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1. LAKEMEDLETS NAMN

Altargo 10 mg/g salva.

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje gram salva innehaller 10 mg retapamulin (1% w/w).

Hjalpamnen med kénd effekt:

Varje gram salva innehaller upp till 20 mikrogram butylhydroxitoluen (E321).
For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Salva.

Slat, benvit salva.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Korttidsbehandling av féljande ytliga hudinfektioner hos :txna, ungdomar, spadbarn och barn (fran
nio manaders alder) (se avsnitt 5.1):

e Impetigo.
e Infekterade sma rivsar, skrapsar eller stiturarade sar.

Se avsnitt 4.4 och 5.1 betraffande viktig Iniermation om den kliniska aktiviteten av retapamulin mot
olika typer av Staphylococcus aureus.

Officiell vagledning om lampligrarasandning av antibiotika lakemedel bor beaktas.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Vuxna (18-654n), ungdomar (12-17 ar) spadbarn och barn (frdn 9 manader till 11 ar).

Ett tunt lagérfav salvan appliceras pa det angripna hudomradet 2 ganger dagligen i 5 dagar.
Det héivandlade omradet kan tackas med sterilt forband eller kompress.

Jékernet och effekt har inte utvarderats i foljande fall:

o Impetigindsa lesioner >10 till antalet och som dverskrider en total yta av 100 cm?.

e Infekterade lesioner som 6verskrider 10 cm i langd eller som har en total yta >100 cn.
Hos patienter under 18 ar bor den totala behandlingsytan inte dverskrida 2% av kroppsytan.

Patienter som inte svarar kliniskt inom 2-3 dagar bor ater utvarderas och alternativ behandling
Overvagas (se avsnitt 4.4).



Sarskilda patientgrupper

Aldre (65 &r eller &ldre)

Dosen behover inte justeras.

Nedsatt njurfunktion

Dosen behdver inte justeras. Se avsnitt 5.3.

Nedsatt leverfunktion

Dosen behover inte justeras. Se avsnitt 5.3.

Pediatrisk population

Sakerhet och effekt av retapamulin salva har inte utvarderats hos barn under nio nranaders alder.
Fornuvarande tillganglig data finns beskrivet i avsnitt 5.2, men inga rekommerigationer om dosering
kan goras.

Administreringssatt

Retapamulin ar endast for utvartes bruk

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot-tidlpamne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Sensibilisering eller svar lokal reaktion

Om sensibilisering eller svar lokal irritation intraffar vid behandling med retapamulin salva bor
man avbryta behandlingen, noggraravlagsna salvan och satta in lamplig alternativ behandling av
infektionen.

Ogon och slemhinnor

Retapamulin salva iér inte komma i kontakt med 6gon och slemhinnor. N&sblod har rapporterats vid
anvandning awA(tdargo pa nasslemhinnan.

Oralt intag
Var rbga.med att undvika oralt intag.

1i*vardering av behandlingen

Alternativ behandling bor 6vervagas om det inte sker nagon forbattring eller om en forsamring ses i
det infekterade omradet efter 2-3 dagars behandling.

Langvarigt bruk och tillvéxt av icke — mottagliga mikroorganismer

Langvarigt bruk med retapamulin kan orsaka tillvaxt av icke-mottagliga mikroorganismer, inklusive
fungi. Om superinfektion med en icke-mottaglig organism misstanks, skall behandlingen styras av
kliniska och mikrobiologiska bedémningar.



Abscesser
Retapamulin skall inte anvéndas for behandling av abscesser.

Meticillinresistenta, Staphylococcus aureus (MRSA)

Retapamulin skall inte anvéndas for behandling av infektioner som man vet eller misstanker &r
orsakade av MRSA (se avsnitt 5.1).

| kliniska studier av sekundart infekterade dppna sar var effekten av retapamulin otillracklig hos

patienter med infektioner orsakade av MRSA. Orsaken till den minskade kliniska effekten som
observerades hos dessa patienter &r okénd.

Butylhydroxitoluen

Retapamulin salva innehaller butylhydroxitoluen, som kan ge lokala hudreaktioner (t €x
kontakteksem) eller vara irriterande for 6gon och slemhinnor.

45 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Effekten av samtidig behandling med retapamulin och andra lakemedzi16r topikalt bruk pa samma
hudomrade har inte studerats och rekommenderas inte.

I humana levermikrosomer har retapamulin visats vara en siaric iammare av CYP3A4. Eftersom
plasmakoncentrationen av retapamulin ar 1ag vid topikal@pniicering (se avsnitt 5.2), forvantas dock
inte att samtidig systemisk administrering av CYP3A4-suistiat resultera i en klinisk betydelsefull
hamning av deras metabolism av retapamulin.

Samtidig administrering av oralt ketokonazo!=282/1hg tva ganger dagligen 6kade genomsnittlig
AUC (.24 0ch Cpax med 81% efter topikal-auplicering av retapamulin 10 mg/g salva pa skadad hud
hos friska vuxna man. De hogsta registiarade plasmakoncentrationerna var anda laga (< 10,5 ng/ml i
franvaro av ketokonazol och < 17 ng/ml i'nérvaro av ketokonazol)

Systemisk exponering av retapAniiiin har varit 1ag efter topikal applicering av 10 mg/g salva hos
vuxna och pediatriska patientex rraldrarna 2 ar och aldre (maximum plasmakoncentration < 20 ng/ml).
Det ar darfor inte forvantavatt kliniskt betydelsefulla 6kningar av retapamulinplasmakoncentrationer
ska forekomma hos pati¢nter i aldrarna 2 ar och aldre som samtidigt far CYP3A4-hammare.

Pediatrisk ponulation

Hos barn i“gtararna fran 9 manader till 2 r &r det majligt att hogre plasmakoncentrationer emellanat
kan forgnomina under behandlingen med retapamulin 10 mg/g salva jamfort med hos dldre barn och
vuxne, Farsiktighet ska darfor iakttas om retapamulin 10 mg/g salva ska administreras till barn i denna
aldeisgrupp som samtidigt far CYP3A4-hammare, da systemisk exponering av retapamulin kan oka

y terligare vid CYP3A4-inhibition.

Se avsnitt 5.2 angaende plasmakoncentrationer av retapamulin som observerats hos patienter i olika
aldersgrupper.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet



Data saknas fran behandling av gravida kvinnor. Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska
effekter efter peroralt intag och &r ofullstandiga vad galler effekter pa forlossning och
fosterutveckling/utveckling efter fodseln (se avsnitt 5.3).

Retapamulin salva bor endast anvandas under graviditeten nér topikal antibakteriell behandling ar klart
indicerad och anvéndning av retapamulin anses vara att foredra framfor systembehandling med
antibakteriella Iakemedel.

Amning

Det &r okant om retapamulin utséndras i human brdstmjolk. Eftersom minimal systemisk exponering
har observerats hos vuxna ar exponeringen for det ammade barnet troligtvis férsumbar. Utséndringaw
retapamulin i mjolk hos djur har inte studerats. Beslut om att fortsatta/avsluta amning eller att
fortsétta/avsluta behandlingen med Altargo bor tas med hénsyn till nyttan av amningen for bainzt,och
nyttan av behandlingen med Altargo fér kvinnan.

Fertilitet

Det saknas data pa effekterna av retapamulin for human fertilitet. Inga behandlingscelaterade effekter
pa manlig eller kvinnlig fertilitet har visats sig i djurstudier (se avsnitt 5.3)

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda masiriar

Altargo har ingen eller negligerbar effekt pa formagan att framfG«z.fardon och anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

Summering av sékerhetsprofilen

I kliniska studier dar 2150 patienter med ytliga hudiziektioner behandlades med Altargo var den

vanligast rapporterade biverkningen irritation p&applikationsstallet, vilket intraffade hos cirka 1% av
patienterna.

Lista i tabellform 6ver biverkningar

Frekvensintervallen ar definieracé ealigt foljande:

Mycket vanliga
vanliga

mindre vanligd
séllsynta

mycket sélisynta

(.’11'.1 U),

(&1/100 till <1/10),
(>1/1000 till <1/100),

(<1/10,000 till <1/1000),

(<1/10 000)

Ingen ¥ahd frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data)

Biverkningartia’presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Orgaasystem Vanliga Mindre vanliga Ingen kand
(N frekvens
[\ mmunsystemet Overkanslighet
i inkluderande
angioddem
Hud och subkutan Kontaktdermatit
vavnad
Allméanna symtom och Reaktion pa Reaktion pa Irritation pa
symtom vid applikationsstallet applikationsstallet applikationsstallet

administreringsstéllet

Irritation

Smarta
Klada

(inkluderande
brannande kansla)




| | Erytem |

Pediatrisk population
Frekvens, typ och allvarlighetsgrad for biverkningar i den pediatriska populationen ar detsamma som
hos vuxna.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Varje tecken eller symtom pa 6verdos, efter topikal administrering eller oavsiktligt intag, skai
behandlas symtomatiskt.

Ingen specifik antidot &r kand.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antibiotika och kemoterapeutika fér deeiatologiskt bruk, Antibiotika for
topikal anvandning. ATC-kod: DO6AX13

Verkningsmekanism

Retapamulin ar ett halvsyntetiskt derivat av pleurgnudtilin, som isolerats genom jasning fran Clitopilus
passeckerianus (tidigare Pleurotus passeckeriasas

Retapamulin hammar selektivt bakteriel ssowinsyntes genom att interagera pa en unik position pa den
bakteriella ribosomens 50S-subenhet, vilkan skiljer sig fran bindningsstéllena for andra antibakteriella
medel (som inte &r av pleuromutiliptyn) som interagerar med ribosomen.

Data tyder pa att bindningsstaietinvolverar det ribosomala proteinet L3 och &r i regionen av den
ribosomala P-positionen och paptidyltransferas-centret. Genom att binda till detta stélle hdammar
pleuromutiliner 6verféringan av peptidyl, blockerar delvis interaktioner pa P-positionen och férhindrar
normal bildning av aktiv@ ribosomala 50S-subenheter. Darfor tycks pleuromutiliner hdmma den
bakteriella proteinsviatesen genom multipla mekanismer.

Retapamulingriii 6vervagande delen bakteriostatiskt mot S. aureus and S. pyogenes.

Resistensaiekanismer

Palgrund av sitt distinkta verkningssétt ar malspecifik korsresistens med andra klasser av
¢wtbakteriella medel séllsynt.

In vitro har tre mekanismer identifierats som minskar kansligheten for retapamulin. En involverar
mutationer i det ribosomala proteinet L3, den andra ar en icke-specifik effluxmekanism (ABC
transportor vgaAv). Denna icke malspecifika effluxmekanism har ocksa visats minska in vitro-
aktiviteten hos streptogramin A.

Kéansligheten for pleuromutiliner kan ocksa paverkas av Cfr-rRNA-metyltransferas, som ger
korsresistens mot fenikoler, linkosamider och streptogramin A hos stafylokocker.



Retapamulin-MIC pa 2-64 pg/ml har rapporterats for kliniska isolat av S. aureus, som antingen har
efflux- eller cfr-resistensmekanismer som beskrivs ovan. For S. aureus-isolat med
laboratorieframkallade mutationer i det ribosomala proteinet L3, var MIC for retapamulin

0,25-4 pg/ml. Medan det epidemiologiska gransvérdet for S.aureus &r satt till 0,5 pg/ml for
retapamulin ar den kliniska relevansen av isolat med forhojda retapamulin-MIC okand med tanke pa
mojligheten att hoga lokala koncentrationer (20 000 pg/ml) av retapamulin pa huden kan uppnas.

Ingen resistensutveckling observerades under behandling med retapamulin i det kliniska
studieprogrammet och alla kliniska isolat hoAmmades av retapamulinkoncentrationer <2ug/ml.

Antibakteriellt spektrum

Forekomsten av forvérvad resistens kan variera geografiskt och med tiden for utvalda arter och
information om lokala resistensforhallanden ar 6nskvard, sarskilt vid behandling av svara infektiarier.
Vid behov bor expertrad sokas nar den lokala resistensprevalensen ar sadan att nyttan av magigikan
ifrdgasattas vid atminstone vissa typer av infektioner.

Vanliga kansliga species

Staphylococcus aureus™®

Streptococcus pyogenes™

Streptococcus agalactiae

Organismer med nedarvd resistens |

Enterobacteriaceae N

Pseudomonas aeruginosa

Enterococcus faecalis

*In vitro var retapamulin lika aktivt mot meticifitakinsliga och meticillinresistenta stammar av S.
aureus. Se dock avsnitt 4.4 samt nedan betrdifande klinisk effekt mot MRSA. Retapamulin

bor inte anvéndas for behandling av infékiiarier som &r orsakade av eller antas vara orsakade av
MRSA.

* aktivitet har visats tillfredsstéallanaet kliniska studier

Klinisk effekt och sakerhet:

Mycket fa MRSA isoler@des i studier med impetigo och alla var kliniskt framgangsrika (100%: 8/8).

| studier med impatiga.och i tva studier med sekundért infekterade oppna séar (SIOW) var frekvensen
lyckade resultantiéao/for retapamulin hos patienter med mupirocinresistent S. aureus (100%: 11/11)
eller fusidinsrazesistent S. aureus (96,7%: 29/30). | de tva studierna dar patienter med SIOW ingick
var effektén’av retapamulin pa infektioner orsakade av MRSA dock otillfredsstallande (75,7%). Ingen
skillnad chserverades in vitro avseende retapamulins effekt mot S. aureus vare sig isolaten var
kansliga eller resistenta mot meticillin.

Licvar oklart varfor den kliniska effekten mot MRSA vid SIOW-infektioner ar lagre, men den kan ha
paverkats av narvaron av en specifik MRSA klon. Vid behandlingssvikt associerad med S. aureus kan
narvaro av stammar med ytterligare virulensfaktorer (saésom Panton-Valentine Leukocidin)
missténkas.



Procent lyckade resultat vid uppféljning av SIOW patienter med S. aureus

Fenotyp/PFGE typ RETAPAMULIN Cefalexin
n/N Andel 95% Exakt ClI n/N Andel fram-
framgangs- gangsrika
rika resultat resultat (%)
(%)
S. aureus (alla) 337/379 88,9 (85,3; 91,9) 155/186 83,3
MRSA$ 28/37 75,7 (58,8; 88,2) 21/26 80,8
MSSA 309/342 90,4 (86,7; 93,3) 133/159 83,6

Cl: konfidensintervall. Exakt konfidensintervall (CI) har kalkyerats med F-férdelningsmetod.
%: svarsfrekvensen fér MRSA beroende pd PVL+MRSA var 8/13 (62%)

En randomiserad, dubbelblind multicenter-studie jamférde effekten av retapamulin salva<{not
placebosalva for behandling av SIOW. Studien klarade inte att méta primér endpoint \dlketvar
kliniskt framgangsrika resultat vid uppféljning (dag 12-14) for personer i Intent to treat-gopulationen
(se tabell nedan).

Kliniskt svar vid uppféljning (dag 12-14) i analyspeoulaioner

Retapamulin Placebo ~l \Skillnad i andel 95% ClI
Analys- n/N Andel n/N Andel V" framgéngsrika (%)
population framgangsrika framgangarika resultat
resultat resuitac

ITTC 184/246 74,8 75/113 | A\864 8,4 (-1,6; 18,4)
PPC 170/215 79,1 72197 14,2 4,8 (-5,2; 14,8)
ITTB 139/182 76,4 54/84 () 64,3 12,1 (0,6; 23,6)
PPB 128/158 81,0 51469, | 73,9 7,1 (-4,4; 18,6)

Cl: konfidensintervall. Konfidensintervailat justerades inte for multiplicitet.

ITTC- Intent to treatklinisk primar effeidponulation; PPC- Per protokoll klinisk primar
effektpopulation; ITTB- Intent to treat bakteriologiskt utvarderbar, primér effektpopulation; PPB- Per
protokoll bakteriologiskt utvarderbed_irimar effektpopulation.

Dock, vid justering for sarens'<arakteristika vid utgangsstadiet inklusive patogen, sarstorlek och
allvarlighetsgrad, var det Kliniskt framgangsrika resultat for retapamulin 6verlagset mot placebo for
den primara effekt-endpginten (p=0,0336). Sar hos patienter som behandlats med retapamulin lakte
snabbare vid behandlingens slut-besoket (dag 7-9), med en storleksminskning av saret pa 77,3%
jamfort med 42.5% for placebobehandlade personer. Vid uppféljningsbesoket var denna skillnad dock
mindre uttalag (68,6% mot 81% for retapamulinbehandlade personer respektive placebobehandlade
personer).

| densbaicteriologiskt utvarderbara intent-to-treatgruppen var det kliniskt framgangsrika resultatet for
retasamiulin (76,4%; 139/184) statistiskt overlagset det for placebo (63,4%; 54/84). Skillnaden var
rrimiart pa grund av det hogre framgangsrika resultatet som sags hos retapamulinbehandlade personer
med infektioner orsakade av S. aureus jamfért med placebobehandlade personer (se tabell nedan).
Dock visade inte retapamulin nagon fordel dver placebo hos personer med SIOW orsakade av S,
pyogenes.

Procent lyckade resultat vid uppféljning for Bakteriologiskt utvarderbart Intent to treat SIOW
personer med S. Aureus och S. Pyogenes




Patogen Retapamulin Placebo
n/N Andel 95% Exakt ClI n/N Andel fram-
framgangs- gangsrika
rika resultat resultat (%)
(%)
S. aureus (alla) 117/147 79,6 72,2; 85,8 43/65 66,2
MRSA 15/24 62,5 40,6; 81,2 2/8 25,0
MSSA 102/123 82,9 75,1; 89,1 41/57 71,9
S. pyogenes 29/36 80,6 64,0; 91,8 12/15 80,0

Cl: konfidensintervall. Exakt konfidensintervall (CI) har kalkyerats med F-férdelningsmetod.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Friska vuxna

| en studie som genomfordes pa friska vuxna applicerades retapamulin 10 mg/g s<liva dagligen pa
intakt och skadad hud under ocklusion i upp till 7 dagar. Den systemiska exszorieringen efter topikal
applicering av retapamulin genom intakt hud var mycket Iag. Det geometriskeytiedelvardet av Cay i
plasma efter applicering p& 200 cm? skadad hud var 9,75 ng/ml dag 1 och'2,79 ng/ml dag 7 och den
maximala individuella systemiska exponeringen (Crax) SOm uppméitesiar 22,1 ng/ml.

Patienter fran 2 ar

Plasmaprover togs fran 516 vuxna och pediatriska patientei.som fatt topikal behandling med
retapamulin 10 mg/g salva tva ganger dagligen i fem dagar)or behandling av sekundart infekterade
traumatiska lesioner. Provtagningen hos vuxna skedse innas dosen gavs dag 3 eller 4 och hos de
pediatriska patienterna 0-12 timmar efter sista appticarngen dag 3 eller 4. De flesta proverna (89%)
Iag under den lagre kvantfieringsgransen (0,5 ng/mi). Av de plasmaprover som hade métbara
koncentrationer hade 90% retapamulinkoncenicaiicner under 2,5 ng/ml. Den hiégsta uppmatta
plasmakoncentrationen av retapamulin var20;7 ng/ml hos vuxna och 18,5 ng/ml hos pediatriska
patienter (i aldrarna 2-17 ar).

Patienter fran 2 manader till 24 imarader

Plasmaprover togs vid ett tillfaile ca 4-8 timmar efter forsta appliceringen pa dag 3 eller 4 fran
patienter i aldrarna fran-2manader till 2 ar med impetigo eller med sekundért infekterade traumatiska
lesioner eller dermatosei.fobservera att retapamulin inte ar indicerat for behandling av sekundart
infekterade dermataser). Retapamulinkoncentrationer var méatbara hos 46% (36/79) av proverna (inom
intervallet 0,521 723 ng/ml) men majoriteten av dessa prover (27/36; 75%) innehdll <5,0 ng/ml.

Bland barQeytran 9 manader till 2 ar var plasmakoncentrationer av retapamulin matbara i 32% (16/50)
av proxerna. En enda retapamulinkoncentration (95,1 ng/ml) 6verskred den hégsta koncentrationen
som.onserverats hos patienter i aldrarna 2-17 ar (18,5 ng/ml). Denna plasmakoncentration
gbaarverades hos ett barn med en sekundér infekterad dermatos, en indikation retapamulin inte ar
iaaicerat for.

Retapamulin rekommenderas inte for anvandning hos barn yngre an 9 manader. Hos barn i aldrarna
fran 2 till 9 manader var plasmakoncentrationer av retapamulin matbara i 69% (20/69) av proverna.
Fyra plasmakoncentrationer av retapamulin (26,9; 80,3; 174,3 och 177,3 ng/ml) 6verskred den higsta
koncentrationen som observerats hos patienter i aldrarna 2-17 ar (18,5 ng/ml).

Distribution

Pa grund av den mycket laga systemiska exponeringen har vavnadsdistributionen av retapamulin inte
undersokts hos ménniska.



In vitro visade sig retapamulin vara substrat for och hammare av P-glykoprotein (Pgp).

Den maximala individuella systemiska exponeringen hos ménniska efter topikal applicering av

10 mg/g salva p& 200 cm?” skadad hud (Cpe,= 22 ng/ml; AUC .54y = 238 ng-h/ml) var dock 660 ganger
lagre an retapamulins ICsq for Pgp-hdmning.

Retapamulin binds till cirka 94% till humana plasmaproteiner.

Biotransformation

Den oxidativa metabolismen av retapamulin in vitro i humana levermikrosomer medierades framst av.
CYP3A4 och i ringa grad av CYP2C8 och CYP2D6, se avshitt 4.5.

Elimination
Eliminationen av retapamulin har inte undersokts hos ménniska.

Sarskilda patientgrupper

Farmakokinetiska data saknas pa patienter med nedsatt njur- eller leverfunktiarsra grund av de laga
systemiska plasmanivaerna som observerats forvantas dock inga sakerhetgnrobiem.

5.3 Prekliniska sékerhetsuppgifter

Toxicitet vid upprepad dosering

| 14 dagars (50, 150 eller 450 mg/kg) orala toxicitetsstugies pa ratta fanns tecken pa adaptiva lever-
och tyreoideafdréndringar. Inga av dessa fynd har klinisk'ielevans.

Pa apor som oralt fick 50, 150 eller 450 mg/kg snaar 14 dagar sags dosrelaterade krakningar.
Karcinogenicitet, mutagenicitet, reproduktionseffekter
Langtidsstudier pa djur avseende karginogen potential har inte utforts med retapamulin.

Inga tecken pa gentoxicitet kunGeses vid undersokning in vitro avseende genmutation och/eller
kromosomeffekter i forsok pariuslymfomceller, i odlade humana perifera blodlymfocyter eller vid
undersokning in vivo av kiamosomala effekter vid mikrokarntest pa ratta.

Inga tecken pa nedscatt fertilitet kunde ses hos han- och honrattor i orala doser pa 50, 150 eller 450
mg/kg/dag innablrande exponeringsmarginaler pa upp till 5 ganger den higsta uppskattade kliniska
exponeringen-hossmanniska (topikal applicering p& 200 cm? skadad hud, AUC 238 ng/ml).

| en emiswvatoxikologisk studie pa ratta observerades utvecklingstoxicitet (minskad fostervikt och
fordréiavbenbildning av skelettet) och modertoxicitet vid perorala doser = 150 mg/kg/dag
(mbtsyarande 23 ganger den hogsta uppskattade kliniska exponeringen hos manniska, se ovan). Det
fanns inga behandlingsrelaterade misshildningar hos ratta.

Retapamulin gavs som kontinuerlig intravends infusion till draktiga kaniner fran dag 7 till dag 19 av
draktigheten. Modertoxicitet sags vid doser > 7,2 mg/kg/dag motsvarande > 8 ginger den hogsta
uppskattade kliniska exponeringen hos manniska (se ovan). Ingen behandlingsrelaterad effekt pa
embryofetal utveckling observerades.

Inga studier avseende effekten av retapamulin pa pre/postnatal utveckling har utforts. Det férekom
emellertid ingen systemisk effekt hos unga rattor vid topikal applicering av retapamulinsalva.
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6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Vitt vaselin

Butylhydroxitoluen (E321)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

Obruten forpackning: 2 ar.

Oppnad forpackning: 7 dagar.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Foérvaras vid hogst 25°C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

0,5 gram dospase av aluminiumfolie. Kartong med 12 dospaszf.

59, 10 g och 15 g aluminiumtuber med skruvlock av plastyKartong med 1 tub.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekarsatmarknadsforas.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktizia

Resterande salva vid slutford behandlirig <kall kasseras.

Ej anvént lakemedel och avfall sralitkasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV, GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Glaxo Group Ltd

980 Great West Figa
Brentford

Middlesex T\v6 9GS,
Storbritdnriien

& NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
EU/1/07/390/001
EU/1/07/390/002

EU/1/07/390/003
EU/1/07/390/004
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9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkannande: 24 Maj 2007
Datum for senaste fornyelsegodk&nnande: 20 April 2012

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Information om detta lakemedel finns tillganglig pa Europeiska liakemedelsmyndighetens) hemsida
http://www.ema.europa.eu/.
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BILAGA I

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FCR'ERISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE @GAH/ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR O€H-XRAV FOR GODKANNANDE FOR
FORSALJNING

VILLKOR ELJ<5R BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EEFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

Glaxo Operations UK Ltd (trdg as Glaxo Wellcome Operations)
Harmire Road

Barnard Castle

Durham, DL12 8DT

Strobritannien

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNING FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALINING
o Periodiska sakerhetsrapporter

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska ldmna in periodiska sikeshetsrapporter for detta
lakemedel i enlighet med de krav som anges i den forteckning dver {eigrensdatum for unionen
(EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/SG.5i¢h som offentliggjorts pa
webbportalen for europeiska ldakemedel.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannande for forsaijaitg ska genomfora de erfoderliga farmakovigilansaktiviteter
och atgarder som finns beskrivna i fendverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i ghdi<Znnandet for forsaljning, samt eventuella efterféljande
Overenskomna uppdateringar a\ riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskharteririasplan ska l&mnas in:
e pa begaran av Euroneiska lakemedelsmyndigheten,
o nér riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydaqua ¢aaringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller inom 60 dagar efter en viktig
(farmakovuyilans eller riskminimerande) milstolpe har uppnatts.

Om datura 7Or inlamnandet av en periodisk sakerhetsrapport och uppdateringen av en
riskhaateringsplan sammanfaller kan de Iamnas in samtidigt.
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KARTONG FOR TUB5g, 10 g, 15

UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

1. LAKEMEDLETS NAMN

Altargo 10 mg/g salva
Retapamulin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje gram salva innehaller 10 mg retapamulin (1% w/w)

AN

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Ovrigt:

Vitt vaselin

Butylhydroxitoluen (E321)

Se bipacksedeln for mer information

‘ 4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGS_’)"I_\')_RLEK

Salva
5gx1tub
10 g x1 tub
15gx1tub

‘ 5. ADMINISTRERI NGSSA"['l_C)CH ADMINISTRERINGSVAG

Far ej svaljas.

Appliceras pa det angripnahudomradet enligt lakares foreskrift.

Lé&s bipacksedeln fore‘aiizandning.
Endast for kutan anvéndaing.

OCk RACKHALL FOR BARN

6. SARSKKI1:D VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-

Farvaras utom syn- och rackhall for barn.

(o

(7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Far ej anvandas i 6gon eller pa slemhinnor.

8. UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25°C.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)~, _l

Glaxo Group Ltd

980 Great West Road
Brentford

Middlesex TW8 9GS,
Storbritannien

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/390/002 59
EU/1/07/390/003 10 g
EU/1/07/390/004 159

13. BATCHNUMMER

Lot

[ 14, ALLMAN KLASSIFICERING'EOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel.

[ 15.  BRUKSANVISNING |

[ 16.  INFORMATION I BLINDSKRIFT |

Altargo
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KARTONG FOR DOSPASE 0, 5 g

UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

1. LAKEMEDLETS NAMN

Altargo 10 mg/g salva
Retapamulin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje gram salva innehaller 10 mg retapamulin (1% w/w)

AN

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Ovrigt:

Vitt vaselin

Butylhydroxitoluen (E321)

Se bipacksedeln for mer information

4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGS_’)"I_\')_RLEK

Salva
0,5 g x 12 dospasar

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OSELBMINISTRERINGSVAG

Far ej svaljas.

Appliceras pa det angripna hudenivadet enligt lakares foreskrift.

Las bipacksedeln fore anvaneriing:
Endast for kutan anvandning.

OCH RACKHALL FOR BARN

6. SARSKILONARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-

Forvaras, L0 syn- och rackhall for barn.

E ~ OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Far ej anvandas i 6gon eller pa slemhinnor.

8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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Forvaras vid hogst 25°C.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Glaxo Group Ltd

980 Great Wesr Road
Brentford

Middlesex TW8 9GS,
Storbritannien

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/07/390/001

13. BATCHNUMMER

Lot

14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORGKRIVNING

Receptbelagt lakemedel.

‘ 15. BRUKSANVISNING

[ 16.  INFORMATION ¥BLINDSKRIFT

Altargo
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

TUB5g,109,15¢

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Altargo 10 mg/g salva
Retapamulin

Kutan anvandning.

2. ADMINISTRERINGSSATT

Las bipacksedeln fore anvandning.

3. UTGANGSDATUM

EXP

4, BATCHNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VQ CMNLELLER PER ENHET

54
109
159

6. OVRIGT

Far ej anvandas i@@gori'eller pa slemhinnor.
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

DOSPASE0,5¢

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Altargo 10 mg/g salva
Retapamulin
Kutan anvandning.

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT _____:I

3. UTGANGSDATUM : |

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLF.R__I-DER ENHET

0,5¢g

6. OVRIGT

Far ej anvandas i 6gon eller pa stemkitnor.
Forvaras vid hogst 25°C.
Lé&s bipacksedeln fore anvandaing.
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Bipacksedel: Information till patienten
Altargo 10 mg/g salva

Retapamulin

Las noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel da den innehaller
viktig information till dig.

Spara denna bipacksedel, du kan behdva ldsa den igen.

Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller apotekspersonal.

Detta lakemedel har ordinerats at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, aven om de
uppvisar symtom som liknar dina.

Om nagra biverkningar tala med lakare eller apotekspersonal. Detta galler dven eventugil
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

| denna bipacksedel finner du information om:

BRI -

1.

Vad Altargo ar och vad det anvands for

Vad du behdver veta innan du anvéander Altargo
Hur du anvénder Altargo

Eventuella biverkningar

Hur Altargo ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Vad Altargo ar och vad det anvands for

Altargo salva innehaller ett antibiotika som heteivretapamulin, som anvands pa huden. Altargo
anvands for att behandla bakterieinfektionera'sm1a hudytor. Infektioner som kan behandlas &r t ex
impetigo (som ger sarskorpor pa infekterageramraden), skérsar, skrubbsar och sar som blivit sydda.

Altargo ar avsett for vuxna och barp-&vernio manader.

2.

Vad du behdver veta innan du anvander Altargo

Anvand inte Altargo
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- om du &r allergisk mot retapamulin eller nagot av 6vriga innehéllsamnen i detta lakemedel (se
avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Tala med ldkare eller apotekspersonal innan du andvnder Altargo.

Om du marker att infektionen forsamras eller att 6kad rodnad, irritation eller andra tecken och symtom
utvecklas pa applikationsstallet ska du sluta att anvanda Altargo och kontakta lakare. Se aven avsnitt 4
i denna bipacksedel.

Om du inte ser nagon forbattring av infektionen efter 2-3 dagars behandling, kontakta lakare.

Barn

Altargo skall inte anvandas pa barn yngre an nio manaders alder.

Andra lakemedel och Altargo

Anvind inte andra salvor, kramer eller l6sningar pa samma hudomrade som-éen2:1dlas med Altargo
om inte lakaren sarskilt sagt att du ska gora detta.

Tala om for din ldkare om du anvander, nyligen har anvént eller komiziarratt anvanda andra lakemedel.
Om patienten &r ett barn yngre an 2 ar ar det speciellt viktigt att Wi tavdr om for din lakare om barnet
anvander andra lakemedel, dven receptfria sddana. Det ar mojlignatt anvandning av Altargo hos barn
som anvénder vissa andra lakemedel (t ex vissa ldkemedel Gt Svampinfektioner) kan leda till en
blodkoncentration av Altargo som ar hégre an normalt. ettakan leda till biverkningar. Din lakare kan
avgora om Altargo kan anvandas av barn yngre an 2 Ar sori.samtidigt tar andra lakemedel.

Graviditet och amning

Om du é&r gravid eller ammar, tror att du kenwara gravid eller planerar att bli gravid, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du tar dettaval’emedel. Din lakare kommer att avgtra om behandlingen ar
réatt for dig.

Kérformaga och anvandninglavmaskiner

Altargo forvantas inte.yAverka formagan att kora bil eller anvanda maskiner.

Altargo innehaller autylhydroxitoluen (E321).

Det kan orsakaoiala hudreaktioner (t ex kontaktdermatit), eller irritation i gonen och pa slemhinnor.

3. Hur du anvander Altargo

wvand alltid detta lakemedel exakt enligt lakarens anvisningar. Réadfraga lakare eller apotekspersonal
om du &r oséaker.

Hur du applicerar Altargo
Vanligen pastrykes ett tunt lager av salvan 2 ganger dagligen i 5 dagar.
Efter att ha applicerat salvan kan den behandlade ytan tdckas med ett sterilt forband eller kompress,

om inte lakaren rekommenderat att omradet ska vara utan tackférband.
Anvand Altargo under sé Iang tid som lakaren rekommenderat.
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Altargo ar endast avsett for behandling av huden. Anvand inte Altargo i dgonen, i munnen eller pa
lapparna, i nasborrarna eller pa de kvinnliga kénsorganens slemhinnor. Om salvan rakar hamna i dessa
omraden, skolj med vatten och radfraga lakare om du kanner nagot obehag. Om du av misstag
anvander Altargo i nashorrarna kan det handa att du far nasblod.

Tvaétta handerna fore och efter anvandning av salvan.

Om du anvant for stor mangd av Altargo

Avléagsna noggrant 6verflodig salva.

Om du har glémt att anvanda Altargo

Applicera salvan sa snart du kommer ihdg det. Fortsatt sedan med nasta dos pa vanlig tid’

Om du rakar svélja Altargo

Radfraga lakare eller apotekspersonal.

Om du slutar att anvanda Altargo

Om du slutar att anvénda Altargo for tidigt, kan bakterierna borja atvéxa till igen och din infektion
kan komma tillbaka. Sluta inte att anvénda detta lakemedel utan‘ait.foist ha pratat med din lakare eller

apotekspersonal.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel kontakta iaKare eller apotekspersonal.

4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedz!, crsaka biverkningar, men alla anvandare behdver inte fa
dem.

Tillstand att se upp med

Allvarlig hudreaktion eller allergier (okand frekvens)
Om du utvecklar en allyariig hudreaktion eller en allergi (t ex allvarlig klada eller allvarliga hudutslag,
svullnad av ansikte, lappareller tunga):

e sluta anvanua Altargo

e torkaJiaggrant bort salvan

o kontdkug, din lakare eller apotekspersonal omedelbart.

Foljance aiverkningar pa huden har intraffat dar Altargo har anvants:

Vexiiya biverkningar (forekommer hos upp till 1 av 10 anvandare)
hudirritation

Mindre vanliga biverkningar (férekommer hos upp till 1 av 100 anvéndare)
- smadrta, klada, rodnad eller utslag (kontaktdermatit)

Andra biverkningar (ingen kand frekvens, kan inte beraknas utifran tillganglig data)
- brénnande kénsla

Rapportering av biverkningar
Om du far biverkningar tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskaterska. Detta galler aven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
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via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V... Genom att rapportera biverkningar kan du
bidra till att 6ka informationen om Idkemedels sakerhet.

5. Hur Altargo ska férvaras

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa kartongen efter EXP. Utgangsdatumet ar den sista dagen i
angiven manad.

Forvaras vid hogst 25°C.

Kassera 6ppnade tuber 7 dagar efter éppnandet, &ven om de inte &r tomma. De ska inte sparas(tis
framtida bruk.

Lakemedlet ska inte kastas bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man Kas:ar idkemedel
som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vrig information

Innehallsdeklaration

Den aktiva substansen ar retapamulin. VVarje gram salva.driq shaiier 10 milligram retapamulin.
- Ovriga innehallsamnen &r vitt vaselin och konserveringgmeaiet butylhydroxitoluen (E321).

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Altargo ar en benvit slat salva.

Den tillhandahalls i en aluminiumtub med skawivdsck av plast som innehaller 5, 10 eller 15 g salva,
eller i en dospase av aluminiumfolie sorinrichaller 0,5 g salva.

Forpackning med 1 tub.
Forpackning med 12 dospasar.

Eventuellt kommer inte alla foxbackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkaritiande for forsaljning och tillverkare

Innehavare awgadhléannande for forsaljning Tillverkare
Glaxo Grouprita Glaxo Operations UK, Ltd
980 Great/vy'est’Road (trading as Glaxo Wellcome Operations)
Brentfoid Harmire Road
Midd.esex TW8 9GS, Barnard Castle
Staropitannien County Durham
DL12 8DT

Storbritannien
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Yiterligare upplysningar om detta lakemedel kan erhallas hos ombudet for innehavaren av

godkénnandet for forséljning:

Belgié/Belgique/Belgien

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.

Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00

Bbbarapus
I'nakcoCmutKnaiitn EOO/]
Ten.: + 359295310 34

Ceska republika
GlaxoSmithKline s.r.o.
Tel: + 420 222 001 111
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: + 4536 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel.: + 49 (0)89 36044 8701
produkt.info@gsk.com

Eesti

GlaxoSmithKline Eesti OU
Tel: + 372 6676 900
estonia@gsk.com

EA\LGoa
GlaxoSmithKline A.E.B.E.
TnA: + 30 210 68 82 100

Espafia

Stiefel Farma, S.A.
Tel: + 34 902 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire C:lajoSmithKline
Tél.: + 33(0)1. 3917 84 44
diam@4askicom

Hriéatska
ClaxoSmithKline d.o.o.
Tel: +3851 6051 999

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 353 (0)1 4955000

island
Vistor hf.
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Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Belgique/Belgien

Tél/Tel: + 32 (0)10 8552 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Kft.
Tel.: + 36 1 225 5300

Malta
GlaxoSmithKline Malta (Malta) Limited
Tel: + 356 21 238131

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)30 6938109
nlinfo@gsk.com

Norge
GlaxoSmithK{ling ;AS
TIf: + 47 220620 00
firmapost@¢sk.no

Ostarireich

ElaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda
Tel: + 351 21 412 95 00

FI.PT@gsk.com

Romaéania
GlaxoSmithKline (GSK) S.R.L.
Tel: + 4021 3028 208

Slovenija
GlaxoSmithKline d.o.o.
Tel: + 386 (0)1 280 25 00
medical.x.si@gsk.com

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Slovakias. r. 0.



Simi: + 354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 9218 111

Kvnpog

GlaxoSmithKline Cyprus Ltd
TnA: + 357 2239 70 00
gskcyprus@gsk.com

Latvija

GlaxoSmithKline Latvia SIA
Tel: + 371 67312687
Iv-epasts@gsk.com

Lietuva

GlaxoSmithKline Lietuva UAB

Tel: + 370 5 264 90 00
info.lt@gsk.com

Denna bipacksedel &ndrades senast

Ytterligare information om detta lakemedel finns paiiropeiska lakemedelsmyndighetens webbplats

http://www.ema.europa.eu/.
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Tel: +421 (0)248 26 11 11
recepcia.sk@gsk.com

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30
Finland.tuoteinfo@gsk.com

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom
GlaxoSmithKline UK

Tel: + 44 (0)800 221441
customercontactuk@gsk.com
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