


vZa to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
o njegovi varnosti. Zdravstvene delavce naprosamo, da porocajo o katerem koli domnevnem
nezelenem ucinku zdravila. Glejte poglavije 4.8, kako porocati o nezelenih ucinkih.

1. IME ZDRAVILA

VIBATIV 250 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
VIBATIV 750 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

VIBATIV 250 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
Ena viala vsebuje 250 mg telavancina (v obliki klorida).

VIBATIV 750 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
Ena viala vsebuje 750 mg telavancina (v obliki klorida).

Po rekonstituciji en ml vsebuje 15 mg telavancina.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA

prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje

Bela do bledo roza pogaca, cela ali zdrobljena

4. KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

Zdravilo VIBATIV je indicirano za . drawijenje odraslih oseb z bolni$ni¢no pljuénico, vkljuéno z
ventilatorsko pljucnico, za katero je"=hano oz. za katero se sumi, da jo je povzro€il na meticilin

odporen sev Staphylococcus givizeus (MRSA).

Zdravilo VIBATIV se }ahkowporablja le v primerih, ko je znano oz. ko se sumi, da druge moznosti
niso ustrezne (glejtepcglavia 4.3, 4.4, 4.8 in 5.1).

Razmisliti je treba,o uradnih priporocilih glede ustrezne uporabe antibakterijskih uc¢inkovin.
4.2 ,Cdnerinje in nacin uporabe
Odmerianje

Cdrasli
Priporoceni rezim odmerjanja je 10 mg/kg, na vsakih 24 ur, 7 do 21 dni.

Posebne populacije
Starejsi bolniki

Starejsi bolniki prejmejo odmerek telavancina glede na njihovo telesno maso in ledvi¢no funkcijo
(glejte poglavji 4.3 in 5.2).



Ledvicna okvara

Bolniki z ledvi¢no okvaro prejmejo zacetni odmerek glede na ocenjen ali izmerjen ocCistek kreatinina,
kot je opisano v spodnji preglednici. Med zdravljenjem je potrebno prilagajati odmerek glede na
preglednico, ki temelji na ocenjenem ali izmerjenem ocCistku kreatinina pri bolnikih s klini¢no
pomembnimi spremembami ledviéne funkcije.

Ocistek kreatinina* (ml/min) Rezim odmerjanja
>50 10 mg/kg vsakih 24 ur
30-50 7,5 mg/kg vsakih 24 ur

*Kot je bilo izracunano z uporabo formule Cockcroft-Gault.

Uporaba pri bolnikih z akutno ledviéno odpovedjo ali z o¢istkom kreatinina (CrCl) <30 ml/min,
vklju¢no z bolniki na hemodializi je kontraindicirana (glejte poglavje 4.3).

Okvara jeter

Blage do zmerne stopnje okvare jeter (Child—Pugh razred B) (glejte poglavje 5.2) nis¢/pimembuo
spremenile farmakokinetike telavancina. Zato pri dajanju telavancina bolnikom z blagifni/ali zmernimi
stopnjami jetrne insuficience ni potrebno prilagajati odmerka. Podatki o bolnikih's hade okvaro jeter
(Child—Pugh razred C) niso na voljo. Zato je potrebna previdnost, kadar se telavanciu daje bolnikom s
hudo okvaro jeter.

Debeli bolniki

Debeli bolniki (opredeljeni kot tisti z ITM > 30 kg/m?) prejmejo telarancin v zmanjSanem odmerku
7,5 mg/kg enkrat na 24 ur (glejte poglavije 5.2).

Otroci

Varnost in uc¢inkovitost zdravila VIBATIV pri otrocihamlcisih od 18 let, Se nista bili dokazani.
Podatki niso na voljo.

Nacin uporabe

Za intravensko uporabo.

Pred intravenskim infundiranjem je poti€ono zdravilo VIBATIV rekonstituirati in nato nadalje
razred¢iti; infundiranje poteka po poscbni cevki ali skozi Y-podaljsek v obdobju 60 minut. Bolusni
odmerki se ne smejo injicirati. ;7a navodila v zvezi z rekonstitucijo in raztapljanjem zdravila glejte
poglavje 6.6.

4.3 Kontraindikagciye

Preobcutljivost zawzdravilno ucinkovino ali katerokoli pomozno snov, navedeno v poglavju 6.1.

Bolniki s hado’iedviéno okvaro, npr. z o€istkom kreatinina (CrCl) <30 ml/min, vklju¢no z bolniki na
hemodializi(glejte poglavije 4.4).

Akytna ledvicna odpoved (glejte poglavije 4.4).

Nosecnost (glejte poglavije 4.6).



4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Okvara ledvic

V klini¢nih $tudijah so imeli bolniki s predhodno akutno odpovedjo ledvic, ki so prejemali telavancin,
povecano tveganje smrtnosti. Skupna smrtnost je znasala 32/73 (44%) pri skupini z zdravilom
telavancin in 16/64 (25%) pri skupini z vankomicinom, medtem ko je bila pri bolnikih brez akutne
odpovedi ledvic v izhodiscu 118/678 (17%) in 124/688 (18%). Zato je uporaba telavancina pri
bolnikih s predhodno akutno odpoved;jo ledvic ter pri bolnikih s hudo ledvi¢no okvaro
kontraindicirana (glejte poglavje 4.3).

Nezeleni uéinki na ledvicah

V zdruZenih klini¢nih $tudijah (bolni$ni¢na pljucnica in zapletene okuzbe koze in mehkega fiiva
(cSSTI)) so pogosteje porocali o nezelenih uc¢inkih na ledvicah pri bolnikih, ki so prejemali tzlar’ancin,
kot pri bolnikih, ki so prejemali vankomicin (3,8 % proti 2,2 %). Ledvi¢no funkcijo (k#®atinin v
serumu in izlo¢anje z urinom za oligourijo/anurijo) je potrebno vsakodnevno sprem?jati‘pri’vseh
bolnikih, ki prejemajo telavancin, vsaj prve 3 do 5 dni zdravljenja, zatem pa na vsak h 48 do 72 ur.
Zacetni odmerek in prilagoditve odmerka med zdravljenjem je potrebno dologiti glele na ocenjeni ali
izmerjeni oGistek kreatinina v skladu z rezimom odmerjanja v poglavju 4.2.(C# $ med zdravljenjem
ledviéna funkcija izrazito zmanjsa, je treba oceniti korist v primeru nadalievaija zdravljenja s
telavancinom.

Drugi dejavniki, ki lahko povecajo tveganje za nefrotoksi¢nodt

Previdnost je potrebna pri predpisovanju zdravila VIBATIV. bo nikom, ki soCasno prejemajo
nefrotoksi¢na zdravila ter pri bolnikih s predhodno ledwicio boleznijo ali s komorbidnostjo, za katero
je znano, da povzroca ledvi¢no disfunkcijo (npr. dia%scigs niellitus, kongestivno sréno popuscanje,
hipertenzija).

Reakcije, povezane z infundiranjem

Hitre intravenske infuzije protimikrobhili gredstev iz razreda glikopeptidov so bile povezane z
reakcijami podobnimi eritrodermu , vkIjacno z rdecico na zgornjem delu telesa, urtikarijo, pruritusom
ali izpuscaji (glejte poglavje 4.8). Zaustavitev ali upocasnitev infundiranja lahko ustavi te reakcije.
Reakcije, povezane z infundiraiiem, je mogoce omejiti, ¢e je dnevni odmerek infundiran v ¢asu 1 ure.

Preobcutljivost

Pri uporabi telav@Zndinasso porocali o preobcutljivostnih reakcijah, vkljuéno z anafilaksijo, ki so lahko
zivljenjsko nevarie. Ce se pojavi alergijska reakcija na telavancin, je treba ukiniti zdravilo in zaceti z
ustreznim zaiavljenjem.

Pri balnikiy, ki so v preteklosti imeli alergijo na vankomicin, so porocali o navzkriznih
preehcutljivostnih reakcijah, vklju¢no z anafilaksijo. Pri predpisovanju telavancina bolnikom, ki so v
Sreneklosti imeli preobéutljivostno reakcijo na vankomicin, je potrebna previdnost. Ce se pojavi
alengijska reakcija na telavancin, je treba ukiniti zdravilo in zaceti z ustreznim zdravljenjem.

Podaljsanje QTc

Klini¢na $tudija QTc z odmerkoma telavancina 7,5 in 15 mg/kg v primerjavi z vehiklom in aktivnem
komparatorju (400 mg moksifloksacina) je pokazala, da je en dnevni odmerek za 3 dni povzrodil
srednje povisanje QTcF s popravkom medija za 4,1 in 4,5 milisekund v primerjavi z

9,2 milisekundnim poviSanjem, ki je bilo opazeno pri komparatorju.

Previdnost je potrebna pri uporabi telavancina pri bolnikih, ki jemljejo zdravila, za katera je znano, da
podaljsujejo interval QT. Poleg tega je previdnost potrebna pri uporabi telavancina za zdravljenje
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bolnikov s kongenitalnim sindromom dolgega intervala QT, znanim podaljSanjem intervala QTc,
nekompenzirano odpoved;jo srca ali hudo hipertrofijo levega prekata. Bolniki s temi obolenji niso bili
vkljuceni v klini¢na preskuSanja telavancina.

Ototoksi¢nost

Kot pri ostalih glikopeptidih so tudi tukaj porocali o ototoksicnosti (gluhost in tinitus), pri bolnikih, ki
so bili zdravljeni s telavancinom (glejte poglavje 4.8). Bolnike, ki med zdravljenjem s telavancinom
razvijejo znake in simptome okvare sluha ali bolezni notranjega usSesa, je treba pozorno oceniti in
nadzorovati (glejte poglavje 4.8). Bolnike, ki prejemajo telavancin v povezavi z drugimi zdravili oz.
po drugih zdravilih z znanim ototoksi¢nim potencialom, je potrebno skrbno spremljati, korist
telavancina pa oceniti, ¢e se sluh poslabsa.

Superokuzba

Uporaba antibiotikov lahko spodbudi prekomerno rast neob&utljivih mikroorganizmov.Ce se
superokuzba pojavi med zdravljenjem, je treba uvesti ustrezne ukrepe.

Kolitis, povezan z antibiotiki, in psevdomembranski kolitis

O kolitisu, povezanem z antibiotiki, in psevdomembranskem kolitisu so pcsocali pri skoraj vseh
antibakterijskih sredstvih, vkljuéno s telavancinom (glejte poglavje 4.8), kijlasko sega od blagega do
takSnega, ki ogroza zivljenje. Zato je treba razmisliti o tej diagnozigp)balnikih, ki imajo diarejo med
zdravljenjem ali tik po njem.

Socasno antibioti¢no kritje

Telavancin deluje izkljucno proti grampozitivnim balserijan (glejte poglavje 5.1 za podatke o
antibakterijskem spektru). Pri meSanih okuzbah,ric; oblitaja sum na gramnegativne in/ali dolo¢ene
vrste anaerobnih bakterij, je treba poleg zdravil( VIRATIV dajati tudi druga primerna antibakterijska
sredstva.

Posebne skupine bolnikov

Iz $tudij bolnisni¢ne pljucnice so GilelizkljuCene znane pljucne bolezni in sumi nanje, kot so
granulomatozne bolezni, pljusai rak ali druge maligne metastaze pljuc; cisticna fibroza ali aktivna
tuberkoloza, pljucnica Legiondlli»pneumophila; meningitis, endokarditis ali osteomielitis; refraktorni
Sok, opredeljen kot pocadenistoli¢ni krvni pritisk <90 mm Hg za >2 uri z dokazano hipoperfuzijo ali
potrebo po visokeriiu €dmerku simpatomimetikov. Izkljuceni so bili tudi bolniki s QTc z izhodis¢em
>500 ms, kongenitalnim sindromom dolgega QT, nekompenzirano odpovedjo srca ali neobic¢ajnimi
vrednostmi K+ 44 M2+ v krvi, ki jih ni bilo mogoce popraviti, hudo nevtropenijo (absolutno Stevilo
nevtrofilcev.<500/tam?) ali pri katerih se pricakuje, da bodo razvili hudo nevtropenijo zaradi
predho¢ne ali 1acrtovane kemoterapije in tisti, ki so imeli HIV s §tevilom CD4 <100/mm? v zadnjih
6 mesetikn

4:5, Tledsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Pr1 studijah z zdravimi ljudmi se farmakokinetika telavancina ni bistveno spremenila pri isto¢asnemu
jemanju aztreonama ali piperacilin-tazobaktama. Telavancin pa tudi ni spremenil farmakokinetike
aztreonama ali piperacilin tazobaktama. Na osnovi njihovih farmakokineti¢nih znacilnosti ni
pri¢akovati interakcije z ostalimi betalaktami, klindamicinom, metronidazolom ali fluorokinoloni.

Klini¢na $tudija z intravenoznim midazolamom je pokazala, da telavancin v ve¢ odmerkih ni imel
vpliva na farmakokinetiko midazolama, ki je obcutljiv substrat za CYP3A4. In vitro poskusi kazejo, da
telavancin ne bo vplival na ocistek zdravil, ki jih presnavljajo izoforme CYP 1A2, 2C9, 2C19 in 2D6.
Ker se telavancin izlo¢a predvsem nespremenjen z ledvicnim o€istkom in ve¢ encimov CYP lahko
presnavlja telavancin, ni pri¢akovati pomembnih interakcij z inhibitorji ali induktorji sistema CYP450.



Ceprav telavancin ne ovira koagulacije, je oviral dologene teste, ki se uporabljajo za nadzorovanje
koagulacije (glejte spodaj), ko se testi izvajajo s pomocjo vzorcev, vzetih med 0 in 18 ur po dajanju
telavancina bolnikom, ki prejmejo odmerek vsakih 24 ur. Krvni vzorci za teste koagulacije naj bodo
odvzeti tik pred bolnikovim naslednjim odmerkom telavancina, v nasprotnem primeru pa je potrebno
razmisliti o uporabi testa, na katerega telavancin ne vpliva.

Telavancin vpliva na teste koagulacije Telavancin ne vpliva na teste koagulacije
Mednarodno umerjeno razmerje Cas strjevanja polne krvi (Lee—White)
Aktiviran parcialni tromboplastinski ¢as Ex vivo agregacija trombocitov
Aktiviran ¢as strjevanja Analiza kromogenega faktorja Xa
Koagulacija na osnovi testov faktorja Xa Analiza funkcionalnega (kromogenega) fakforjg X
Cas krvavenja
D-dimer
Produkti razgradnje fibrina

V klini¢nih preskusanjih telavancina niso nasli dokaza za povecanje tveganja krvayitvel Telavancin ne
vpliva na agregacijo trombocitov. Poleg tega ni dokaza za zmoznost hiperkoagulacijz,#aj so imele
zdrave osebe, ki so prejemale telavancin obicajne ravni D-dimera in produktes razgiadnje fibrina.

Telavancin ovira kvalitativno analizo proteinov s testnimi listi¢i za urin<s Kwaiititavnimi metodami
obarvanja (npr. pirogalol rde¢ molibdat). Ni vpliva na analize mikroaltumiraia osnovi imunoloskega
preskusa s pomod¢jo nefelometri¢ne (turbidimetriéne) meritve zato(sesi2hko uporabijo za nadzor
izloCanja proteinov v urinu med zdravljenjem s telavancinom:\Zawuisiski nadzor ledvicne funkcije je
priporocljiva uporaba koncentracije kreatinina v serumu ali seenjenyga ocistka kreatinina.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje

Nosecnost

Uporaba zdravila VIBATIV je med noselpestjo kontraindicirana (glejte poglavje 4.3).

V zvezi s telavancinom ni nobenih izku§eri pr! ljudeh. Studije na Zivalih so pokazale vpliv na

sposobnost razmnoZevanja (glejte pogiaxjq 5.3).

Pred dajanjem telavancina je treba picveriti, ali je Zenska v rodni dobi nosega. Zenske v rodni dobi
morajo v ¢asu zdravljenja updtabljati u¢inkovito kontracepcijo.

Dojenje

Ni znano, ali se t¢iavaiiein pri ljudeh izloca v materino mleko. Izlo¢anje telavancina v mleku pri
zivalih ni preucery. Odlociti se je treba med prenehanjem dojenja in prenehanjem/prekinitvijo
zdravljenjass“iglavancinom, pri cemer je treba pretehtati prednosti dojenja za otroka in prednosti
zdravljeniaiza 1nater.

Pledncst

Tzlvancin dokazano vpliva na Stevilo in kakovost spermijev pri podganah (glejte poglavije 5.3),
Seprav niso porocali o u¢inku na plodnost, parjenje ali zgodnjo embriogenezo. Potencialno tveganje za
¢loveka ni znano.

4.7  Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja s stroji

Pojavijo se lahko omotica, somnolenca, zmedenost in zamegljen vid in zdravilo VIBATIV lahko
vpliva na sposobnost voznje in upravljanja s stroji (glejte poglavje 4.8).



4.8 Nezeleni uc¢inki

Povzetek varnostnega profila

V klini¢nih preskusanjih 3. faze, ki so vkljucevala 1680 bolnikov (751 z bolnisni¢no pljuc¢nico in 929 s
¢SSTI), ki so prejemali telavancin v dnevnem odmerku 10 mg/kg, so porocali o nezelenih ucinkih pri
47,3 % bolnikov. Zdravljenje je bilo prekinjeno zaradi nezelenih u¢inkov pri 5,0 % oseb, ko so
prejemale telavancin.

Najbolj pogosto so porocali o naslednjih nezelenih uc¢inkih (pojavijo se pri >1 % bolnikov): glivicne
okuzbe, nespecnost, sprememba okusa, glavobol, omotica, slabost, zaprtost, diareja, bruhanje,
povecana vrednost alanin-aminotransferaze, povecana vrednost aspartat-aminotransferaze, pruritug;
izpusc€aj, akutna ledvicna odpoved, povisan kreatinin v krvi, nenormalen urin (penast urin), utruienast
in mrzlica.

Preglednica z nezelenimi uéinki

Pogostost nezelenih u¢inkov: zelo pogosti (=1/10), pogosti (=1/100 do <1/10); obZa/ni 1=1/1.000 do
<1/100); redki (=1/10.000 do <1/1.000); zelo redki (<1/10.000), neznana (ni mogoc< Oceniti iz
razpolozljivih podatkov). V razvrstitvah pogostosti so nezeleni u¢inki nayveden:$0 padajoci resnosti.

Infekcijske in parazitske bolezni
Pogosti: glivicne okuzbe
Obcasni: klostridijski kolitis, okuzbagurinafnesa trakta

Bolezni krvi in limfatiénega sistema
Obcasni: anemija, levkopenija. tramodeitemija, trombocitopenija, zve¢ano
Stevilo evzinofilcerpzvecano Stevilo nevtrofilcev

Bolezni imunskega sistema
Obcasni: preobcuitliivost
Neznana*: anafilaksija

Presnovne in prehranske motnje
Obcasni: zmanjsan apetit, hiperglikemija, hiperkaliemija, hipoglikemija,
hipokaliemija, hipomagneziemija

Psihiatri¢ne motnjé
Pogosti: nespecnost
Obcasni: vznemirjenost, anksioznost, zmedenost, depresija

Boleznizit Cevia

Zelo pegontt. sprememba okusa
Pogosii: glavobol, omotica
Gucashiy: agevzija, migrena, parestezija, parozmija, somnolenca, tresavica

Ocesne bolezni
Obcasni: draZenje o¢i, zamegljen vid

USesne bolezni, vkljuéno z motnjami labirinta
Obcasni: tinitus
Redki: naglusnost




Sréne bolezni
Obcasni:

Zilne bolezni
Obcasni:

Respiratorne, torakalne in
mediastinalne bolezni:
Obcasni:

Bolezni prebavil

Zelo pogosti:
Pogosti:
Obcasni:

Bolezni jeter, Zol¢nika in
zoléevodov
Pogosti:

Obcasni:

Bolezni koZe in podkoZja
Pogosti:
Obcasni:

angina pektoris, atrijska fibrilacija, bradikardija, kongestivna sréna
odpoved, podaljSanje popravljenega intervala QT na
elektrokardiogramu, palpitacije,

sinusna tahikardija, supraventrikularna ekstrasistola, ventrikularna
ekstrasistola

vrocinski oblivi, hipertenzija, hipotenzija, flebitis

dispneja, kolcanje, nazalna kongestija, faringolaringealne heledine

navzea (siljenje na bruhanje)

zaprtje, diareja, bruhanje

bolecina v predelu trebuha, suha usta, disglepsiia, flatulenca, oralna
hipoestezija

zvecana vrednost alanin-amitstransferaze, zvecana vrednost
aspartat-aminotransferaz
hepatitis

pruritus, izpu/ caj
eritem, Obrazni*edem, hiperhidroza, urtikarija

Bolezni miSi¢no-skeletnega sistema infveriviicga tkiva

Obcasni:

Bolezni secil
Pogosti:
Obcasni:

arlraiziiu, bolecina v hrbtu, misi¢ni krci, mialgija

akutna ledvicna odpoved, zviSan kreatinin v krvi, penast urin
zviSana urea v krvi, disurija, hematurija, mikroalbuminurija,
oligurija, polakiurija, ledvi¢na okvara, nenormalen vonj urina

Splosne teZaxe in spremembe na mestu aplikacije

Pogosti
Obcasri:

Preiskave
Obcasni:

utrujenost, mrzlica
astenija, reakcije na mestu infuzije, splosno slabo pocutje, bole¢ina v
prsih nesrénega porekla, periferni edem, bole¢ina, zviSana telesna
temperatura, eritroderm

zvisano mednarodno umerjeno razmerje (INR)

* Na podlagi porocil po prihodu zdravila na trg. Ker se porocila o teh reakcijah porocajo prostovoljno
in velikost te populacije ni znana, ne moremo realno oceniti njihove pogostnosti, zato smo jih

razvrstili kot neznano.



Poroc¢anje o domnevnih nezelenih u¢inkih

Porocanje o domnevnih nezelenih u¢inkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem uéinku zdravila na nacionalni
center za porocanje, ki je naveden v Prilogi V.

4.9 Preveliko odmerjanje

Pri zdravih prostovoljcih, ki so prejemali odmerek 15 mg/kg, so opazili vi§jo pojavnost nezelenih
ucinkov telavancina: sprememba okusa, slabost, bruhanje, eritem na mestu injiciranja, glavobol,
makularni izpus¢aj in eritroderm.

V primeru prekomernega odmerjanja je treba prekiniti zdravljenje s telavancinom; priporocema,ic
podporna nega z vzdrzevanjem glomerularne filtracije in pozornim nadzorom ledvi¢ne funkaije. Po
dajanju enega odmerka telavancina 7,5 mg/kg bolnikom z ledvi¢no boleznijo v zadnjepnstadijuie bilo
v dializatu priblizno 5,9 % danega odmerka telavancina v 4 urah po hemodializi. Venda{ pu podatki o
uporabi hemodialize za zdravljenje prekomernega odmerjanja niso na voljo.

Ocistek telavancina s kontinuirano venovensko hemofiltracijo (CVVH) je bil ¢denjen z in vitro
Studijo. Telavancin se je ocistil z venovensko hemofiltracijo (CVVH), ocisteKitZlavancina pa se je
povecal s poviSanjem hitrosti ultrafiltracije. Vendar pa ocistek telavandina'z venovensko
hemofiltracijo (CVVH) ni bil ocenjen v klini¢ni §tudiji; zato klini&ipoisen te ugotovitve in uporabe
venovenske hemofiltracije (CVVH) za zdravljenje prekomernega Gémsrjanja ni znan.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI

5.1 Farmakodinamicne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: Druge protifnikrobire’uc¢inkovine, glikopeptidni antibiotiki, oznaka ATC:
JO1XAO03

Mehanizem delovanja

Telavancin kaze baktericidngsdejavnost proti obcutljivim grampozitivnim bakterijam, odvisno od
koncentracije. Telavancin zavira viosintezo celicne stene z vezavo na prekurzorje peptidoglikana
pozne faze, vkljucno z libidem 11, ki preprecuje polimerizacijo prekurzorja v peptidoglikan in poznejse
povezovalne dogodket Teravancin se prav tako veze na bakterijske membrane in povzroca
depolarizacijo potanciala’membrane in povecanje prepustnosti membrane, kar zavira protein, RNK in
sintezo lipidov.

Mehanizer od)Hornosti
S. aurcusyki kaze visoko raven odpornosti na glikopeptidne antibiotike (GRSA), ni obcutljiv na
telavaiicin. Ni znane navzkrizne odpornosti med telavancinom in drugimi neglikopeptidnimi razredi

artibiotikov.

Prekinitvene tocke

Prekinitvene tocke minimalne inhibitorne koncentracije (MIC) so naslednje:

Patogen MIC (ng/ml)

S. aureus (vkljuéno s proti meticilinu odpornim sevom) <0,12




Mikrobioloska obcutljivost

Prevladovanje pridobljene odpornosti lahko za izbrane vrste geografsko in s€asoma variira; zazeleni so
lokalni podatki o odpornosti, Se posebej pri zdravljenju hujsih okuzb. Po potrebi je treba poiskati
nasvet strokovnjaka, ko je lokalno prevladovanje odpornosti toliks$no, da je delovanje u¢inkovine vsaj
pri nekaterih vrstah okuzb vprasljivo.

Klinicna ucinkovitost in varnost

Telavancin je dokazal u¢inkovitost proti MSSA in MRSA v dveh randomiziranih kontroliranih
Studijah pri bolnikih z bolni$ni¢no pljucnico, vklju¢no z ventilatorsko pljucnico, ki sta vkljucevali 751
bolnikov, ki so prejemali telavancin. Kljub obcutljivosti in vitro klini¢ni podatki niso zadostni za
ocenitev potenciala za u¢inkovitost telavancina pri okuzbah zaradi hGISA/GISA.

Pediatricna populacija

Evropska agencija za zdravila je odstopila od obveze za predlozitev rezultatov Studij s telavameingm za
vse skupine pediatri¢ne populacije z bolni$ni¢no pljucnico. Za podatke o uporabi pri pediatiiéni
populaciji glejte poglavje 4.2.

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Telavancin je pokazal linearno farmakokinetiko pri odmerkih do 15 mg/kg danii kot dnevna 60-
minutna intravenska infuzija zdravim prostovoljcem v 7-dnevnem obdobjuyPavprecna (SD) najvisja
koncentracija telavancina (Cmax) znasa 108 (26) pg/ml v stanju dinamidnega 19vnovesja pri dnevnem
odmerku 10 mg/kg infundiranem v €asu 1 ure (tmax), nato pa pada dgpajnizje vrednosti 8,55 (2,84)
pg/ml (Caan). Povprecna (SD) AUC.24 znasa 780 (125) pg.h/ml.<T¢iavancin ima majhen volumen
distribucije. Pri odmerku 10 mg/kg je bila povprecna vrednost Vs 933 (SD 24) ml/kg po vec
odmerkih, kar ustreza vrednosti priblizno 10 1 za osebo, ki {chta)75 Kg. Ti podatki nakazujejo, da
telavancin nima Siroke distribucije. Telavancin je zdrayilny u¥inkovina z nizkim o€istkom, s
povprec¢nim (SD) CL 13,1 (2,0) ml/hr/kg pri osebahz=orii.alnim delovanjem jeter, kar ustreza
celokupnemu CL v vrednosti priblizno 1 1 za oscbo, ki tohta 75 kg. V kombinaciji z majhnim Vs se to
kaze v razpolovnem Casu (ti2) priblizno 8 ur.

Porazdelitev

Navidezen volumen porazdelitve telavineina v stanju dinami¢nega ravnovesja pri zdravih odraslih
osebah je priblizno 133 ml/kg.

Vezava na humane plazemsiie/pisteine je priblizno 90 %, predvsem na serumski albumin.

Pri odmerku 10 mg/kg v 3%zaporednih dneh zdravim prostovoljcem, pri katerih so delali
bronhoalveolarnoszomarije, je bilo razmerje koncentracije med tekocino v pljuénem epitelnem sloju in
plazmo od 0,056G°do Gy121 v ¢asu od 4 do 24 ur po zacetku infundiranja. Visje koncentracije so bile
opazene prialveolarnih makrofagih z variirajo¢imi razmerji med 0,360 (po 4 urah) in 6,67 (po 24
urah). 7 vitro studije so pokazale, da je telavancin zadrzal polno aktivnost v prisotnosti plju¢nega
surfaktoniy

Biatransformacija

In vitro Studije so pokazale, da so CYP1A1, 1A2, 2B6, 2C18, 2C19, 2D6, 2E1, 2J2, 3A4, 3A5 in 4F12
zmozni presnavljati telavancin, kar vodi do hidroksilacije na 7., 8. in 9. mestu 2—(decikloamino) etilne
stranske verige telavancina.

V $tudiji masnega ravnoteZja na moskih z uporabo radioaktivno oznacenega telavancina, so bili s
prevladujo¢im metabolitom (THRX-651540) identificirani 3 hidroksilni metaboliti, kar je znasalo

<10 % radioaktivnosti v urinu in <2 % radioaktivnosti v plazmi.

Pri zdravih mladih odraslih osebah so bili po infuziji telavancina identificirani trihidroksilirane
metabolite. AUC prevladujoega metabolita je znasal priblizno 2-3 % AUC-ja telavancina.
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IzloCanje

Izlo¢anje preko ledvic je glavni nacin izloCanja telavancina pri ljudeh. Pri zdravih mladih odraslih
osebah se je po infuziji radioaktivno oznacenega telavancina priblizno 76 % danega odmerka izloc¢ilo z
urinom in manj kot 1 % odmerka z blatom (zbranih v do 9 dneh), glede na celotno radioaktivnost.
Telavancin se v glavnem izlo¢a nespremenjen v priblizno 82 % od celokupne koli¢ine, ki se v 48 urah
izlo¢i z urinom. Razpolovna doba izlo¢anja pri osebah z obi¢ajno ledviéno funkcijo je priblizno 8 ur.

Ker je izlo¢anje preko ledvic primarna pot izlo¢anja, je potrebna prilagoditev odmerka pri bolnikih z
ocistkom kreatinina od 30-50 ml/min (glejte poglavje 4.2).

Posebne populacije

Starejsi

Med zdravimi starej$imi in zdravimi mladimi osebami ni bilo opazenih nobenih klini¢ra pomembnih
razlik v farmakokinetiki telavancina. Analiza farmakokinetiénih podatkov populaciie ‘oginkov ni
pokazala znatnega ucinka starosti na farmakokinetiko. 1z tega razloga prilagodite” c iImcika pri
starejSih bolnikih ni potrebna, razen pri tistih, ki imajo oc€istek kreatinina od 30-50 n ¥'min (glejte
poglavji 4.2 in 4.3).

Otroci
Farmakokinetika telavancina pri bolnikih, mlajsih od 18 let, Se ni biiapraucena (glejte poglavije 4.2).

Spol
V farmakokinetiki telavancina ni bilo opazenih nobenih klihi¢n) poinembnih razlik, povezanih s
spolom. Prilagoditev odmerka glede na spol zato ni potretna:

Ledvicna insuficienca
Farmakokineti¢ni parametri (povprecni (SD)) pb ensratnem danem odmerku 7,5 mg/kg telavancina pri
prostovoljcih z variirajo¢imi stopnjami leilvi¢ne Tetikcije so navedeni spoda;.

Stopnja okvare ledvi¢ne funkcije

Obicajno_1 Zmerno Srednje Huje ESRD?

CrCL (ml/min)® 93,8 64,1 40,3 21,0 NA

(15:0) 9.7) (7.0 (6.3)

Crax (ng/ml) 706 65,9 65,8 71,8 52,1
_ /31%2) 2,7 (12,1) (7,1) (10,1)

AUCis (ng-h/ml) 560 633 721 1220 1010
N\ (93) (101) (200) (120) (341)

ti2 (h) 6,90 9,6 10,6 14,5 11,8
(0,60) (2,9 (2,4) (1,3) (2,8)

CL (ml/nkp) 13,7 12,1 11,1 6,18 8,18
(2,1) (1,9) (3,3) (0,63) (2,65)

* ESRI= ledvicna bolezen v zadnjem stadiju, zdravljena s hemodializo
" Thodis¢na vrednost za srednji oCistek kreatinina, izraGunano po enacbi Cockcroft-Gault

Vpliv ledvi¢ne okvare na farmakokinetiko telavancina je bil ocenjen v 2 klini¢nih farmakoloskih
Studijah na zdravih osebah z normalno ledvi¢no funkcijo ter osebah z blago do hujSo ledvi¢no okvaro.
Obe studiji sta pokazali, da obmocje pod krivuljo (AUC) telavancina, ne pa tudi maksimalna
koncentracija v plazmi (Cmax), narasc¢a z upadanjem ledvi¢ne funkcije. Spremembe v AUC postanejo
klini¢no pomembne le pri bolnikih z zmerno in hudo ledvi¢no okvaro. Zato je mogoce uporabiti enak
odmerek 10 mg/kg/24 ur pri bolnikih z normalno ledvi¢no funkcijo ali z blago ledvi¢no okvaro. Za
zagotovitev primerljive izpostavljenosti pri bolnikih z zmerno ledvi¢no okvaro je potrebno odmerek
znizati na 7,5 mg/kg/24 ur.

Priporocila glede prilagoditev odmerka se nahajajo v poglavju 4.2.
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Okvara jeter

Pri dajanju enojnega 10 mg/kg odmerka telavancina, je bila farmakokinetika telavancina pri osebah z
zmerno jetrno okvaro (Child—Pugh razred B) podobna tisti, ugotovljeni pri osebah z obic¢ajno jetrno
funkcijo. Za bolnike z blagimi do zmernimi stopnjami jetrne okvare prilagoditev odmerka ni potrebna
(glejte poglavje 4.2). Farmakokinetika telavancina ni bila ocenjena pri hujsi jetrni okvari (Child—Pugh
razred C).

Debeli bolniki

V populacijski farmakokineti¢ni analizi zdravih odraslih preiskovancev (brez okuzbe) so ugotovili, da
indeks telesne mase (ITM) ob izhodis¢u vpliva na farmakokinetiko telavancina. Izpostavljenost
telavancinu se z naras¢anjem ITM povecuje. Ocenjujejo, da povecanje za 10 enot ITM poveca
plazemsko izpostavljenost za do 25 %. Pri debelih bolnikih z ITM > 30 kg/m? je treba odmerek
prilagoditi (glejte poglavije 4.2).

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Zdravilo telavancin, ki vsebuje pomozno snov hidroksipropilbetadeks (HP—B—CD}, [e sviozilo
nezelene ucinke v Studijah na zivalih v plazemskih koncentracijah, ki so enake terap svtskim, zato
lahko ima vpliv pri klini¢ni uporabi.

Jetra, ledvice, makrofagi in moda so bili identificirani kot ciljni organi/zaswupitve pri zivalih.
V jetrih je zdravljenje, dolgo 13 tednov ali dlje, vodilo do reverzibiiiiy asgeneracije/nekroze
hepatocitov, skupaj s povisanjem seruma AST in ALT pri podgana'lin psih.

U¢inki na ledvice so se pojavili po najmanj 4 tednih dajanj{ odiaerka in so bili kombinacija ledvi¢ne
tubularne poskodbe in tubularne epitelialne vakuolizaciie.\ZniaC1lnost tubularne poskodbe je
degeneracija in nekroza proksimalnih tubularnih celie=in j&'ila povezana s povisanjem BUN-ja in
kreatinina, ki je dosegel dvakratni maksimum kontralnil! vrednosti najvisjega odmerka. Tubularna
poskodba je bila reverzibilna vendar pa niso vs¢ zivali dosegle popolnega okrevanja v 4 tednih po
koncu zdravljenja.

Vakuolizacija tubularnega epitelija je 11> ovicajno opazovana pri Zivalih, zdravljenih z zdravilom
telavancin in z nosilcem (HP—B—CD), \rizi§jem odmerku in daljSem zdravljenju, se je prav tako
pojavila vakuolizacija urotelija v Tiehurju. Vakuolizacija ni bila povezana z okvaro ledvi¢ne funkcije,
vendar ni bila odpravljena pos4tednih okrevanja. Vakuolizacija naj bi predstavljala dogodek celicne
zaSCite in naj bi bila odpravljefial enako razpolovno dobo kot je ¢as nadomestitve proksimalnih
tubularnih celic. Prisotps'st iiaroksipropilbetadeksa v pripravku v razmerju 1:10 zmanjsa pojavnost in
resnost sprememb arédi télavancina in zmanjsa glikopeptidom podobno toksi¢nost telavancina.

Hipertrofija in hijerpiazija sistemskih makrofagov se je pri podganah in psih pojavila v §tevilnih
organskih sistemih,’ki obicajno vsebujejo makrofage. Makrofagi so vsebovali telavancin in HP—3—CD.

Genotoksinost so ugotavljali z obi¢ajno in vitro in in vivo testno baterijo. Studije niso ponudile
kakrsriihkeli dokazov o genotoksi¢nem potencialu telavancina.

P6 15 tednih zdravljenja, so v modih podgan ugotovili reverzibilno seminiferno tubularno
degeneracijo. Pri $tudijah fertilnosti samcev podgan, se je po 10 tednih intravenskega odmerjanja
telavancina pojavilo povecanje gibanja spermijev in Stevila spermijev v obmodku kakor tudi
povecanje v pogostosti abnormalnih spermijev. Fertilnost samcev ni bila prizadeta. V drugi Studiji je
bilo 6-tedensko dajanje odmerka povezano z odmrlimi bakterijskimi celicami v obmodku, kar je
kazalo na testikularno poskodbo in ugotovljeni so bili uc¢inki na kakovost in koli¢ino spermijev. Oba
ucinka sta bila odpravljiva po 8-tedenskem obdobju okrevanja. Potencialno tveganje za ¢loveka ni
znano (glejte poglavje 4.6).
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Pri podganah in psih pa je bila prav tako opazna vakuolizacija celic tubularnega epitelija obmodka, ki
pa ni bila odpravljiva po 4-tedenskem okrevanju. Vakuolizacijo se razume kot citoprotektiven ucinek,
ki ni povezan s funkcionalnim poslabsanjem.

V Studijah embrio-fetalnega razvoja je bila pri podganah, zajcih in morskih prasic¢kih ugotovljena
spacenost prstov in udov. V studiji embrio-fetalnega razvoja pri podganah je bila v skupinah z visokim
odmerkom ugotovljena dilatacija stranskih prekatov mozganov. V teh prenatalnih in postnatalnih
Studijah je bilo ugotovljeno povecanje Stevila mrtvorojenih mladicev (glejte poglavje 4.3).

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZnih snovi

hidroksipropilbetadeks; razmerje telavancina in hidroksipropilbetadeksa je 1:10 (v/v)

manitol (E421)

natrijev hidroksid (za uravnavanje pH) (E524)

klorovodikova kislina (za uravnavanje pH) (E507)

6.2 Inkompatibilnosti

Zaradi pomanjkanja studij kompatibilnosti se to zdravilo ne sme meSat’ z xugimi zdravili, z izjemo
zdravil, ki so navedena v poglavju 6.6.

6.3 Rok uporabnosti

Rok uporabnosti praska v viali: 4 leta

Rok uporabnosti rekonstituiranega koncentrata: ‘Rekonstituiran koncentrat je potrebno razredciti takoj
po pripravi.

Rok uporabnosti razredéene raztopine: Kemijska in fizikalna obstojnost rekonstituirane raztopine in
razredCene raztopine v infuzijski vreCld 1» bita dokazana za obdobje (Cas) 24 ur v hladilniku (2-8°C).
Z mikrobiologkega stali§¢a je treba 4diéyvilo porabiti takoj. Ce ga ne porabite takoj, je za ¢as
shranjevanja do uporabe odgovorcimuhorabnik, Cas shranjevanja pa ne sme biti daljsi od 24 ur pri
temperaturi 2—8 °C.

6.4 Posebna navodils za'shranjevanje
Prasek v viali

Shranjujte v.hladilniku (2-8 °C). Viala naj bo v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.
Za poggie :hralijevanja rekonstituiranega ali razred¢enega zdravila glejte poglavje 6.3.

6.5 Virsta ovojnine in vsebina
Vialc iz prozornega stekla tipa I z gumijastimi zamaski in aluminijasto/plasticno zaporko.
Velikost pakiranja:

VIBATIV 250 mg praSek za koncentrat za raztopino za infundiranje
1 viala 30 ml z 250 mg telavancina

VIBATIV 750 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
1 viala 50 ml s 750 mg telavancina
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6.6 Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom

Prasek je potrebno rekonstituirati, dobljeni koncentrat pa je potrebno pred nadaljnjo uporabo takoj
razredciti.

Samo za enkratno uporabo.

Priprava rekonstituiranega koncentrata

VIBATIV 250 mg praSek za koncentrat za raztopino za infundiranje

Vsebino viale z 250 mg telavancina morate rekonstituirati s 15 ml raztopine dekstroze 50 mg/ml (5 %)
za injiciranje ali vode za injekcije ali raztopine natrijevega klorida 9 mg/ml (0,9 %) za injiciranje, fd
dobite koncentracijo priblizno 15 mg/ml (skupen volumen priblizno 17 ml).

VIBATIV 750 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje

Vsebino viale s 750 mg telavancina morate rekonstituirati s 45 ml raztopine dekstroze 59 mg/ml (5 %)
za injiciranje ali vode za injekcije ali raztopine natrijevega klorida 9 mg/ml (0,9 %)z ifij1viranje, da
dobite koncentracijo priblizno 15 mg/ml (skupen volumen priblizno 50 ml).

Ce vakum ne povlece raztopine v vialo, jo zavrzite.

Za rekonstituiranje zdravila VIBATIV uporabljajte asepti¢no tehniko.4?o oayjanju raztopine
dekstroze 50 mg/ml (5 %) za injiciranje ali vode za injekcije ali razéGping natrijevega klorida 9 mg/ml
(0,9 %) za injiciranje premesajte vsebino viale z neznim sukanjem “alZ, da se pospesi rekonstitucija.

Rekonstitucija traja najvec 5 minut za vialo z 250 mg vsebiho 11) najve¢ 10 minut za vialo s 750 mg
vsebino.

Mesanje poteka tako dolgo, dokler se vsebina viale pepoliivma ne raztopi in pri pregledu s prostim
ocesom ne vsebuje trdnih delcev.

Izgled rekonstituiranega koncentrata

Rekonstituirani koncentrat zdravila VIE52X1 1V je Cista, brezbarvna do svetlo roza raztopina. Med
rekonstitucijo se lahko pojavi penjetiic;vendar se bo po mirovanju razprsilo.

Priprava kon¢ne razredCene rastopine za infuzijo

Rekonstituirani koncentzat jopotrebno nadalje razredciti pred uporabo.

Volumen rekonstittirdaegakoncentrata zdravila VIBATIV, potreben za pripravo odmerka, se izracuna
z naslednjo formulq:

Odmerek telavatizina¥mg) = 10 mg/kg (ali 7,5 mg/kg) x masa bolnika (v kg)

Volumen rekanstituiranega koncentrata (ml) = odmerek telavancina (mg)/15 (mg/ml)

Za odnteriie 0d 150 do 800 mg je potrebno ustrezno koli¢ino rekonstituiranega koncentrata pred
infuzijp avdatno razred¢iti v 100 do 250 ml. Odmerke, manjse od 150 mg ali vecje od 800 mg je treba
dedatric razredciti tako, da dobimo koncno raztopino, ki vsebuje od 0,6 do 8 mg/ml. Primerne
rgztppine za infundiranje so med drugim: raztopina dekstroze 50 mg/ml (5 %) za injiciranje, raztopina
natrijevega klorida 9 mg/ml (0,9 %) za injiciranje ali raztopina Ringerjevega laktata za injiciranje.
Redcenje je treba opraviti v asepti¢nih razmerah.

Raztopino je treba pred uporabo pregledati s prostim o¢esom glede vsebnosti trdnih delcev in
obarvanosti. Raztopina se lahko uporabi le, ¢e je bistra in ne vsebuje delcev.

Odstranjevanje
Neuporabljeno raztopino odvrzite.

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.
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7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, Irska

8. STEVILKA (STEVILKE) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET

VIBATIV 250 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
EU/1/11/705/001

VIBATIV 750 mg praek za koncentrat za raztopino za infundiranje
EU/1/11/705/002

9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA,PEONET

Datum prve odobritve: 2. september 2011
Datum zadnjega podaljSanja: 26. maj 2016

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

Podrobne informacije o tem zdravilu so na voljo na spletn sitdni Evropske agencije za zdravila:
http://www.ema.europa.eu/
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PRILOGA 11

IZDELOVALEC (IZDELOVALCI), DDGOVOREN
(ODGOVORNI) ZA SPROSCANJE SERILJ

POGOJI ALI OMEJITVE GLED!. OSKRBE IN UPORABE

DRUGI POGOJI INZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

POGOJI ALI GV TVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO
UPORABO Z2RAVILA
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A. IZDELOVALEC (IZDELOVALCI), ODGOVOREN (ODGOVORNI) ZA SPROSCANJE
SERIJ

Ime in naslov izdelovalca (izdelovalcev), odgovornega (odgovornih) za sproS¢anje serij

Biotec Services International Limited
Biotec House

Central Park, Western Avenue
Bridgend Industrial Estate

Bridgend, CF31 3RT

Velika Britanija

B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE

Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept.

C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRA ¥ILOM
. Redno posodobljena porocila o varnosti zdravila (PSUR)

Zahteve glede predlozitve rednega posodobljenega porocila o varngsihzdravila za to zdravilo so
dolocene v seznamu referen¢nih datumov EU (seznamu EURD)gopcedeljenem v Clenu 107¢(7)
Direktive 2001/83/ES, in vseh kasnejsih posodobitvah, objaylienih%a evropskem spletnem portalu o
zdravilih.

D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI ZARND IN UCINKOVITO UPORABO
ZDRAVILA

. Nacrt za obvladovanje tveganja ((RM7)

Imetnik dovoljenja za promet z zdra‘:iiveoo izvedel zahtevane farmakovigilan¢ne aktivnosti in
ukrepe, podrobno opisane v sprejeten, RMP, predlozenem v modulu 1.8.2 dovoljenja za promet z
zdravilom, in vseh nadaljnjibssprejetih posodobitvah RMP.

Posodobljen RMP je tre*a piedloziti:

. na zahtevo Evropskeragencije za zdravila;

. ob vsakr$ni#spromembi sistema za obvladovanje tveganj, zlasti kadar je tovrstna sprememba
posledica piejeina novih informacij, ki lahko privedejo do znatne spremembe razmerja med
korigtei in tveganji, ali kadar je ta sprememba posledica tega, da je bil dosezen pomemben
niejtik (‘armakovigilanéni ali povezan z zmanjSevanjem tveganja).

. Douatni ukrepi za zmanjSevanje tveganj

Itaeinik dovoljenja za promet z zdravilom se dogovori o obliki in vsebini Priro¢nika za zdravstvene
delavce s pristojnim nacionalnim organom v drzavi ¢lanici.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom vsem zdravnikom, za katere pricakuje, da bodo predpisovali
ali uporabljali zdravilo Vibativ, zagotovi izobrazevalni paket za zdravstvene delavce, ki vsebuje
naslednje:

. Povzetek glavnih znacilnosti zdravila,
. Navodilo za uporabo,
. Priro¢nik za zdravstvene delavce.
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Priro¢nik za zdravstvene delavce mora vsebovati naslednja kljucna sporocila:

o Pri zdravilu Vibativ obstaja tveganje za nefrotoksi¢nost, vkljuéno s povecanim tveganjem
smrtnosti pri bolnikih s predobstojeco akutno ledvicno odpoved;jo in je zato kontraindicirano pri
bolnikih s predhodno akutno ledviéno odpovedjo ter pri bolnikih z o¢istkom kreatinina <
30 ml/min, vklju¢no z bolniki na hemodializi. Zdravilo Vibativ je treba uporabljati previdno, ¢e
uporabljate druga nefrotoksi¢na zdravila.

. Odbor za zdravila za uporabo v humani medicini (CHMP) je ocenil razmerje med koristmi in
tveganji za indikacijo zapletenih okuzb koze in mehkega tkiva kot negativno, zato se zdravilo
Vibativ ne sme uporabljati za to in za druge neodobrene indikacije.

. Oceniti in spremljati je treba delovanje ledvic, zacetni odmerek in prilagoditve odmerka pa je
treba izracunati na podlagi o€istka kreatinina.
. Obstaja moZno tveganje za teratogenost, zato je zdravilo Vibativ v ¢asu nosecnosti

kontraindicirano. Pred uvedbo zdravljenja s telavancinom je treba preveriti, ali je bolpiCay
rodni dobi noseca, in bolnice v rodni dobi morajo v ¢asu zdravljenja uporabljati ucinkeyito
kontracepcijo.

. Vlogo in uporabo kontrolnega seznama za predpisovalce zdravila, ki je vkljufen(v pakiranje za
evidentiranje ugotovljene nosecnosti pred dajanjem zdravila.
Obstoj in obseg registra nosecnosti ter podatki, kako vkljuciti bolnice yanj.

. Obstaja tveganje za podaljSanje intervala QTc, zato je treba zdraviig Viba v uporabljati
previdno pri bolnikih, ki jemljejo zdravila, za katera je znano, daspaaalisujejo interval QTc.

. Obstaja tveganje za reakcije, povezane z infundiranjem, vkljuéne,z réakcijami, ki so podobne
eritrodermiji.

. Obstaja ugotovljeno tveganje za ototoksi¢nost ter da je weby boinike, pri katerih se razvijejo

znaki ali simptomi ototoksi¢nosti, 0z. bolnike, ki prei€iiigievdinga zdravila z ototoksicnim
potencialom, skrbno oceniti in spremljati.

. Zdravstveni delavci se morajo zavedati, da lahko"enuraba zdravila Vibativ vpliva na nekatere
teste koagulacije ter kakovostne in koli¢inske ana'ize beljakovin v urinu.
. Bolnike je treba pouciti o pomembnih tveganiiiy; ki so povezana z zdravljenjem z zdravilom

Vibativ, ter o ustreznih varnostnih ukrepiingk’ uporabi zdravila.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilem weora poskrbeti, da bodo ob zacetku trzenja zdravila Vibativ
vsi zdravniki, za katere se pricakujeqc2/00 1o predpisovali ali uporabljali zdravilo Vibativ, imeli na
voljo Neposredno obvestilo za zdsayitvene delavce (DHPC), ki je prilozeno porocilu Odbora za
zdravila za uporabo v humani medicini (CHMP) o oceni zdravila. Imetnik dovoljenja za promet z
zdravilom se o nacinu posre(loy quja obvestila DHPC dogovori s pristojnim nacionalnim organom v
drzavah clanicah, v kateniithcebvestilo razdeljeno.

. Obveznost izvedue ukrepov po pridobitvi dovoljenja za promet

Imetnik dovoljenjarza promet z zdravilom mora v dolo¢enem casovnem okviru izvesti naslednje
ukrepe:

Opis | Do datuma

[zvedea bo naknadna $tudija o varnosti zdravila po pridobitvi dovoljenja za Kon¢ni

pro1 et z zdravilom (PASS) z namenom nadaljnje opredelitve profila o nezelenih rezultati

ucinkih zdravila telavancin ob uporabi v klini¢nem okolju. Informacije, ki bodo Studije do 31.
| “brane, bodo vkljucevale podatke o ledvi¢nih okvarah, smrtnih izidih (ocenjenih decembra

glede na vzro¢no zvezo), srénih boleznih, boleznih jeter, Zol¢nika in Zol¢evodov, 2017

tinitusu in izgubi sluha, upostevanju Povzetka glavnih znacilnosti zdravila ter
nenamenski uporabi zdravila. Kon¢ni protokol za studijo PASS mora biti predlozen
CHMP do 30. aprila 2014. Podatki o vkljuéevanju bolnikov bodo predlozeni v ¢asu
Rednem posodobljenem porocilu o varnosti zdravila (PSUR). Rezultate vmesne
analize je treba zagotavljati od maja 2015 naprej. Konéni rezultati Studije in
ponovna ocenitev razmerja med koristmi in tveganji za zdravilo Vibativ morajo biti
predlozeni CHMP najpozneje 31. decembra 2017.
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Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom bo $e naprej spremljal delovanje Konéni
telavancina in mikrobiolosko odpornost v primerjavi z drugimi u¢inkovinami prek | rezultati
programa namenskega spremljanja odpornosti. V §tudijo bo vkljucenih vsaj 10.000 | Studije do 31.
grampozitivnih izolatov letno iz mreZ namenskega spremljanja v Evropi, ZDA, maja 2017
Latinski Ameriki in Aziji s Tihim oceanom. O rezultatih je treba letno porocati
CHMP in kon¢no porocilo je treba predloZiti najpozneje do 31. maja 2017.
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI IN PRIMARNI OVOJNINI

OVOJNINA IN VIALA

1. IME ZDRAVILA

VIBATIV 250 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
telavancin

2. NAVEDBA ENE ALI VEC ZDRAVILNIH UCINKOVIN ()]

250 mg telavancina (v obliki klorida) na vialo
Po rekonstituciji en ml vsebuje 15 mg telavancina.

‘ 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

hidroksipropilbetadeks
manitol (E421)

natrijev hidroksid (E524)
klorovodikova kislina (E507)

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
250 mg

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORARE ZDRAVILA

Pred uporabo preberite priloZzeno navidilo.
intravensko infundiranje

6. POSEBNO GPGZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ POGLEDA IN
DOSEGA(O'TROK

Zdravilo skranjnjte nedosegljivo otrokom.

[ 7.. “\RUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Vialo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.
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10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI IZ NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI
11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, Irska

12.  STEVILKA(E) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET B
EU/1/11/705/001
13.  STEVILKA SERIJE W
Lot
[ 14.  NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA A\
[ 15. NAVODILA ZA UPORABO Fal
[ 16.  PODATKI V BRAILLOVI PISAYi

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova.p.savi ni potrebna
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI IN PRIMARNI OVOJNINI

OVOJNINA IN VIALA

1. IME ZDRAVILA

VIBATIV 750 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
telavancin

2. NAVEDBA ENE ALI VEC ZDRAVILNIH UCINKOVIN ()]

750 mg telavancina (v obliki klorida) na vialo
Po rekonstituciji en ml vsebuje 15 mg telavancina.

‘ 3. SEZNAM POMOZNIH SNOVI

hidroksipropilbetadeks
manitol (E421)

natrijev hidroksid (E524)
klorovodikova kislina (E507)

4. FARMACEVTSKA OBLIKA IN VSEBINA

prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
750 mg

5. POSTOPEK IN POT(I) UPORARE ZDRAVILA

Pred uporabo preberite priloZzeno navidilo.
intravensko infundiranje

6. POSEBNO GPGZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ POGLEDA IN
DOSEGA(O'TROK

Zdravilo skranjnjte nedosegljivo otrokom.

[ 7.. “\RUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte v hladilniku. Vialo shranjujte v zunanji ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.
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10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI IZ NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI
11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, Irska

12.  STEVILKA(E) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET B
EU/1/11/705/002
13.  STEVILKA SERIJE W
Lot
[ 14.  NACIN IZDAJANJA ZDRAVILA A\
[ 15. NAVODILA ZA UPORABO Fal
[ 16.  PODATKI V BRAILLOVI PISAYi

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova.p.savi ni potrebna
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NAVODILO ZA UPORABO

VIBATIV 250 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
VIBATIV 750 mg prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje
telavancin

vZa to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove informacije
o njegovi varnosti. Tudi sami lahko k temu prispevate tako, da porocate o katerem koli nezelenem
ucinku zdravila, ki bi se utegnil pojaviti pri vas. Glejte na koncu poglavja 4, kako porocati o nezelenih
ucinkih.

Preden prejmete to zdravilo, natan¢no preberite navodilo, ker vsebuje za vas pomembne

podatke!

- Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati.

- Ce imate dodatna vprasanja, se posvetujte z zdravnikom ali s farmacevtom.

- Ce opazite kateri koli neZeleni uéinek, se posvetujte z zdravnikom ali farmacgvigin Posvetujte
se tudi, ¢e opazite katere koli nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodil. fslejte poglavje
4.

Kaj vsebuje navodilo:

Kaj je zdravilo VIBATIV in za kaj ga uporabljamo

Kaj morate vedeti, preden boste uporabili zdravilo VIBATI}
Kako uporabljati zdravilo VIBATIV

Mozni nezeleni ucinki

Shranjevanje zdravila VIBATIV

Vsebina pakiranja in dodatne informacije

SAINAIE ol o e

1. Kaj je zdravilo VIBATIYV in za kaj ga (:poi abljamo

Zdravilo VIBATIV vsebuje telavancin kolucifikovino, ki je antibiotik iz skupine glikopeptidov.
Zdravilo VIBATIV se uporablja za zd‘ay¥iienje odraslih bolnikov z okuzbami pljug, ki so se razvile v
bolnisnici, vklju¢no z bolniki na umetnent predihavanju, kadar je znano oz. kadar sumimo, da njihovo
okuzbo povzroca na meticilin odpori’ bakterija Staphylococcus aureus (MRSA).

Uporablja se samo v primervsse je bakterije, ki so povzro€ile okuzbo, mozno uniciti s telavancinom.
Zdravilo VIBATIV lahkoapatabijamo le, kadar drugi antibiotiki niso primerni.

Ce vaso okuzbo povardajo tudi druge bakterije, vam lahko zdravnik poleg zdravila VIBATIV
predpiSe druge aptiziovike.

2. Kaj'mor ate vedeti, preden boste uporabili zdravilo VIBATIV

Neanuravljajte zdravila VIBATIV
ce ste alergicni (preobcutljivi) na telavancin ali katerokoli sestavino zdravila VIBATIV
(navedeno so v poglavju 6)

- ¢e imate hude tezave z ledvicami ali ¢e ste na hemodializi

- e ste noseci

Opozorila in previdnostni ukrepiPreden prejmete to zdravila VIBATIV se posvetujte z zdravnikom
ali medicinsko sestro.
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- Ce imate teZave z ledvicami. Va$ zdravnik se bo morda odlogil za zmanj$anje odmerka
zdravila VIBATIV in vas bo med zdravljenjem podrobneje opazoval. Namesto tega se lahko
vas zdravnik odlo¢i, da to zdravilo za vas ni primerno.

- Ce je verjetnost okvare ledvic pri vas vegja. Vas zdravnik vas bo o tem obvestil in se lahko
odloci, da vas bo med zdravljenjem podrobneje opazoval.

- Ce imate kozne reakcije na zdravilo. Va§ zdravnik bo morda prilagodil hitrost infuzije.

- Ce ste alergi¢ni na antibiotike, kot je vankomicin. V tem primeru nemudoma obvestite svojega
zdravnika.

- Ce trpite zaradi okvar srca. V tem primeru nemudoma obvestite zdravnika.

- Ce zaznate spremembo v sluhu. To takoj povejte svojemu zdravniku. Va§ zdravnik se lahko
odlo¢i, da bo med zdravljenjem spremljal vas sluh. Zvonjenje v usesih in gluhost sta mozpa
nezelena ucinka.

- Medtem ko antibiotiki, vklju¢no z zdravilom VIBATIV, unicujejo dolocene bakterija' laliko
druge bakterije in glivice rastejo dalje. To se imenuje prekomerna rast. Vas zdravnik vagbo
opazoval glede moznih okuzb in vas po potrebi zdravil.

- Ce med zdravljenjem ali kmalu po zdravljenju dobite drisko, o tem nemudoxia olhwestite
zdravnika. Ne vzemite zdravil proti driski, ne da bi se prej posvetovali s svoji nZdravnikom.

- Ce trpite zaradi ve¢ kot ene okuzbe. Va§ zdravnik vas bo zdravil, kot i¢"potrebno.

Otroci in mladostniki
Telavancina ne smete uporabljati pri otrocih in mladostnikih, ki so mla;%i od 138 let.

Druga zdravila in zdravilo VIBATIV
Obvestite svojega zdravnika ali farmacevta, ¢e jemljete, stesprod wrarkim jemali ali pa boste morda
zacCeli jemati katerokoli drugo zdravilo.

Telavancin lahko ovira nekatere laboratorijske teste! ki inerijo strjevanje vase krvi. Testi lahko
prikazejo slabo strjevanje krvi, Ceprav tezav splgiial."Fovejte zdravniku, da prejemate zdravilo
VIBATIV.

Telavancin lahko ovira nekatere laboratarijsks teste, ki merijo beljakovine v urinu. Povejte zdravniku,
da prejemate zdravilo VIBATIV.

Nosec¢nost in dojenje

Telavancina nosec¢nice ne snieioydobivati. Povejte zdravniku, ¢e ste noseci, sumite, da ste noseci ali
poskusate zanositi. Med gasavii¢njem z zdravilom VIBATIV morate uporabljati u¢inkovito
kontracepcijo.

Ni znano, ali se #:lavantin izlo¢a v materino mleko. Pred dojenjem se posvetujte s svojim zdravnikom.

Vpliv na sjosybnost upravljanja vozil in strojev
ZdraviloWiRATIV lahko povzro¢i nezelene ucinke, kot so omotica, zaspanost, zmedenost ali
zamegljoa vid, ki imajo lahko vpliv na sposobnost voznje in upravljanje strojev.

Penyembne informacije o nekaterih sestavinah zdravila VIBATIV
Tozdravilo vsebuje manj kot 1 mmol natrija (23 mg) na vialo, kar pomeni, da je v bistvu »brez
natrija«.

3. Kako uporabljati zdravilo VIBATIV
Vas zdravnik ali medicinska sestra vam bo odmeril(-a) zdravilo VIBATIV.
Odmerek je odvisen od vaSe telesne mase. Odmerek za odrasle (18 let ali starejsi) znaSa

10 miligramov (mg) na vsak kilogram (kg) telesne mase, enkrat na dan. Odmerek raztopine za
infundiranje se injicira neposredno v krvni obtok (kapalna infuzija v veno) v obdobju 60 minut.
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Ce vase ledvice ne delujejo dobro ali ¢e imate prekomerno telesno maso, je odmerek lahko znizan.

Zdravljenje obicajno traja od 7 do 21 dni. Vas zdravnik se bo odlo¢il, koliko ¢asa bo trajalo
zdravljenje.

Uporaba pri otrocih
Telavancin se ne sme uporabljati pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 18 let.

Ce ste uporabili vecji odmerek zdravila VIBATIV, kot bi smeli

Ce prejmete ved zdravila VIBATIV, kot bi ga smeli prejeti, se poveca verjetnost za pojav naslednjih
nezelenih ucinkov: spremembe okusa, navzeja (obcutek slabosti), bruhanje, reakcije na mestu infuzije
glavobol, izpuiéaj, sindrom rdeceli¢neza . Ce se to zgodi, bo potrebno prekiniti infuzije telavancing;
zdravnik pa bo preveril delovanje vasih ledvic.

Ce imate e kak$na dodatna vpradanja v zvezi z uporabo tega izdelka, vprasajte svojega zdraynil a ali
farmacevta.

4. Mozni nezeleni udinki

Kot vsa zdravila ima lahko tudi zdravilo VIBATIV nezZelene ucinke, ki pa‘te he’pojavijo pri vseh
bolnikih.

Zdravilo VIBATIV lahko povzro¢i naslednje nezelene uéinke;

Zelo pogosti (pojavijo se lahko pri vec kot 1 od 10 bolnikoV
- sprememba okusa
- navzea (siljenje na bruhanje)

Pogosti (pojavijo se lahko pri najvec 1 od 10 bdlnikgy)

- glivicne okuzbe

- nespecnost

- glavobol, omotica

- zaprtje, diareja, bruhanje

- zvisanje koncentracije jetrnimmeacimov v krvi

- pruritus (srbenje), izpuitaj

- bolezni ledvic, nenorragin “testi ledvicne funkcije, penast urin
- utrujenost, mrzligs

Obcasni (pojavijosse tehio pri najvec 1 od 100 bolnikov)

- ¢revesna Uaktenijska okuzba, okuzba secil

- anemiia, spremembe v Stevilu belih krvnick, spremembe v Stevilu trombocitov

- alergicng reakcije

- Amaajsan apetit, spremenjene ravni krvnega sladkorja, spremenjene ravni kalija in magnezija v
“Tviy

p vznemirjenost, anksioznost, zmedenost, depresija

- izguba okusa, migrena, nenormalna obcutljivost dotika, motnje voha, zaspanost, tresavica

- drazenje oci, zamegljen vid

- zvonjenje v usesih

- bolecine v prsnem kosu, odpoved srca, nenormalen sréni ritem ali sréni utrip

- vrocinski oblivi, visok ali nizek krvni pritisk, vnetje vene

- zasoplost, kolcanje, nazalna kongestija, bolece grlo

- bolecine v predelu trebuha, suha usta, slaba prebava, napenjanje, odrevenelost ust

- vnetje jeter,

- rdecica koze, otekanje obraza, znojenje, koprivnica

- bolecine v sklepih, bolecine v hrbtu, misicni krci, bolecine v misicah,
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- bolece uriniranje, kri v urinu, zmanj$ano izlo¢anje urina, pogosto uriniranje, nenormalen vonj
urina,

- pomanjkanje energije, draZzenje na mestu infuzije, slabo pocutje, neprijeten obcutek v prsnem
kosu, nabiranje tekoc¢ine v spodnjem predelu nog, bolecine, vrocina, pordelost koze v zgornjem
predelu telesa

- nenormalni rezultati testov koagulacije krvi

Redki (pojavijo se lahko pri najvec 1 od 1.000 bolnikov)
- naglusnost.

Neznano (pogostnosti ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov)

- hude alergijske reakcije (anafilaksija). Prvi znaki hude alergijske reakcije so lahko otekanje
koZe, obraza in/ali grla in/ali teZko dihanje. Ce se ti simptomi pojavijo, takoj obvestite svjega
zdravnika ali medicinsko osebje.

Porocanje o neZelenih ucinkih

Ce opazite katerega koli izmed neZelenih uginkov, se posvetujte z zdravnikom. Posye uvitese tudi, ée
opazite nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O nezelenih ucinkih lakik¢ porocate tudi
neposredno na nacionalni center za porocanje, ki je naveden v Prilogi V. S tem, ko p#rocate o
nezelenih uc¢inkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o varnosti tega\zdravila.

5. Shranjevanje zdravila VIBATIV

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

Zdravila VIBATIV ne smete uporabljati po datumu iztekaupsiabnosti, ki je naveden na nalepki in
Skatli poleg oznake EXP:. Datum izteka roka uporabwzesti s¢ nanasa na zadnji dan navedenega meseca.

Shranjujte v hladilniku (2 °C — 8 °C).
Vialo shranjujte v zunanji ovojnini za zaghtovitev=Zascite pred svetlobo.

Zdravila ne smete odvreci v odpadne y0¢ aiimed gospodinjske odpadke. O nacinu odstranjevanja

zdravila, ki ga ne potrebujete ve¢, séipdsvetujte s farmacevtom. Taksni ukrepi pomagajo varovati
okolje.

6. Vsebina pakir2ijatn dodatne informacije

Kaj vsebuje zdra:=dl6\ViBATIV

Ena viala vsebuje 250 mg ali 750 mg telavancina (v obliki klorida). Po rekonstituciji vsak ml
koncentririne 1hztopine vsebuje 15 mg telavancina.

Druge ¢estavine so hidroksipropilbetadeks, manitol (E421), natrijev hidroksid (E524) (za uravnavanje
pH) iniklérovodikova kislina (E507) (za uravnavanje pH).
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Izgled zdravila VIBATIYV in vsebina pakiranja

Prasek za koncentrat za raztopino za infundiranje VIBATIV je pakiran v 30 ml ali 50 ml vialo iz
prozornega stekla z gumijastim zamaskom z aluminijasto zaporko in plasti¢no zaporko. Viala vsebuje
bel do svetlo roza prasek.

Velikost pakiranja:
1 viala 30 ml z 250 mg telavancina
1 viala 50 ml s 750 mg telavancina

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom

Theravance Biopharma Ireland Limited

Connaught House 1, Burlington Road, Fourth Floor
D04 C5Y6

Dublin 4, Irska

Izdelovalec

Biotec Services International Limited
Biotec House

Central Park, Western Avenue
Bridgend Industrial Estate

Bridgend, CF31 3RT

Velika Britanija

Navodilo je bilo odobreno {MM/LLLL}.

Drugi viri informacij
Podrobne informacije o zdravilu so objayijene na“spletni strani Evropske agencije za zdravila:
http://www.ema.europa.eu/

Naslednje informacije so nainéniene samo zdravstvenemu osebju:

Nacin uporabe

Pred intravenskims<nisndiranjem je potrebno zdravilo VIBATIV rekonstituirati in nato nadalje
razredciti; infuntiranje poteka po posebni cevki ali skozi Y-podaljsek v obdobju 60 minut. Bolusni
odmerki se pe smejo injicirati. Volumen rekonstituiranega koncentrata zdravila VIBATIV, potreben za
priprave ot!meika, se izratuna z naslednjo formulo:

Odmeiekelavancina (mg) = 10 mg/kg (ali 7,5 mg/kg) x masa bolnika (v kg)

Voliimen rekonstituiranega koncentrata (ml), = odmerek telavancina (mg)/15 (mg/ml)
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Inkompatibilnosti
Zaradi pomanjkanja studij kompatibilnosti se to zdravilo ne sme mesati z drugimi zdravili.
Rok uporabnosti

Rok uporabnosti rekonstituiranega koncentrata: Rekonstituiran koncentrat je potrebno razredciti takoj
po pripravi.

Rok uporabnosti razredéene raztopine : Kemijska in fizikalna obstojnost rekonstituirane raztopine in
razredCene raztopine v infuzijski vrecki je bila dokazana za obdobje 24 ur v hladilniku (2-8°C). Z
mikrobioloskega stali§¢a je treba zdravilo porabiti takoj. Ce ga ne porabite takoj, je za ¢as shranjeyditia
do uporabe odgovoren uporabnik, ¢as shranjevanja pa ne bi smel biti dalj$i od 24 ur pri temperafur’

2-8 °C.

Posebni previdnostni ukrepi za odstranjevanje in drugo rokovanje

Prasek je potrebno rekonstituirati, dobljeni koncentrat pa je potrebno pred nadaljrjoluporabo takoj
razredciti.

Priprava rekonstituiranega koncentrata (VIBATIV 250 mg viala)

Vsebino viale z 250 mg telavancina morate rekonstituirati s 15 ml raztdpinie agkstroze 50 mg/ml (5 %)
za injiciranje ali vode za injekcije ali raztopine natrijevega klorida S ipgml (0,9 %) za injiciranje, da
pridobite koncentracijo priblizno 15 mg/ml (skupen volumenorihliine’17 ml).

Ce vakum ne povlece raztopine v vialo, jo zavrzite.

Za rekonstituiranje zdravila VIBATIV uporabljajte 2sentici.o tehniko. Po dodajanju raztopine
dekstroze 50 mg/ml (5 %) za injiciranje ali vode'za ‘njel cije ali raztopine natrijevega klorida 9 mg/ml
(0,9 %) za injiciranje premesajte vsebino viale { neinim sukanjem viale, da se pospesi rekonstitucija.

Rekonstitucija traja najve¢ 5 minut za viald z 250 mg vsebino.
Mesanje poteka tako dolgo, dokler se y/seviiia’ viale popolnoma ne raztopi in pri pregledu s prostim
ocesom ne vsebuje trdnih delcev.

Izgled rekonstituiranega kongeentrata
Rekonstituirani koncentrat zdraviia VIBATIV je Cista, brezbarvna do svetlo roza raztopina. Med
rekonstitucijo se lahko nbjavi penjenje, vendar se bo po mirovanju razprsilo.

Priprava kon¢ne razredCene raztopine za infuzijo

Rekonstituirani koncentrat je potrebno nadalje razred¢iti pred uporabo.

Za odmerke.ad 150°do 800 mg je potrebno ustrezno koli¢ino rekonstituiranega koncentrata pred
infuzijédddatnb razredciti v 100 do 250 ml. Odmerke, manjse od 150 mg ali vecje od 800 mg je treba
dodatnq razredciti tako, da dobimo konéno raztopino, ki vsebuje od 0,6 do 8 mg/ml. Primerne
raztopineza infundiranje so med drugim: raztopina dekstroze 50 mg/ml (5 %) za injiciranje, raztopina
pasryevega klorida 9 mg/ml (0,9 %) za injiciranje ali raztopina Ringerjevega laktata za injiciranje.
redienje je treba opraviti v asepti¢nih razmerah.

Raztopino je treba pred uporabo pregledati s prostim o¢esom glede vsebnosti trdnih delcev in
obarvanosti. Raztopina se lahko uporabi le, Ce je bistra in ne vsebuje delcev.

Odstranjevanje
Samo za enkratno uporabo. Neuporabljeno raztopino odvrzite.

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.
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