade in vitro udajov o metabolizujucich enzymoch a transportéroch ma delafloxacin nizky
potencial menit’ dispoziciu inych liekov (pozri Cast’ 5.2).

4.6 Fertilita, gravidita a lakticia

Zeny vo fertilnom veku

Zeny vo fertilnom veku musia pouzivat’ u¢innt antikoncepciu pocas liecby delafloxacinom.
Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti delafloxacinu u gravidnych
zien. Stadie na zvieratach preukazali reproduként toxicitu (pozri ¢ast’ 5.3). Kvoli nedostatku Gidajov
a zisteni v predklinickych $tudiach pri terapeutickych expoziciach u l'udi je delafloxacin
kontraindikovany pocas gravidity a u Zien vo fertilnom veku, ktoré neuzivaju antikoncepciu (pozri
Casti 4.3 a4.4).
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Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa delafloxacin/metabolity vylucuji do l'udského mlieka.

Dostupné farmakodynamické/toxikologické udaje u zvierat preukazali vylucovanie
delafloxacinu/metabolitov do mlieka (pozri Cast’ 5.3). Riziko u novorodencov/doj¢iat nemoze byt
vylucené. Dojcenie je pocas liecby delafloxacinom kontraindikované.

Fertilita

Uginky delafloxacinu na fertilitu u Pudi sa neskumali. Predklinické §tadie s delafloxacinom
vykonavané na potkanoch nenaznacujt skodlivé ucinky s ohl'adom na fertilitu alebo reprodukéné
spravanie (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Quofenix ma mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidl4 a obsluhovat’ stroje. Niektoré neziaduce
reakcie na liek (napr. zavraty, bolest” hlavy, poruchy zraku) mozu zhorsit’ schopnost’ pacienta ststredit’
sa a reagovat’, a preto mdzu predstavovat’ riziko v situaciach, ked’ pacient vedie vozidlo alebo
obsluhuje stroje alebo vykonava iné ¢innosti vyzadujice si mentalnu ostrazitost’ a koordinaciu.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie neziaduce reakcie hlasené pri ABSSSI (Studie fazy 2 a 3) a pri CAP (Studia faza 3)
zahtnajucich celkovo 1 297 pacientov (868 0sob s akttnymi bakteridlnymi infekciami koze a koznych
Struktir a 429 oso6b s pneumoniou ziskanou v komunite), vystavenych u¢inkom delafloxacinu

v intravendznej alebo peroralnej forme boli hnacka (5,86 %), nauzea (5,47 %) a hypertransaminazémia
(2,85 %), ktoré boli miernej az stredne zavaznej intenzity.

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Nasledujuce neziaduce reakcie boli identifikované v Styroch porovnavacich studiach fazy 2 a 3 pri
ABSSSI a jednej stadii CAP fazy 3 klasifikované podla preferovanej terminologie a tried organovych
systémov a podla frekvencie. Frekvencie su definované ako: vel'mi casté (> 1/10); Casté (> 1/100 az
< 1/10); menej €asté (= 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé

(< 1/10 000).

(pozri cast’ 4.4)

Trieda organovych | Casté Menej casté Zriedkavé

systémov

Infekcie a nakazy Mykotické Infekcia sposobena Infekcia mocovych ciest
infekcie Clostridioides difficile Sinusitida

Poruchy krvi Anémia Trombocytopénia

a lymfatického Leukopénia Neutropénia

systému Zvysené INR
(medzinarodny

normalizovany pomer)

Poruchy imunitného
systému

Precitlivenost’ (pozri Cast’
44)

Sezonna alergia
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Trieda organovych | Casté Menej casté Zriedkavé

systémov

Poruchy Hyperglykémia (see cast’ Hypoglykémia (pozri ¢ast’

metabolizmu a 4.4) 4.4)

VyZivy Znizena chut do jedla Hyperurikémia
Hypokaliémia
Zvysena hladina draslika v
krvi

Psychické poruchy* Nespavost’ Sluchové halucinacie

Nespavost’
Abnormalne sny
Stav zmétenosti

Poruchy nervového | Bolest hlavy Periferalna neuropatia Presynkopa
systému* (vratane parestézie a Somnolencia
hypestézie) (pozri Cast’ 4.4)
Zavraty
Dysgeuzia
Poruchy oka* Rozmazané videnie Suché oko
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu Tinitus

Vestibularna porucha

Poruchy srdca a Palpitacie Sinusova tachykardia
srdcovej ¢innosti** Bradykardia
Poruchy ciev** Hypertenzia Tromboéza hlbokych zil
Hypotenzia Flebitida
ZacCervenanie
Poruchy dychacej Dyspnoe Kasel
sustavy, hrudnika Sucho v hrdle
a mediastina
Poruchy Hnacka Stomatitida Erozivna gastritida
gastrointestinalneho | Vracanie Bolest’ brucha Gastroezofagealna refluxna
traktu Nauzea Dyspepsia choroba
Oralna parestézia
Sucho v ustach Oralna hypestézia
Flatulencia Glosodynia
Zapcha Zmena sfarbenia stolice
Poruchy pecene a Hypertransami | ZvySenie hladiny alkalickej | ZniZenie hladiny albuminu
ZI€ovych ciest nazémia fosfatazy v krvi v krvi
Zvysenie hladiny gama-
glutamyltransferazy
Poruchy kozZe Pruritus Alergicka dermatitida Alopécia
a podkozného Urtikaria Studeny pot
tkaniva Vyrazka Nocné potenie
Hyperhidréza
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Trieda organovych
systémov

Casté

Menej casté

Zriedkavé

Poruchy kostrovej
svalovej sustavy a
spojivového
tkaniva®

1)

Bolest’ kibov

Myalgia,

Zapal Sliach (pozri 4.4)
Muskuloskeletalna bolest’
(napr. bolest’ koncatin,
bolest’ chrbta, bolest’

v krku),

svalova slabost

Zvysenie hladiny
kreatinfosfokindzy v krvi

Reaktivna artritida
Myozitida
Kirée svalov

Poruchy obliciek
a mocovych ciest

Poruchy funkcie oblic¢iek

Hematuria
Pritomnost’ krystalikov v
moci

Celkové poruchy a
reakcie v mieste
podania*

Pyrexia
Miestny opuch
Unava

Periférny edém
Zimnica

erazy, otravy a
komplikacie
liecebného postupu

Komplikacie v mieste rany

Opis vybranych neziaducich a¢inkov

* Vel'mi zriedkavé pripady dlhodobych (trvajiicich mesiace alebo roky) a potencialne ireverzibilych
zavaznych neziaducich reakcii spésobujucich postihnutie zasahujucich rozli¢né, niekedy pocetné,
triedy organovych systémov (muskuloskeletalne, nervové, psychické a zmyslové) a zmyslov (vratane
reakcii ako napriklad tendinitida, ruptara $l'achy, artralgia, bolest’ v konc¢atindch, poruchy chodze,
neuropatie spojené s parestéziou, depresia, inava, poruchy pamdti, poruchy spanku a poruchy sluchu,
zraku, chuti a ¢uchu) sa zaznamenali u pacientov uzivajucich chinolény a fluorochinolony

v niektorych pripadoch bez ohl'adu na existujuce rizikové faktory (pozri Cast’ 4.4).

** U pacientov pouzivajucich fluérchinolony boli hlasené pripady aneuryzmy a disekcie aorty,
niekedy komplikované rupturou (vratane smrtel'nych pripadov), a pripady regurgitacie/nedomykavosti
niektorej zo srdcovych chlopni (pozri Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Najvyssia denna peroralna davka podavana v klinickych stadiach bola 1 600 mg. Pacienti, ktori uzivali
tuto ddvku, nemali Ziadne neZziaduce reakcie alebo vyznamné zistenia vo vysledkoch laboratornych
vySetreni pocas §tadie. Liecba predavkovania delafloxacinom ma pozostavat’ z pozorovania

a celkovych podpornych opatreni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antibiotika na systémové pouzitie, fluérochinolony, ATC kod:

JOIMAZ23.
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Mechanizmus A¢inku

Delafloxacin inhibuje bakterialnu topoizomerazu IV a DNA gyrazu (topoizomeraza I1), enzymy
potrebné na replikaciu, transkripciu, obnovu a rekombinaciu bakterialnej DNA.

Rezistencia

Rezistencia na fluorochinolony vratane delafloxacinu sa méze objavit’ kvoli mutécii v definovanych
oblastiach cielovych bakteridlnych enzymov topoizomerazy IV a DNA gyrazy povazovanych za
oblasti uréujtice rezistenciu na chinolony (Quinolone-Resistance Determining Regions, QRDRs) alebo

prostrednictvom inych mechanizmov rezistencie ako napriklad efluxny mechanizmus.

Mobze sa pozorovat skriZzena rezistencia medzi delafloxacinom a inymi fluorochinolémni, hoci
niektor¢ izolaty rezistentné na iné fluorochinolény si mézu zachovat’ citlivost’ na delafloxacin.

Hrani¢né hodnoty testovania citlivosti

Hrani¢né hodnoty minimalnej inhibi¢nej koncentracie (MIC) stanovené Europskou komisiou pre
testovanie antimikrobidlnej citlivosti (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing,
EUCAST) pre delafloxacin st nasledovné:

Hrani¢né hodnoty MIC
Mikroorganizmus (mg/1)
Citlivé (S <) Rezistentné (R >)

Staphylococcus aureus (ABSSSI) 0,25 0,25
Staphylococcus aureus (CAP) 0,016 0,016
Streptococcus pneumoniae 0,06 0,06
Streptococcus pyogenes 0,03 0,03
Streptococcus dysgalactiae 0,03 0,03
Streptococcus agalactiae 0,03 0,03
Skupina Streptococcus anginosus 0,03 0,03
Escherichia coli 0,125 0,125
Haemophilus influenzae 0,004 0,004

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

Tak ako pri inych chinolénovych antibiotika sposobil pomer fAUC,4/MIC farmakokineticky/
farmakodynamickym parameter najviac stivisiaci s u€¢innost'ou delafloxacinu.

Klinické u¢innost’ proti $pecifickym patogénom

Ucinnost’ sa preukazala v klinickych tadiach proti patogénom uvedenym pri kazdej indikécii, ktoré
boli citlivé na delafloxacin in vitro.

Akittne bakterialne infekcie koZe a koZnych Struktar

Grampozitivne mikroorganizmy:
e Staphylococcus aureus (vratane meticilin-rezistentného [MRSA])
Staphylococcus haemolyticus
Staphylococcus hominis
Staphylococcus lugdunensis
Streptococcus agalactiae
Skupina Streptococcus anginosus (vratane Streptococcus anginosus, Streptococcus
intermedius a Streptococcus constellatus)
e Streptococcus dysgalactiae
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e  Skupina Streptococcus mitis (vratane Streptococcus cristatus, Streptococcus gordonii,
Streptococcus oralis, Streptococcus mitis a Streptococcus sanguinis)

° Streptococcus pyogenes

e Enterococcus faecalis

Gramnegativne mikroorganizmy:
e FEscherichia coli
Enterobacter cloacae
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa

Komunitne ziskana pneumonia

Grampozitivne mikroorganizmy:
o Streptococcus pneumoniae
o Staphylococcus aureus (MSSA)

Gramnegativne mikroorganizmy:
o  Haemophilus influenzae
o  Escherichia coli

Atypické:
o Chlamydia pneumoniae
o Legionella pneumophila
e Mycoplasma pneumoniae

Europska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky §tudii s Quofenixom vo
vSetkych podskupinach pediatrickej populacie pri lieCbe lokalnych infekcii koze a podkozného tkaniva
a pneumonie ziskanej v komunite (informécie o pouziti v pediatrickej populécii, pozri Cast’ 4.2).

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Po peroralnom podani 450 mg delafloxacinu kazdych 12 hodin sa rovnovazne koncentracie dosahuji
po priblizne 5 dnoch s priblizne 36 % kumulaciou po viacnasobnom podani. Biologicky pol¢as
peroralne podavaného delafloxacinu je priblizne 14 hodin. Farmakokinetika delafloxacinu je

u pacientov s ABSSSI alebo CAP a zdravych dobrovol'nikov porovnatelna.

Absorpcia

Maximalne plazmatické koncentracie delafloxacinu sa dosahuju priblizne pocas 1 hodiny po
peroralnom podani nalacno. 450 mg tableta a 300 mg intravendzna forma su bioekvivalentné vo
vztahu k celkovej expozicii (AUC). Delafloxacin sa mdze podavat’ s jedlom alebo bez jedla, ked’ze
celkova systémova expozicia (AUC.,) sa nemeni v stave nalacno a po jedle (vysoko tukova, vysoko
kaloricka potrava).

Distribtcia

Distribuény objem delafloxacinu v rovnovaznom stave je asi 40 1, Co sa priblizuje celkovému obsahu
vody v tele. Vézba na plazmatické bielkoviny delafloxacinu je priblizne 84 %. Primarne sa viaze na
albumin. Vézba na plazmatické bielkoviny delafloxacinu nie je vyznamne ovplyvnena stupiiom
poruchy funkcie obliciek.

Po intraven6znom podani 7 davok 300 mg delafloxacinu 30 zdravym dobrovol'nikom bola priemerna
AUC. 2 delafloxacinu (3,6 h* pg / ml) v alveolarnych makrofagoch 83% vol'nej plazmy AUCy.12 a
priemernd AUC. 1, delafloxacinu (2,8 h * ug / ml) v tekutine vystelky epitelu bola 65% AUCy.12 vol'nej
plazmy.
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Biotransformacia

Glukuronidacia delafloxacinu je primarnou metabolickou cestou s oxidativnym metabolizmom
predstavujucim <1 % podanej davky. Glukuronidacia delafloxacinu je sprostredkovana prevazne
UGTI1A1,UGT1A3 a UGT2BI15. V plazme prevlada povodné liecivo v nezmenej forme. U ['udi nie si
pritomné ziadne vyznamné cirkulujiuce metabolity (priemer = 9,6 %).

Udaje in vitro naznaéuju, Ze delafloxacin v klinicky vyznamnych koncentraciach neinhibuje
cytochrom P450 CYP1A2, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2EI a
CYP3A4/5 ani izoformy UGT1A1 a UGT2B7 UDP glukuronozyltransferazy. Delafloxacin neindukuje
CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9, CYP2C8, CYP2C19 alebo CYP3A4/S.

Rovnako pri klinicky vyznamnych koncentraciach delafloxacin neinhibuje transportéry MDRI1,
BCRP, OATI1, OAT3, OCT1, OCT2, OATP1B1, OATP1B3, MATE1, MATE2K a BSEP.
Delafloxacin je pravdepodobne substratom BCRP.

Elimindcia
Po jednorazovej peroralnej davke '“C-znaceného delafloxacinu sa 50 % radioaktivne znageného
lie¢iva vylucuje v moci ako nezmeneny delafloxacin a vo forme glukuronidovych metabolitov a 48 %

sa vyluCuje v nezmenenej forme v stolici.

Obézni pacienti (> 30 kg/m* BMI)

Farmakokinetické parametre nie si u obéznych l'udi zmenené (BMI > 30 kg/m?).

Porucha funkcie pecene

Po podani delafloxacinu sa nepozorovali ziadne klinicky vyznamné zmeny vo farmakokinetike
delafloxacinu u pacientov s miernou, stredne zavaznou alebo zavaznou poruchou funkcie pecene
(trieda A, B a C podl'a Childa-Pugha) v porovnani so zodpovedajucimi zdravymi jedincami v
kontrolnej skupine. Preto nie je potrebna uprava davkovania.

Porucha funkcie obli¢iek

Po podani jednorazovej peroralnej davky (400 mg) pacientom s miernou, stredne zavaznou alebo
zavaznou poruchou funkcie oblic¢iek bola priemerna celkova expozicia (AUC;) asi 1,5-ndsobne vyssia
u jedincov so stredne zdvaznou alebo zavaznou poruchou funkcie obli¢iek v porovnani so zdravymi
jedincami, zatial’ ¢o celkova systémova expozicia bola porovnatel'na s jedincami s miernou poruchou
funkcie obli¢iek. Medzi jedincami s poruchou funkcie obliiek a zdravymi jedincami nebol Statisticky
vyznamny rozdiel rozdiel v maximalnej expozicii (Cmax).

Pokyny pre davkovanie osobam s poruchou funkcie obli¢iek st uvedené v Casti 4.2.

Starsi pacienti

Kedze sa farmakokinetika delafloxacinu s vekom vyznamne nemeni, uprava davkovania nie je na
zaklade veku potrebna.

Pediatrickd populacia

Nevykonali sa Ziadne klinické sktiSania s delafloxacinom u pediatrickych pacientov.
Pohlavie
Klinicky vyznamné zmeny vo farmakokinetike delafloxacinu stvisiace s pohlavim sa nepozorovali

u zdravych jedincov alebo pacientov s ABSSSI alebo CAP. Nie je potrebna tprava davkovania na
zaklade pohlavia.
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5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Gastrointestinalne ucinky patrili v Stidiach toxicity po opakovanom podavani u potkanov a psov k
najdolezitejSim zisteniam: zahiali rozsirené slepé crevo (len po peroralnom podani), abnormalnu
stolicu a znizeny prijem jedla a/alebo telesnej hmotnosti u potkanov a vracanie, slinenie a abnormalnu
stolicu/hnacku u psov. Okrem toho sa zaznamenalo zvySenie hodnot ALT a ALP v sére a znizZenie
hladin celkovych bielkovin a globulinu na konci liecebného obdobia v pivotnej 4-tyzdiove;j
intravenoznej §tadii so psami s podanim vysokej davky (75 mg/kg) u jednotlivych psoch. Co je viak
dolezité, gastrointestinalne u€inky a mierne zvysené hladiny peceniovych enzymov u psov nesuviseli

s histopatologickymi zmenami v tkanive gastrointestindlneho traktu a stvisiacich organoch (pankreas,
pedet). Ziadne neziaduce G¢innky sa nepozorovali u potkanov pri expoziciach asi 2-nésobne vys§ich
ako u l'udi alebo u psov pri expoziciach priblizne rovnakych ako u I'udi.

V studiach embyo-fetalneho vyvinu uskuto¢nenych na potkanoch a kralikoch nemal delafloxacin
teratogénny uc¢inok, ale indukoval retardaciu rastu plodu a oneskorenie osifikacie pri hladinach
spdsobujucich toxicitu u matiek. U potkanov sa u€inky na plod objavili pri hladinach expozicie
presahujucich asi 2-nasobok hladiny, ktord sa pozorovala u I'udi na zaklade hodnoty AUC, ale u
kralikov, druhov znamych ako extrémne citlivych na maternalnu toxicitu vyvolanu antibakterialnymi
lieCivami, boli ucinky na plod zaznamenané pri hladinach expozicie ovel'a nizSich ako sa pozorovali
u l'udi. Ked’ze sa delafloxacin vylucuje do mlieka, zavazna toxicita sa pozorovala u novorodencov
potkanov pocas laktacie, ked boli matky lieCené pocas gravidity a laktacie delafloxacinom pri davkach
sposobujucich systémovii expoziciu asi 5-ndsobne vys§iu ako expozicia u Pudi. Ziadne také uéinky

a ziadne iné vyvojové abnormality sa vSak neobjavili v potomstve matiek s expoziciou hladin asi 2-
nasobne vys§ich ako su hladiny u l'udi. Ziadne uginky na fertilitu samcov a samic potkanov sa
nezaznamenali pri hladinach expozicie asi 5-nasobne vyssich ako st hladiny pozorované u l'udi.

Nevykonali sa dlhodobé stadie karcinogenicity s delafloxacinom.
Neidentifikovalo sa Ziadne riziko genotoxicity in vitro a bolo in vivo negativne pri najvyssej moznej
davke > 15-nasobne vyssej ako je odhadovana plazmaticka expozicia u I'udi vychadzajuca z hodnoty

AUC.

Stadie hodnotenia enviromentalneho rizika preukazali, Ze delafloxacin moZze predstavovat riziko pre
vodné prostredie.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Mikrokrystalicka celuloza

Povidon

Krospovidon

Hydrogenuhlic¢itan sodny
Dihydrogenfosfore¢nan sodny, monohydrat
Kyselina citronova

Stearan horecnaty

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouzitelnosti

5 rokov.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
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Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Viacvrstvové blistre hlinik/hlinikova f6lia.

Velkosti balenia: 10, 20, 30, 50, 60 alebo 100 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

Tento lick moZze predstavovat’ riziko pre zivotné prostredie (pozri Cast’ 5.3).
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite

Via Sette Santi 3, 50131 Florencia, Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/19/1393/002-007

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 16. december 2019

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.cu.
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PRILOHA II

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

29



A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOINENIE
SARZE

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvol’nenie Sarze

Tablety

AlfaSigma

1 Via Enrico Fermi
65020 Alanno (PE)
Taliansko

Prasok na pripravu infiizneho koncentratu
Patheon Italia S.p.A.

2° Trav. SX Via Morolense 5

03013 Ferentino (FR)

Taliansko

alebo

AlfaSigma

1 Via Enrico Fermi

65020 Alanno (PE)

Taliansko

Tlacena pisomna informacia pre pouzivatel’a lieku musi obsahovat’ nadzov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvol'nenie prislusnej Sarze.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti

PoZiadavky na predloZenie periodicky aktualizovanych sprav o bezpecnosti tohto lieku su

stanovené v zozname referencnych datumov Unie (zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢

ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych naslednych aktualizacii uverejnenych na europskom

internetovom portali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prva periodicky aktualizovana spravu o bezpe¢nosti

tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel rozhodnutia o registracii vykond pozadované ¢innosti a zdsahy v rdmci dohl’'adu nad

liekmi, ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registraénej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odsthlasenych aktualizaciach RMP.
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Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:
e na ziadost Eurdpskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA III

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA

32



A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA (INJEKCNE LIEKOVKY)

| 1. NAZOV LIEKU

Quofenix 300 mg prasok na infizny koncentrat
delafloxacin

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna injekcna liekovka obsahuje 300 mg delafloxacinu (vo forme megluminu).
Po rekonstitucii jeden ml obsahuje 25 mg delafloxacinu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Meglumin, sodna sol’ sulfobutylbetadexu, edetat disodny, hydroxid sodny, kyselina chlorovodikova
koncentrovana.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok na infuzny koncentrat
10 jednodavkovych injekénych liekoviek

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouzivatela.
Intravendzne pouzitie po rekonstitucii a zriedend.
Len na jednorazové pouzitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

\ 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite — s.r.1.
Via Sette Santi 3, 50131 Florencia, Taliansko

12. REGISTRACNE CIiSLA

EU/1/19/1393/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Quofenix 300 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC:
SN:
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK NA INJEKCNEJ LIEKOVKE

[1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Quofenix 300 mg prasok na koncentrat
delafloxacin
Intraven6zne pouzitie po rekonstitucii a zriedeni

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel'a

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

300 mg

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA (TABLETY)

| 1. NAZOV LIEKU

Quofenix 450 mg tablety
delafloxacin

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna tableta obsahuje 450 mg delafloxacinu (vo forme megluminu).

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

10 tabliet
20 tabliet
30 tabliet
50 tabliet
60 tabliet
100 tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouzivatela.
Na peroralne pouZitie.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

\ 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v povodnom obale ma ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite — s.r.1.
Via Sette Santi 3, 50131 Florencia, Taliansko

12. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/19/1393/002 10 tabliet
EU/1/19/1393/003 20 tabliet
EU/1/19/1393/004 30 tabliet
EU/1/19/1393/005 50 tabliet
EU/1/19/1393/006 60 tabliet
EU/1/19/1393/007 100 tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Quofenix 450 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC:
SN:
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

Al/Al BLISTER (TABLETY)

| 1.  NAZOV LIEKU

Quofenix 450 mg tablety
delafloxacin

| 2. NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite — s.r.1.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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Pisomna informacia pre pouzivatela

Quofenix 300 mg prasok na infliizny koncentrat
delafloxacin

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Mdzete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie ¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich uc¢inkov, ktor¢ nie st uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Quofenix a na o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Quofenix
Ako pouzivat’ Quofenix

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Quofenix

Obsah balenia a d’alsie informacie

AR

o

Co je Quofenix a na ¢o sa pouZiva

Quofenix je antibiotikum, ktoré obsahuje liecivo delafloxacin. Patri do skupiny liekov nazyvanych
fluorochinolony.

Pouziva sa na lie¢bu dospelych so zavaznymi kratkodobymi infekciami spdsobenymi uréitou
baktériou v pripade, ak sa obvyklé antibiotika nemo6zu pouzit’ alebo neti¢inkuji:

e infekcie koze a podkozného tkaniva

e infekcia pl'ic tzv. pneumoénia.

Posobi tak, Ze blokuje u¢inok bakterialnych enzymov, ktoré s potrebné na kopirovanie a obnovu ich
DNA. Tym, Ze Quofenix zablokuje tieto enzymy, usmrcuje baktérie spdsobujuce infekciu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Quofenix

Quofenix vim nesmu podat’:

e  ak ste ste alergicky na delafloxacin alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku
(uvedenych v Casti 6).

e  ak ste alergicky na akékol'vek iné fluorochinolonové alebo chinolonové antibiotika.

e  ak ste niekedy mali problém so §'achami, ako napriklad tendinitidu (zapal $l'achy, ktora
stvisela s lie¢bou chinolénovymi antibiotikami. SPacha je vézivo, ktoré spaja vase svaly s
kostrou.

e  ak ste tehotnd, planujete otehotniet’ alebo si myslite, Ze moZete byt’ tehotna.

e  ak dojcite.

e  ak ste dieta alebo dospievajuci mladsi ako 18 rokov.
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Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako vam bude podany tento liek

Fluorochinolénové/chinolénové antibiotika, vratane Quofenixu, vam nesmu byt podané, ak sa u vas
v minulosti pri uzivani chinolénov alebo fluorochinolénov vyskytol akykol'vek zdvazny vedlajsi
ucinok. V tomto pripade by ste mali ¢o najskor informovat’ svojho lekara.

Ak vam je podavany tento liek

Zriedkavo sa mdZe u vas objavit bolest’ a opuch kibov a zapal alebo pretrhnutie §liach. Riziko
je zvysené v pripade, ak ste star$i (nad 60 rokov), mate transplantovany organ, mate problémy
s oblickami, alebo ak ste lieceni kortikosteroidmi. Zapal alebo pretrhnutie $liach sa méze
objavit’ pocas prvych 48 hodin liecby a dokonca az niekol’ko mesiacov po ukonceni lieCby
Quofenixom. Pri prvych prejavoch bolesti alebo zapalu $'achy (napriklad vo vasom ¢lenku,
zapasti, lakti, ramene alebo kolene), ukoncite podavanie Quofenixu, kontaktujte svojho lekara
a Setrite bolestivé miesto. Vyhnite sa akémukol'vek nadmernému cviceniu, ktoré méze
zvySovat riziko pretrhnutia Slachy.

Zriedkavo sa mozu u vas vyskytnat’ priznaky poskodenia nervov (neuropatia) ako napriklad
bolest’, palenie, tfpnutie, znecitlivenie a/alebo slabost’ najmé v chodidlach a nohach alebo
dlaniach a rukach. Ak sa tak stane, ukoncite podavanie Quofenixu; okamzite informujte
svojho lekara, aby ste zabranili rozvoju mozného nezvratného stavu.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi alebo zdravotnej sestre predtym, ako vam bude podany
Quofenix, ak:

vam bolo diagnostikované rozsirenie alebo vydutie vel’kej krvnej cievy (aneuryzma aorty
alebo periférna aneuryzma velkej cievy).

ste niekedy mali trhlinu v stene velkej krvnej cievy (disekciu aorty).

ak vam bola diagnostikovana nedomykavost’ srdcovych chlopni (spatny ndvrat krvi cez
srdcové chlopne)

sa vo vas$ej rodine vyskytla aneuryzma aorty alebo disekcia aorty alebo vrodené ochorenie
srdcovych chlopni, alebo iné rizikové faktory a predispozicné ochorenia (napriklad ochorenia
spojivového tkaniva, ako je Marfanov syndrom alebo Ehlersov-Danlosov syndrom, Turnerov
syndroém, Sjogrenov syndrom [zapalové autoimunitné ochorenie] alebo poruchy ciev, ako je
Takayasuova arteritida, obrovskobunkova arteritida, Behcetova choroba, vysoky krvny tlak
alebo znama aterosklerdza, reumatoidna artritida [ochorenie kibov] alebo endokarditida
[infekéné ochorenie srdcal).

ste niekedy mali pocas predchadzajtcej liecby fluorochinolénovymi alebo chinolénovymi
antibiotikami problémy so §lachami.

mate alebo mdzete mat’ problémy s centralnym nervovym systémom (napr. zavazna cerebralna
artérioskleroza, epilepsia) alebo mate iné rizikové faktory, vd’aka ktorym mozete byt
vystaveny zvySenému riziku zachvatov (kf¢ov). V takychto pripadoch vas lekar zvazi, ¢i je
tato lie¢ba pre vas najlepSou vol'bou.

mate ochorenie myasthenia gravis (typ svalovej slabosti), pretoze moze dojst’ k zhorSeniu
priznakov.

trpite hnackou alebo ste v minulosti trpeli hna¢kou pocas uzivania antibiotik alebo az do 2
mesiacov po ich uzivani. lhned’ kontaktujte svojho lekara, ak mate hnacku pocas alebo po
liecbe. Neuzivajte ziadne lieky na lieCbu hnacky bez toho, aby ste sa najprv poradili so svojim
lekarom.

mate problémy s obli¢kami.

niekedy ste sa dlhodobo liecili antibiotikami; mdze to znamenat, Ze dostanete inti infekciu
spdsobent1 inou baktériou (superinfekcia), ktora sa neda lieCit’ antibiotikami. Ak mate
akékol'vek obavy alebo otazky tykajice sa tejto veci a pouzivania Quofenixu, obrat’te sa na
svojho lekara.

mozete mat’ zdvaznu koznu reakciu, ako napriklad pluzgiere alebo ranky.

je zname, ze vy alebo ¢len vasej rodiny ma nedostatok glukézo-6-fosfat dehydrogenazy.
mate cukrovku. Fluorochinolénové antibiotika, vratane Quofenixu, moézu zapricinit’ prilis
vel’ky narast alebo pokles hladin glukézy v krvi. Ak mate cukrovku, dokladne si sledujte
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hladinu glukézy v krvi.

Ak pocitite nahlu silnu bolest’ v bruchu, hrudi alebo chrbte, ktora méze byt priznakom aneuryzmy alebo
disekcie aorty, bezodkladne sa obratte na lekarsku pohotovost. Riziko mdze byt vo vasom pripade
vyssie, ak ste lieCeny systémovymi kortikosteroidmi.

Ak sa u vas vyskytne néhla dychavicnost’, predovsetkym ked’ lezite v posteli, alebo spozorujete opuch
¢lenkov, chodidiel alebo brucha, pripadne spozorujete novovzniknuté buSenia srdca (pocitovanie
rychleho alebo nepravidelného srdcového tepu), ihned’ o tom informujte lekara.

Dlhodobé a potenciilne nezvratné zavazné vedlajSie ucinky sposobujice postihnutie
Fluorochinolénové/chinolénové antibiotika sa spajajii s vel'mi zriedkavymi avsak zavaznymi
vedl'aj$imi uc¢inkami; niektoré z nich st dlhodobé (pretrvavaji mesiace alebo roky), spdsobuji
postihnutie alebo st potencialne nezvratné. Patria sem bolest’ §liach, svalov a kibov hornych a dolnych
koncatin, tazkosti pri chddzi, nezvycajné pocity, ako napriklad mravcenie, tfpnutie, bodanie,
znecitlivenie alebo palenie (parestézia), zmyslové poruchy vratane poruchy zraku, chuti a ¢uchu,
sluchu, depresie, poruchy pamite, vel'’k4 inava a zavazné poruchy spanku.

Ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z tychto vedl'ajsich u¢inkov po podani Quofenixu, ihned’
kontaktujte svojho lekara este pred pokracovanim v liecbe. Vy a vas lekar potomrozhodnete, aj na
zaklade zvazenia pouzitia antibiotik z inych skupin, ¢i budete pokracovat’ v liecbe.

Deti a dospievajuci
Tento liek sa nesmie pouzivat’ u deti a dospievajucich, ked’Ze sa v tychto skupinach dostatocne
neskiimal.

Iné lieky a Quofenix

Ak teraz pouzivate, alebo ste v poslednom ¢ase pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Nie su k dispozicii Ziadne Udaje tykajice sa vzajomného pdsobenia vnutrozilovo podavaného
delafloxacinu s multivitaminmi, inymi doplnkami alebo didanozinom. Quofenix sa vSak nema podavat’
cez rovnakll intravendznu supravu spolu s akymkol'vek roztokom s obsahom latok, ako napriklad
vapnik a hor¢ik.

Tehotenstvo a dojcenie
Quofenix sa nesmie pouzivat, ak ste tehotna alebo dojcite. Quofenix sa nesmie pouzivat' u zien vo
fertilnom veku, ktoré nepouzivaju antikoncepciu.

Ak ste tehotnd alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad'te sa so
svojim lekarom predtym, ako vam bude podany tento lick.
Ak mobzete otehotniet’, musite pocas lieCby Quofenixom pouzivat’ ucinnt antikoncepciu.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Quofenix moze spdsobit’, Ze budete pocitovat’ zavraty a malatnost’. Neved'te vozidla, neobsluhujte
stroje alebo nerobte iné ¢innosti, ktoré vyzaduju ostrazitost’ alebo koordinaciu, az kym nezistite, ako

Quofenix ucinkuje na vas.

Quofenix obsahuje cyklodextrin
Tento liek obsahuje 2 480 mg sodne;j soli sulfobutylbetadexu v jednej injekcnej liekovke.

Quofenix obsahuje sodik
Tento liek obsahuje 175 mg sodika (hlavnej zlozky kuchynskej soli) v jednej injekcnej liekovke. To sa
rovna 8,8 % odporiucaného maximalneho denného prijmu sodika v potrave pre dospelych.

3. Ako pouzivat’ Quofenix

Quofenix vam bude podavat’ zdravotna sestra alebo lekar pomocou infuzie (kvapkanim) do zily.
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Budete dostavat’ jednu infiziu Quofenixu s obsahom 300 mg lieciva dvakrat denne, pri koznych
infekciach pocas 5 az 14 dni a pri pneumonii poc¢as 5 az 10 dni, podl'a uvaZzenia vasho lekara. Kazda
infuzia bude trvat’ priblizne hodinu. Vas lekar rozhodne, kol’ko dni lieCby je potrebnych.

Ak mate problémy s oblickami, povedzte to svojmu lekdrovi, pretoZe mozno bude potrebné vasu
davku upravit’.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.

AKk dostanete viac lieku Quofenix, ako mate
Ak mate obavy, Ze ste dostali prili§ vel'a licku Quofenix, okamzite to oznamte svojmu lekarovi alebo
zdravotnej sestre.

Ak vynechate davku Quofenixu
Okamzite povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak mate obavy, Ze ste vynechali davku.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto licku, opytajte sa svojho lekara alebo
zdravotnej sestry.

4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento lick moze sposobovat’ vedlajsie ti¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Zavazné vedlajSie acinky

Okamzite prosim povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak sa u vas objavia akékol'vek
z tychto priznakov, pretoZe pouzivanie tohto lieku sa ma ukoncit’ a mozete potrebovat’ bezodkladnt
lekarsku pomoc:

- Tazkosti pri prehitani alebo tazkosti s dychanim a kasel’; opuch pier, tvéare, hrdla alebo jazyka; sucho
v hrdle alebo zvieranie hrdla a zadvazna vyrazka. Toto mdzu byt prejavy a priznaky reakcii z
precitlivenosti (alergické reakcie) a moézu byt’ zivot ohrozujuce. Tieto zdvazné reakcie su menej Casté
vedlajsie uéinky, ktoré mézu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osdb.

- Pokles krvného tlaku; zahmlené videnie; zavraty. Tieto zavazné reakcie sit menej Casté vedl'ajsie
ucinky, ktoré mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob.

- Bolest’ brucha s pripadnym vyskytom zavaznej hnacky; horiacka a pocit na vracanie. Toto mézu byt
prejavy Crevnej infekcie, ktoré sa nesmu liecit’ liekmi proti hnacke, ktoré znemoziuju pohyb vasho
¢reva. Infekcia Creva (infekcia spdsobend baktériou Clostridioides difficile) je menej Casty vedl'ajsi
ucinok, ktory moze postihovat’ menej ako 1 zo 100 0sob.

Dalsie vedl'ajsie ucinky mozu zahrnat:

Casté vedlajsie u¢inky (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sob):

e  plesnova infekcia

e  Dbolest hlavy

e  vracanie

e  opuch, s¢ervenanie alebo bolest’ v okoli ihly, kde je lick podany do Zily (reakcia v mieste
podania infuzie)

e  zvySenie mnozstva enzymov tvorenych v pe€eni, ktoré sa nazyvaji transaminazy — uvedené
vo vysledkoch krvnych vySetreni

e  svrbenie

Menej Casté vedl'ajsie ucinky (moézu postihovat’ menej ako 1 z 100 osob):
e  znizenie poctu bielych krviniek (leukopénia)
e  nizka hladina hemoglobinu (anémia)
e  alergicka reakcia
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vysoké hladiny glukézy v krvi

zniZenie chuti do jedla

nespavost’

svalova slabost’ v koncatinach

pocity ako znecitlivenie, tipnutie, mravcéenie

znizenie citlivosti na dotyk

zmena vnimania chuti

pocit buisenia a chvenia srdca (palpitacia),

vysoky krvny tlak

navaly tepla (napr. sCervenanie tvare alebo krku)

zapal sliznice zaltdka, zapal sliznice ustnej dutiny, bolest’ brucha, zalido¢né t'azkosti/bolest’
alebo porucha travenia, sucho v ustach, plynatost’

nezvycajné potenie

alergicka kozna reakcia

svrbiva Cervena vyrazka

bolest’ kibov

bolest’ a opuch $liach

bolest’ svalov a kosti (napr. bolest’ koncatin, bolest’ chrbta, bolest’ krku), svalova slabost’
zvy$ena hladina kreatinfosfokinazy v krvi (indikator poskodenia svalov)

znizena funkcia obliciek

pocit unavy

zmeny vo vysledkoch krvnych vysetreni tykajucich sa funkcie pecene (zvysenie alkalickej
fosfatazy v krvi)

zvySena telesnd teplota (pyrexia)

opuch dolnej koncatiny

Zriedkavé vedlajsie u€inky (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 1000 osbb):

infekcia mocovych ciest

zapal nosovej sliznice

nizky pocet bielych krviniek (znizenie poctu krvnych buniek)
znizenie poctu Specialnych krvnych buniek potrebnych na zrazanie krvi
zmeny v testoch, ktoré merajua, ako dobre sa zraza vasa krv

sezénna alergia

nizke hladiny glukozy v krvi

vysoka hladina kyseliny moc¢ovej

vysoka hladina draslika v krvi

nizka hladina draslika v krvi

pocutie veci, ktoré neexistuju (zvukové halucinacie)

uzkost’

nezvycajné sny

zmétenost’

ospalost’

pocit malatnosti alebo pocit na omdletie zvy¢ajne kvoli poklesu krvného tlaku
suché oko

zavraty alebo strata rovnovahy (vertigo)

zvonenie alebo bzu¢anie v usiach (tinitus)

zmena v pocite rovnovahy

nepravidelné alebo rychle srdcové rytmy, zniZenie srdcového rytmu
opuchnuté, ¢ervené, podrazdené zily (flebitida)

krvna zrazenina zndma ako trombus v hlbokej Zile

palenie zahy/regurgitacia kyseliny

strata citlivosti na dotyk v tstach

zniZenie citlivosti na dotyk v tstach

pocit palenia v ustach
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e  zmena sfarbenia stolice

zmeny Vv krvnych testoch suvisiace s funkciou pecene (pokles albuminu a zvySenie gama-
glutamyltransferazy v krvi)

studeny pot

no¢né potenie

abnormalna strata vlasov

svalové kice

zapal/bolest’ svalov

zépal kibov, bolest’ v dlaniach alebo chodidlach, bolest’ chrbta
krv v mo¢i

zakaleny mo¢ kvoli pritomnosti pevnych zloziek

zimnica

zhorSenie ran

periférny opuch

upchatie zdravotnickej pombcky

Vel'mi zriedkavé pripady dlhodobych (pretrvajucich mesiace alebo roky) alebo trvalych vedlajsich
ginkov, ako napriklad zapaly §liach, pretrhnutie §lachy, bolest’ kibov, bolest’ v konéatinach, tazkosti
pri chddzi, nezvycajné pocity, ako napriklad mravcenie, tfpnutie, bodanie, palenie, znecitlivenie alebo
bolest’ (neuropatia), depresia, inava, poruchy spanku, poruchy paméte ako aj poruchy sluchu, zraku, a
chuti a ¢uchu sa spajaju s podavanim chinolénovych a fluorochinoléonovych antibiotik, v niektorych
pripadoch bez ohl'adu na pritomné rizikové faktory.

U pacientov uzivajucich fluérchinolony boli hlasené pripady rozsirenia a oslabenia steny aorty alebo
natrhnutia steny aorty (aneuryzma a disekcia), ktoré mozu viest’ k prasknutiu steny aorty a mozu byt’
smrtel'né, a pripady nedomykavosti srdcovych chlopni. Pozri tiez ast’ 2.

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vés vyskytne akykol'vek vedlajsi ti€inok, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej
informacii. Vedlajsie uc¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedl'aj$ich uc¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. AKko uchovavat’ Quofenix
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli alebo blistri po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie, ak sa uchovava v neotvorenom
povodnom obale.

Po rekonstitucii: Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani sa stanovila na 24 hodin pri teplote

20 °C az 25 °C alebo na 24 hodin pri teplote 2 °C az 8 °C. Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek
po rekonstitacii a zriedeni pouzit’ ihned’. Ak sa nepouzije ihned’, za Cas pouzitel'nosti a podmienky
pred pouzitim je zodpovedny pouzivatel’ a nemali by byt’ za normalnych okolnosti dlhsie ako 24 hodin
pri teplote 2 °C az 8 °C, pokial sa rekonstitticia a riedenie neuskuto¢nilo v kontrolovanych

a validovanych aseptickych podmienkach.

Neuchovavajte v mraznicke.
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6.

Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Quofenix obsahuje
Liecivo je delafloxacin. Jedna injek¢na liekovka s praskom obsahuje 300 mg delafloxacinu

(vo forme megluminu).

Dalsie zlozky st meglumin, sodna sol’ sulfobutylbetadexu, edetat disodny, hydroxid sodny (na
upravu pH), kyselina chlorovodikova koncentrovana (na Gpravu pH).

Ako vyzera Quofenix a obsah balenia
Quofenix prasok na pripravu infizneho koncentratu sa dodava v 20 ml injekénych liekovkach z ¢ireho
skla. Injek¢na liekovka obsahuje bledoZlty az svetlohnedy prasok.

Liek je dostupny v baleni s obsahom 10 injekénych liekoviek.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite — s.r.1.

Via Sette Santi 3
50131 Florencia
Taliansko

Vyrobca

Patheon Italia S.p.A.

2° Trav. SX Via Morolense 5
03013 Ferentino (FR)
Taliansko

alebo

AlfaSigma

1

Via Enrico Fermi

65020 Alanno (PE)
Taliansko

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

Belgié/Belgique/Belgien
Menarini Benelux NV/SA
Tel/Tel: + 32 (0)2 721 4545

Bbarapus
bepnun-Xemu/A. Menapunan boarapus EOO/L
Teit.: +359 2 454 0950

Ceska republika
Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika
S.I.0.

Tel: +420 267 199 333

Danmark

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Lietuva

UAB “BERLIN-CHEMIE MENARINI
BALTIC”

Tel: +370 52 691 947

Luxembourg/Luxemburg
Menarini Benelux NV/SA
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545

Magyarorszag
Berlin-Chemie/A. Menarini Kft.
Tel.: +36 17997320

Malta

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801



Deutschland
Berlin-Chemie AG
Tel: +49 (0) 30 67070

Eesti
OU Berlin-Chemie Menarini Eesti
Tel: +372 667 5001

EALGoa
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Espaiia
Laboratorios Menarini S.A.
Tel: +34-93 462 88 00

France
MENARINTI France
Tél: +33 (0)1 45 60 77 20

Hrvatska
Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.o.
Tel: + 38514821 361

Ireland
A. Menarini Pharmaceuticals Ireland Ltd
Tel: +353 1 284 6744

Island

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Italia

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Kvmpog
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30 210 8316111-13

Latvija
STA Berlin-Chemie/Menarini Baltic
Tel: +371 67103210

Nederland
Menarini Benelux NV/SA
Tel: +32 (0)2 721 4545

Norge

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Osterreich
A. Menarini Pharma GmbH.
Tel: +43 1 879 95 85-0

Polska
Berlin-Chemie/Menarini Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 566 21 00

Portugal
A. Menarini Portugal — Farmacéutica, S.A.
Tel: +351 210 935 500

Roméania
Berlin-Chemie A. Menarini S.R.L.
Tel: +40 21 232 34 32

Slovenija

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 01 300 2160

Slovenska republika

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Slovakia s.r.o.

Tel: +421 2 544 30 730

Suomi/Finland
Berlin-Chemie/A.Menarini Suomi OY
Puh/Tel: +358 403 000 760

Sverige

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

United Kingdom (Severné Irsko)
A. Menarini Farmaceutica Internazionale S.R.L.
Tel: +44 (0)1628 856400

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v



DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetove;j stranke Europskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu/.

Nasledujtca informacia je urcend len pre zdravotnickych pracovnikov:

Len na jednorazové pouzitie.

Kazda 300 mg injek¢na liekovka Quofenixu sa musi rekonstituovat’ za aseptickych podmienok
pouzitim 10,5 ml injek¢ného roztoku dextrézy 50 mg/ml (5 %, DSW) alebo injekéného roztoku
chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %).

Injek¢na liekovka sa ma dokladne pretrepavat’ az dovtedy, kym sa jej obsah uplne nerozpusti.
Injekéna liekovka s rekonstituovanym roztokom obsahuje 300 mg delafloxacinu v 12 ml vo
forme ¢iro zltého az oranzovozltého roztoku.

Nasledne pred podanim sa musi rekonstituovany roztok riedit’ v 250 ml intraven6znom vaku
(bud’ injekény roztok chloridu sodného 0,9 % alebo D5SW).

Pozadovanu davku intravendznej infuzie priprav odobranim objemu 12 ml pre Quofenix
300 mg alebo 8 ml pre Quofenix 200 mg z injekénej liekovky s rekonstituovanym roztokom.
Pozadovana davka rekonstituovaného roztoku Quofenixu sa ma asepticky premiestnit’ z
injek¢nej liekovky do 250 ml intraven6zneho vaku. (Akdkol'vek nepouzitd Cast’
rekonstituovaného roztoku sa ma vyhodit)).

Po rekonstitucii a zriedeni sa ma Quofenix podat’ intravendznou infuziou s celkovym ¢asom
podania infuzie 60 minut.

Quofenix sa nesmie infuziou podéavat’ subezne s inymi liekmi. Ak sa pouzije spolo¢na intravenézna
suprava na podanie inych liekov spolu s Quofenixom, siiprava sa ma preplachnut’ pred a po kazdej
infuzii Quofenixu s injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) alebo D5W. Vsetok
nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi poziadavkami.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stulade s narodnymi
poziadavkami.
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Quofenix 450 mg tablety
delafloxacin

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Mdzete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie ¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich uc¢inkov, ktor¢ nie st uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Quofenix a na o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Quofenix
Ako uzivat’ Quofenix

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Quofenix

Obsah balenia a d’alsie informacie

AR

o

Co je Quofenix a na ¢o sa pouZiva

Quofenix je antibiotikum, ktoré obsahuje liecivo delafloxacin. Patri do skupiny liekov nazyvanych
fluorochinolony.

Pouziva sa na lie¢bu dospelych so zavaznymi kratkodobymi infekciami sposobenymi urcitou
baktériou v pripade, ak sa obvyklé antibiotika nemozu pouzit’ alebo net¢inkuji:

e infekcie koze a podkozného tkaniva

e infekcia pl'ic tzv. pneumoénia.

Posobi tak, Ze blokuje G¢inok bakterialnych enzymov, ktoré st potrebné na kopirovanie a obnovu ich
DNA. Tym, Ze Quofenix zablokuje tieto enzymy, usmrcuje baktérie spdsobujtice infekciu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Quofenix

Neuzivajte Quofenix:

e  ak ste ste alergicky na delafloxacin alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku
(uvedenych v Casti 6).

e  ak ste alergicky na akékol'vek iné fluorochinolonové alebo chinolonové antibiotika.

e  ak ste niekedy mali problém so §lachami, ako napriklad tendinitidu (zépal $lachy), ktora
stivisela s lie¢bou chinolénovymi antibiotikami. SPacha je vézivo, ktoré spaja vase svaly s
kostrou.

e  ak ste tehotnd, planujete otehotniet’alebo si myslite, ze mdzete byt tehotna.

e  ak dojcite.

e  ak ste dieta alebo dospievajuci mladsi ako 18 rokov.
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Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako uzijete tento liek

Fluorochinolénové/chinolonové antibiotika, vratane Quofenixu, nesmiete uziivat’, ak sa u vas
v minulosti pri uzivani chinolénov alebo fluorochinolénov vyskytol akykol'vek zadvazny vedlajsi
ucinok. V tomto pripade by ste mali ¢o najskor informovat’ svojho lekara.

Ak uzivate tento liek

Zriedkavo sa mdZe u vas objavit bolest’ a opuch kibov a zapal alebo pretrhnutie liach. Riziko
je zvysené v pripade, ak star$i (nad 60 rokov), mate transplantovany organ, mate problémy

s oblickami, alebo ak ste lieceni kortikosteroidmi. Zapal alebo pretrhnutie $liach sa méze
objavit’ pocas prvych 48 hodin liecby a dokonca az niekol’ko mesiacov po ukonceni lieCby
Quofenixom. Pri prvych prejavoch bolesti alebo zapalu $l'achy (napriklad vo vasom ¢lenku,
zapasti, lakti, ramene alebo kolene), prestante uzivat’ Quofenix, kontaktujte svojho lekara

a Setrite bolestivé miesto. Vyhnite sa akémukol'vek nadmernému cviceniu, ktoré méze
zvySovat riziko pretrhnutia Slachy.

Zriedkavo sa mézu u vas vyskytnat’ priznaky poskodenia nervov (neuropatia) ako napriklad
bolest, palenie, tipnutie, znecitlivenie a/alebo slabost’ najméa v chodidlach a nohach alebo
dlaniach a rukéach. Ak sa tak stane, prestante uzivat’ Quofenix a okamzite povedzte svojmu
lekéarovi, aby ste zabranili rozvoju mozného nezvratného stavu.

Povedzte svojmu lekarovi alebo lekarnikovi alebo zdravotnej sestre predtym, ako pouZzijete Quofenix,

ak:

vam bolo diagnostikované rozsirenie alebo vydutie velkej krvnej cievy (aneuryzma aorty
alebo periférna aneuryzma velkej cievy).

ste niekedy mali trhlinu v stene velkej krvnej cievy (disekciu aorty).

ak vam bola diagnostikovana nedomykavost’ srdcovych chlopni (spatny névrat krvi cez
srdcové chlopne)

sa vo va$ej rodine vyskytla aneuryzma aorty alebo disekcia aorty alebo vrodené ochorenie
srdcovych chlopni, alebo iné rizikové faktory a predispozi¢né ochorenia (napriklad ochorenia
spojivového tkaniva, ako je Marfanov syndrom alebo Ehlersov-Danlosov syndrom, Turnerov
syndrom, Sjogrenov syndrom [zapalové autoimunitné ochorenie] alebo poruchy ciev, ako je
Takayasuova arteritida, obrovskobunkova arteritida, Behcetova choroba, vysoky krvny tlak
alebo znama aterosklerdza, reumatoidna artritida [ochorenie kibov] alebo endokarditida
[infek¢né ochorenie srdcal]).

ste niekedy mali pocas predchadzajtcej liecby fluorochinolénovymi alebo chinolénovymi
antibiotikami problémy so §lachami.

mate alebo mdzete mat’ problémy s centralnym nervovym systémom (napr. zavazna cerebralna
artérioskleroza, epilepsia) alebo mate iné rizikové faktory, vd’aka ktorym mozete byt
vystaveny zvySenému riziku zachvatov (kf¢ov). V takychto pripadoch vas lekar zvazi, ¢i je
tato liecba pre vas najlepSou vol'bou.

mate ochorenie myasthenia gravis (typ svalovej slabosti), pretoze moze dojst’ k zhorSeniu
priznakov.

trpite hnackou alebo ste v minulosti trpeli hna¢kou poc¢as uzivania antibiotik alebo az do

2 mesiacov po ich uzivani. Ihned’ kontaktujte svojho lekara, ak mate hnacku pocas alebo po
liecbe. Neuzivajte ziadne lieky na lie¢bu hna¢ky bez toho, aby ste sa najprv poradili so svojim
lekarom.

mate problémy s obli¢kami.

niekedy ste sa niekedy dlhodobo liecili antibiotikami; moZe to znamenat’, Ze dostanete int
infekciu spdsobent inou baktériou (superinfekcia), ktora sa neda liecit” antibiotikami. Ak mate
akékol'vek obavy alebo otazky tykajice sa tejto veci a pouzivania Quofenixu, obrat'te sa na
svojho lekara.

mozete mat’ zavazn koznu reakciu, ako napriklad pl'uzgiere alebo ranky.

je zname, ze vy alebo Clen vasej rodiny ma nedostatok gluk6zo-6-fosfat dehydrogenazy.
mate cukrovku. Fluorochinolonové antibiotika, vratane Quofenixu, mdze zapricinit’ prili§
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vel’ky narast alebo pokles hladin glukdzy v krvi. Ak mate cukrovku, dokladne si sledujte
hladinu glukézy v krvi.

Ak pocitite nahlu silnu bolest’ v bruchu, hrudi alebo chrbte, ktora méze byt priznakom aneuryzmy alebo
disekcie aorty, bezodkladne sa obratte na lekarsku pohotovost. Riziko méze byt vo vaSom pripade
vyssie, ak ste lieCeny systémovymi kortikosteroidmi.

Ak sa u vas vyskytne nahla dychavi¢nost’, predovsetkym ked’ lezite v posteli, alebo spozorujete opuch
¢lenkov, chodidiel alebo brucha, pripadne spozorujete novovzniknuté buSenia srdca (pocitovanie
rychleho alebo nepravidelného srdcového tepu), ihned’ o tom informujte lekara.

Dlhodobé a potenciilne nezvratné zavazné vedlajSie ucinky sposobujice postihnutie
Fluorochinolénové/chinolénové antibiotiké sa spajaju s vel'mi zriedkavymi avSak zdvaznymi
vedlajsimi ucinkami; niektoré z nich su dlhodobé (pretrvavaji mesiace alebo roky), spdsobuju
postihnutie alebo st potencialne nezvratné. Patria sem bolest’ §lachy, svalov a kibov hornych

a dolnych koncatin, tazkosti pri chddzi, nezvycajné pocity, ako napriklad mravcenie, tfpnutie,
bodanie, znecitlivenie alebo palenie (parestézia), zmyslové poruchy vratane poruchy zraku, chuti
a Cuchu, sluchu, depresie, poruchy pamaéte, vel'ka inava a zavazné poruchy spanku.

Ak sa u vés vyskytne ktorykol'vek z tychto vedl'ajsich ucinkov po podani Quofenixu, ihned’
kontaktujte svojho lekara este pred pokracovanim v lieCbe. Vy a vas lekar potom rozhodnete, aj na
zaklade zvazenia pouzitia antibiotik z inych skupin, ¢i budete pokracovat’ v liecbe.

Deti a dospievajuci
Tento liek sa nesmie pouzivat’ u deti a dospievajucich, ked’ze sa v tychto skupinach dostato¢ne
neskamal.

Iné lieky a Quofenix
Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.
Quofenix tablety sa maju uzivat’ najmenej 2 hodiny pred alebo 6 hodin po uziti:
e antacid (lieky na znizenie kylosti v zaludku), multivitaminov alebo inych liekov s obsahom
horéika, hlinika, Zeleza alebo zinku;
e sukralfatu;
e didanozinu vo forme pufrovanych tabliet na peroralnu suspenziu alebo prasku na peroralny
roztok pre deti.

Tehotenstvo a dojcenie
Quofenix sa nesmie pouzivat’, ak ste tehotna alebo dojcite. Quofenix sa nesmie pouzivat' u zien
vo fertilnom veku, ktoré nepouzivaju antikoncepciu.

Ak ste tehotna alebo dojcéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, poradte sa so
svojim lekarom predtym, ako vam bude podany tento liek.
Ak mobzete otehotniet’, musite pocas lieCby Quofenixom pouzivat’ ucinnt antikoncepciu.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Quofenix moze spdsobit’, Ze budete pocitovat’ zavraty a malatnost’. Neved'te vozidla, neobsluhujte
stroje alebo nerobte iné Cinnosti, ktoré vyzaduji ostrazitost’ alebo koordinaciu az kym nezistite, ako
Quofenix ucinkuje na vas.

Quofenix obsahuje sodik
Tento liek obsahuje 39 mg sodika (hlavnej zloZky kuchynskej soli) v jednej tablete. To sa rovna 2 %
odporuc¢aného maximalneho denného prijmu sodika v potrave pre dospelych.

3. Ako uzivat’ Quofenix

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara.
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Odporucana davka je 450 mg podavanych peroralne (istami) kazdych 12 hodin celkovo pocas 5 az
14 dni pri koZznych infekciach a 5 az 10 dni pri pneumonii, podla uvazenia lekara. Tablety prehltnite
veelku a zapite dostatocnym mnozstvom vody. Liek sa méze uzivat’ s jedlom alebo bez jedla.

Ak uZijete viac Quofenixu, ako mate
Ak nahodou uZijete viac tabliet, ako mate, povedzte to svojmu lekarovi alebo vyhl'adajte int lekarsku
pomoc. Vezmite si so sebou balenie lieku.

AK zabudnete uzit’ Quofenix
Neuzivajte dvojnadsobnu davku, aby ste nahradili vynechanti davku.

Ak prestanete uZivat’ Quofenix
Ak prestanete uzivat’ Quofenix bez toho, aby ste sa poradili so svojim lekarom, vase priznaky sa mézu
zhorsit. Predtym, ako prestanete uzivat’ vas liek, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Ak mate akékol'vek dalSie otazky tykajuce sa pouZitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekarnika alebo zdravotnej sestry.

4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedlajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Zavaziné vedlajsie ucinky

Okamzite prosim povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak sa u vas objavia akékol'vek
z tychto priznakov, pretoZe uzivanie tohto licku sa ma ukoncit’ a mézete potrebovat’ bezodkladnu
lekarskupomoc:

- Tazkosti pri prehitani alebo tazkosti s dychanim a kagel’; opuch pier, tvare, hrdla alebo jazyka; sucho
v hrdle alebo zvieranie hrdla a zavazna vyrazka. Toto mézu byt prejavy a priznaky reakcii z
precitlivenosti (alergické reakcie) a mézu byt’ zivot ohrozujuce. Tieto zdvazné reakcie st menej Casté
vedlajsie ucinky, ktoré mézu postihovat’ menej ako 1 zo 100 o0sob.

- Pokles krvného tlaku; zahmlené videnie; zavraty. Tieto zavazné reakcie s menej Casté vedlajSie
ucinky, ktoré mézu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob.

- Bolest’ brucha s pripadnym vyskytom zavaznej hnacky; horacka a pocit na vracanie. Toto mézu byt
prejavy Crevnej infekcie, ktoré sa nesmi liecit’ liekmi proti hnacke, ktoré znemoziuju pohyb vasho
¢reva. Infekcia ¢reva (infekcia sposobena baktériou Clostridioides difficile) je menej Casty vedl'ajsi
ucinok, ktory moze postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob.

Dalsie vedl'ajsie u¢inky mézu zahinat’:

Casté vedlajsie uinky (mozu postihovat menej ako 1z 10 0sob):
e  plesnova infekcia;
e  bolest hlavy;
) vracanie;
e  zvySenie mnozstva enzymov tvorenych v peceni, ktoré sa nazyvaju transamindzy — uvedené
vo vysledkoch krvnych vySetren;
e  svrbenie.

Menej casté vedlajsie uc¢inky (mozu postihovat’ menej ako 1 z 100 0sob):
e  zniZenie poctu bielych krviniek (leukopénia)

nizka hladina hemoglobinu (anémia)

alergicka reakcia

vysoké hladiny glukozy v krvi

zniZenie chuti do jedla

53



nespavost’

svalova slabost’ v koncatinach

pocity ako znecitlivenie, tipnutie, mravcéenie

znizenie citlivosti na dotyk

zmena vnimania chuti

vysoky krvny tlak

navaly tepla (napr. sCervenanie tvare alebo krku)

zapal sliznice zaltdka, zapal sliznice ustnej dutiny, bolest’ brucha, zalido¢né t'azkosti/bolest’
alebo porucha travenia, sucho v ustach, plynatost’

nezvycajné potenie

alergicka kozna reakcia

svrbiva Cervena vyrazka

bolest’ kibov

bolest’ a opuch sliach

bolest’ svalov a kosti (napr. bolest’ koncatin, bolest’ chrbta, bolest’ krku), svalova slabost’
zvy$ena hladina kreatinfosfokinazy v krvi (indikator poskodenia svalov)

znizena funkcia oblic¢iek

pocit unavy

zmeny vo vysledkoch krvnych vysetreni tykajacich sa funkcie peCene (zvysenie alkalickej
fosfatazy v krvi)

zvySena telesnd teplota (pyrexia)

e  opuch dolnej koncatiny

Zriedkavé vedlajsie u€inky (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 1000 osbb):
e infekcia mocovych ciest
zapal nosovej sliznice
nizky pocet bielych krviniek (znizenie poctu krvnych buniek)
znizenie poctu Specialnych krvnych buniek potrebnych na zrazanie krvi
zmeny v testoch, ktoré meraju, ako dobre sa zraza vasa krv
sezénna alergia
nizke hladiny glukozy v krvi
vysoka hladina kyseliny moc¢ovej
vysoka hladina draslika v krvi
nizka hladina draslika v krvi
pocutie veci, ktoré neexistuju (zvukové halucinacie)
uzkost’
nezvycajné sny
zmétenost’
ospalost’
pocit malatnosti alebo pocit na omdletie, zvycajne kvoli poklesu krvného tlaku
suché oko
zavraty alebo strata rovnovahy (vertigo)
zvonenie alebo bzuc¢anie v usiach (tinitus)
zmena v pocite rovnovahy
nepravidelné alebo rychle srdcové rytmy, zniZenie srdcového rytmu
opuchnuté, ¢ervené, podrazdené zily (flebitida)
krvna zrazenina zndma ako trombus v hlbokej Zile
palenie zahy/regurgitacia kyseliny
strata citlivosti na dotyk v tstach
zniZenie citlivosti na dotyk v tstach
pocit palenia v tGstach
zmena sfarbenia stolice
zmeny v krvnych testoch stvisiace s funkciou pecene (pokles albuminu a zvySenie gama-
glutamyltransferazy v krvi)
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studeny pot

noc¢né potenie

abnormalna strata vlasov

svalové kicCe

zapal/bolest’ svalov

zapal kibov, bolest’ v dlaniach alebo chodidlach, bolest’ chrbta
krv v moci

zakaleny mo¢ kvoli pritomnosti pevnych zloziek
zimnica

zhorSenie ran

periférny opuch

Vel'mi zriedkavé pripady dlhodobych (pretrvajucich mesiace alebo roky) alebo trvalych vedlajsich
ginkov, ako napriklad zapaly §liach, pretrhnutie §lachy, bolest’ kibov, bolest’ v konéatinach, tazkosti
pri chodzi, nezvycajné pocity, ako napriklad mravcenie, tfpnutie, bodanie, palenie, znecitlivenie alebo
bolest’ (neuropatia), depresia, inava, poruchy spanku, poruchy paméte ako aj poruchy sluchu, zraku, a
chuti a ¢uchu sa spajaju s podavanim chinolénovych a fluorochinoléonovych antibiotic, v niektorych
pripadoch bez ohl'adu na pritomné rizikové faktory.

U pacientov uzivajucich fluérchinolony boli hlasené pripady rozsirenia a oslabenia steny aorty alebo
natrhnutia steny aorty (aneuryzma a disekcia), ktoré mozu viest’ k prasknutiu steny aorty a mozu byt’
smrtel'né, a pripady nedomykavosti srdcovych chlopni. Pozri tiez ast’ 2.

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej
informacii. Vedlajsie uc¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedl’ajsich u¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpecnosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Quofenix

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli alebo blistri po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomoZu chranit’ zZivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Quofenix obsahuje

- Liecivo je delafloxacin. Jedna tableta obsahuje 450 mg delafloxacinu (vo forme megluminu).
- DalSie zlozky su mikrokrystalicka celuldza; povidon; krospovidon; hydrogenuhlicitan sodny;

dihydrogenfosfore¢nan sodny, monohydrat; kyselina citronova, bezvoda; stearan hore¢naty.

Ako vyzera Quofenix a obsah balenia
Quofenix st bézové az skvrnito bezové, podlhovasté dvojvypuklé tablety.
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Je dostupny v baleniach obsahujucich blistre po 5 tabliet, vo velkostiach balenia 10, 20, 30, 50, 60

alebo 100 tabliet v krabicke.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

DrZzitel rozhodnutia o registracii

A. Menarini — Industrie Farmaceutiche Riunite — s.r.1.
Via Sette Santi 3

50131 Florencia

Taliansko

Vyrobca
AlfaSigma

1 Via Enrico Fermi
65020 Alanno (PE)
Taliansko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii.

Belgié/Belgique/Belgien
Menarini Benelux NV/SA
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545

Bbarapus
bepmua-Xemun/A. Menapunu benrapust EOO/]
Tei.: +359 2 454 0950

Ceska republika
Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika
s.I.0.

Tel: +420 267 199 333

Danmark

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Deutschland
Berlin-Chemie AG
Tel: +49 (0) 30 67070

Eesti
OU Berlin-Chemie Menarini Eesti
Tel: +372 667 5001

EAlhada
MENARINI HELLAS AE
TnA: +30210 8316111-13
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Lietuva

UAB “BERLIN-CHEMIE MENARINI
BALTIC”

Tel: +370 52 691 947

Luxembourg/Luxemburg
Menarini Benelux NV/SA
Tél/Tel: + 32 (0)2 721 4545

Magyarorszag
Berlin-Chemie/A. Menarini Kft.
Tel.: +36 17997320

Malta

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Nederland
Menarini Benelux NV/SA
Tel: +32 (0)2 721 4545

Norge

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.].

Tel: +39-055 56801

Osterreich
A. Menarini Pharma GmbH.
Tel: +43 1 879 95 85-0



Espaiia
Laboratorios Menarini S.A.
Tel: +34-93 462 88 00

France
MENARINI France
Tel: +33 (0)1 45 60 77 20

Hrvatska
Berlin-Chemie Menarini Hrvatska d.o.o.
Tel: + 38514821 361

Ireland
A. Menarini Pharmaceuticals Ireland Ltd
Tel: +353 1 284 6744

Island

A. Menarini -Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

Italia
A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -

s.r.l.
Tel: +39-055 56801

Kvnpog
MENARINI HELLAS AE
Tni: +30 210 8316111-13

Latvija
SIA Berlin-Chemie/Menarini Baltic
Tel: +371 67103210

Polska
Berlin-Chemie/Menarini Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 566 21 00

Portugal
A. Menarini Portugal — Farmacéutica, S.A.
Tel: +351 210 935 500

Romania
Berlin-Chemie A. Menarini S.R.L.
Tel: +40 21 232 34 32

Slovenija

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 01 300 2160

Slovenska republika

Berlin-Chemie / A. Menarini Distribution
Slovakia s.r.o.

Tel: +421 2 544 30 730

Suomi/Finland
Berlin-Chemie/A.Menarini Suomi OY
Puh/Tel: +358 403 000 760

Sverige

A. Menarini - Industrie Farmaceutiche Riunite -
s.r.l.

Tel: +39-055 56801

United Kingdom (Severné irsko)
A. Menarini Farmaceutica Internazionale S.R.L.
Tel: +44 (0)1628 856400

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu/.
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