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1. LAKEMEDLETS NAMN

Ketek 400 mg filmdragerade tabletter

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje filmdragerad tablett innehaller 400 mg telitromycin.

For fullstindig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Filmdragerad tablett.
Ljusorange, avlanga, bikonvexa tabletter, priglade med H3647 pa ena sidan och 400 p.qen andra.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Vid forskrivning av Ketek bor hédnsyn tas till lokala riktlinjer angéer/d3lamplig anvéndning av
antibakteriella medel och den lokala forekomsten av resistens {s&\iweii avsnitt 4.4 och 5.1).

Ketek &r indicerat for behandling av foljande infektioner:

Hos patienter 18 ar och aldre:

o Samhallsforvarvad pneumoni, mild eller méitlég/(se avsnitt 4.4)

o Behandling av infektioner orsakade av barteiier med pavisad eller misstinkt betalaktam-
och/eller makrolidresistens (enligt anarivaes ¢ller nationell och/eller regional kinnedom om
resistens) vilka tacks av telitromyciirts.antibakteriella spektrum (se avsnitt 4.4 och 5.1).

- Akut exacerbation av kronisk.bronkit
- Akut sinuit

Hos patienter 12 ar och aldre:

o Tonsillit/faryngit, orsakad av Streptococcus pyogenes, som alternativ nér betalaktamantibiotika
inte ar lampligar1idnder/regioner med en signifikant forekomst av makrolid resistent S.
pyogenes nir denita/dar medierad av ermTR eller mefA (se avsnitt 4.4 och 5.1)

4.2 Dosering ctk’administreringssitt

Dosering
Rekommenderad dos dr 800 mg en gang dagligen, d v s tva tabletter a 400 mg en géng dagligen.

Hcspatienter 18 ar och &dldre beroende pé indikation &r behandlingsregimen:
Samhallsforvarvad pneumoni: 800 mg en gang dagligen under 7 till 10 dagar.
Akut exacerbation av kronisk bronkit: 800 mg en gang dagligen under 5 dagar.
- Akut sinuit: 800 mg en gang dagligen under 5 dagar.
- Tonsillit/faryngit orsakad av Streptococcus pyogenes: 800 mg en gang dagligen under 5 dagar.

Hos patienter mellan 12 och 18 ar ar behandlingsregimen:
- Tonsillit/faryngit orsakad av Streptococcus pyogenes: 800 mg en géng dagligen under 5 dagar.

Aldre patienter:
Ingen dosjustering krdvs for dldre patienter baserat enbart pa alder.



Barn:
Sdkerheten och effekten av Ketek hos barn under 12 ars alder har inte faststéllts (se avsnitt 5.2). Ketek
rekommenderas inte till denna grupp.

Nedsatt njurfunktion:

Ingen dosjustering dr nddvandig vid milt eller mattligt nedsatt njurfunktion. Ketek rekommenderas
inte som ett forstahandsval hos patienter med allvarligt nedsatt njurfunktion (kreatininclearance <
30 ml/min) eller hos patienter med bade allvarligt nedsatt njurfunktion och samtidigt nedsatt
leverfunktion eftersom den optimala doseringen (600 mg) inte finns att tillgd. Om telitromycin
behandling bedoms nddvindig bor patienterna behandlas med alternerande dagliga doser pa 800 mg
och 400 mg, med en forsta dos pa 800 mg.

Hos patienter som genomgar hemodialys bor doseringen justeras sé att Ketek 800 mg ges efter
dialysbehandlingen (se dven avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion:

Ingen dosjustering dr nddvandig hos patienter med 14tt, mattligt eller gravt nedsatt levérfinakiion,
erfarenhet hos patienter med nedsatt leverfunktion ar dock begrénsad. Telitromycin ‘6% diirfor
anviandas med forsiktighet (se d4ven avsnitt 4.4 och 5.2).

Administreringssétt

Tabletterna skall svéljas hela med tillréicklig médngd vatten. Tabletterna kit intas tillsammans med
eller utan samtidigt fodointag. Intag av Ketek vid sdnggaende bor oversiagas for att minska den
eventuella inverkan av synstorningar och risk for medvetsloshet (se @y snitt 4.4).

4.3 Kontraindikationer

Overkénslighet mot den aktiva substansen, nigot annat iakrolidantibiotikum eller mot nagot
hjalpdmne som anges i avsnitt 6.1.

Myasthenia gravis (se avsnitt 4.4).
Hepatit och/eller gulsot i anamnesen somAganassocieras till behandling med telitromycin.

Samtidig administrering med lékemegdel som forldnger QT-intervallet och som d&r CYP3 A4-substrat,
sdsom cisaprid, pimozid, astemizél, ¢eifenadin, dronedaron, sakvinavir (se avsnitt 4.5).

Samtidig anvdndning med mjolarygealkaloider (sdsom ergotamin och dihydroergotamin), (se avsnitt
4.5).

Samtidig administréring med simvastatin, atorvastatin och lovastatin. Behandling med dessa
lakemedel ska‘avafytas under behandling med Ketek (se avsnitt 4.5).

Medfott 180ut G T-syndrom eller da langt QT-syndrom finns i sldkten (om ej exkluderat av EKG) och
for patiéiter'med kind forvarvad QT-forldngning.

Hds/patienter med gravt nedsatt njur- och/eller leverfunktion ar samtidig administrering av Ketek och
retenta CYP3A4-hdmmare, sdsom proteashdmmare eller antimykotika av typen azoler (t.ex.
zetokonazol, flukonazol) kontraindicerad.

Samtidig anvdndning av Ketek och colchicine hos patienter med nedsatt njur- och/eller leverfunktion
(se avsnitt 4.5).

4.4 Varningar och forsiktighet
QT-intervalls forldngning

Beroende pa risk for 6kat QT-intervall, ska Ketek anvindas med forsiktighet hos patienter med
kranskérlssjukdom, sjukdomshistoria med ventrikuléra arytmier, icke-korrigerad hypokalemi och/eller




hypomagnesemi eller bradykardi (<50bpm), vid samtidig behandling med Ketek och likemedel som
forlanger QT-intervallet eller hos patienter som samtidigt behandlas med potenta CYP3A4-hdmmare
sasom proteashdmmare eller antimykotika av typen azoler (t.e.x. ketokonazol, flukonazol) (se avsnitt
4.3 och 4.5).

Ventrikulédra arytmier (inklusive ventrikuldr takykardi, torsades de pointes) har rapporterats hos
patienter som behandlats med telitromycin och intraffade ibland inom nagra timmar efter den forsta
dosen (se avsnitt 4.8).

Clostridium difficile — associerad sjukdom

Diarré, speciellt om den é&r svar, langvarig och/eller blodig, under eller efter behandling med Ketek,
orsakas av pseudomembrands kolit. Vid misstanke om pseudomembrands kolit maste behandlingen
avbrytas omedelbart och patienten behandlas med stodjande atgiarder och/eller ges specifik
behandling.

Myasthenia gravis

Forsamring av myasthenia gravis har rapporterats hos patienter som behandlats med télittemycin och
intrdffade ibland inom négra timmar efter intag av den forsta dosen. Rapporter inkliidesande dodsfall
och snabbt insdttande livshotande andningssvikt har forekommit (se avsnitt 4.8).

Lever och gallvidgar

Forandringar av leverenzymer har ofta observerats i kliniska studier med“&litromycin. Fall av svar
hepatit och leversvikt, inklusive fall med dodlig utgang (vilka generellt(has associerats med allvarlig
underliggande sjukdom eller andra samtidigt anvénda ldkemedel ), Kar'zapporterats vid klinisk
anvéndning (se avsnitt 4.8). Dessa hepatiska reaktioner observeraceas under eller omedelbart efter
behandling, och var i de flesta fall reversibla efter utsdttande av tyliiromycin.

Patienter bor uppmanas att avbryta behandlingen och kontaiktaylakare om tecken och symtom
uppkommer pa leverpaverkan, sdsom anorexi, ikterus, mioritargad urin, pruritus eller mmande buk.

Pé grund av begrinsad erfarenhet ska Ketek anvindas ihed forsiktighet till patienter med nedsatt
leverfunktion (se avsnitt 5.2).

Synstérningar
Ketek kan orsaka synstorningar séarskiliv form av férlangsammad ackomodationsféormaga samt 6gats

formaga till avslappning. Synstornipgarna inkluderade dimsyn, fokuseringssvarigheter och diplopi. De
flesta fallen var milda till mattligi rifen dven allvarliga fall har rapporterats. Uppkomsten av den
visuella reaktionen kan vara.plbtstig. Det dr viktigt att patienter som ordinerats telitromycin bor
informeras om att visuella biverkningar kan uppsté under behandlingen (se avsnitt 4.7 och 4.8).

Medvetsloshet
Efter godkdnnandet &r forsiljning av Ketek har odnskade reaktioner med dvergaende medvetsloshet
inklusive nagrafoli #ssocierade med vagalt syndrom rapporterats (se avsnitt 4.7 och 4.8).

Intag av K&ier=vid sdnggaende bor dvervigas for att minska effekten av eventuella synstdrningar och
medvetsidsizet som kan uppkomma.

CY 7 3A4- inducerare

Lietek bor ej anvindas under och tva veckor efter behandling med CYP3 A4-inducerare (sasom
sitampicin, fenytoin, karbamazepin, fenobarbital, Johannesort). Samtidig behandling med dessa
lakemedel kan formodligen resultera i subterapeutiska nivéer av telitromycin och ddrmed innebéra en
risk for behandlingssvikt (se avsnitt 4.5).

CYP3A4-substrat

Ketek dr en hammare av CYP3A4 och ska endast anvidndas under speciella omstandigheter vid
behandling med andra likemedel som metaboliseras av CYP3A4. Patienter som samtidigt behandlas
med pravastatin, rosuvastatin eller fluvastatin bor Overvakas noggrant for symtom och tecken pa
myopati och rhabdomyolys (se avsnitt 4.3 och 4.5).




Resistens
I omraden med hog férekomst av erytromycin-A resistens ar det sarskilt viktigt att beakta utvecklingen
av kénslighetsmonstret {or telitromycin och andra antibiotika.

Vid samhallsforvarvad pneumoni har effekten visats pa ett begransat antal patienter med riskfaktorer
sasom pneumokockbakteremi eller alder Gver 65 ar.

Erfarenhet av behandling av infektioner orsakade av penicillin- eller erytromycinresistenta S.
pneumoniae ar begransad, men hittills har klinisk effekt och utldkningshastigheten varit jamforbar
med behandling av kénsliga S. pneumoniae. Forsiktighet ska iakttas nir S. aureus dr den misstiankta
patogenen och det finns en risk for erytromycinresistens baserat pé lokal epidemiologi.

L. pneumophilae ar mycket kénslig for telitromycin in vitro. Dock ar den kliniska erfarenheten ay
behandling av pneumoni orsakad av legionella begréinsad.

Liksom for makrolider dr H. influenzae klassificerad som intermediért kinslig. Detta ska veaktas vid
behandling av infektioner orsakade av H. influenzae.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och évriga interaktioner
Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

. Effekt av Ketek pé andra ldkemedel:

Telitromycin dr en himmare av CYP 3A4 och en svag himmafe gy CYP 2D6. In vivo studier med
simvastatin, midazolam och cisaprid har visat en potent harining av CYP3A4 i tarm och en mattlig
hdamning av CYP3A4 i levern. Nivan av himningen mecd oiika CYP 3A4-substrat r svar att forutsiga.
Darfor ska Ketek inte anvéndas under behandling med laKeniedel som dr CYP3 A4-substrat sidvida inte
plasmakoncentrationer av CYP3A4-substratet, effek#/eller biverkningar noga kan f6ljas. Alternativt
ska behandlingen med CYP3A4-substrat avbrytas, tnder behandling med Ketek.

Telitromycin &r dven en P-glykoprotein*héminare. Samtidig administrering av Ketek och likemedel
som 4r substrat till P-glykoprotein kan testiliera i en 6kad exponering for P-glykoprotein-substrat som
digoxin och dabigatranetexilat. Omgglitromycin ges tillsammans med dabigatranetexilat bor en
noggrann klinisk monitorering (a¥scende tecken pa blodning eller anemi) utforas.

Cyklosporin, takrolimus, sirolimus:

Pé grund av dess CYP3A4vhdmmande potential, kan telitromycin dka blodkoncentrationerna for dessa
CYP3A4-substrat. Nar tiehandling med telitromycin paborjas hos patienter som redan fir nagon av
dessa immunosupnpressiva ldkemedel, cyklosporin, takrolimus eller sirolimus, méste nivaerna foljas
noggrant och,dasein minskas i ldmplig grad. Nér behandling med telitromycin avslutas, ska nivaerna
av cyklosporin,\takrolimus eller sirolimus om nddvéndigt f6ljas noggrant och dosen av dem 6kas i
lamplig grac:.

Metoproiol:

Vidsamtidig administrering av metoprolol (ett CYP2D6-substrat) och Ketek, 6kade C,,.x och AUC for
i totoprolol med ca 38%. Elimineringshalveringstiden for metoprolol paverkades emellertid inte. Den
Skade exponeringen for metoprolol kan vara av klinisk betydelse hos patienter med hjartsvikt och
behandlas med metoprolol. Hos dessa patienter bor samtidig anvandning av Ketek och metoprolol, ett
CYP2D6-substrat, noga overvigas.

Likemedel som kan f6rldnga QT-intervallet

Ketek forvantas 6ka plasmanivaer av cisaprid, pimozid, astemizol, terfenadin, dronedaron, sakvinavir.
Detta kan resultera i forlangning av QT-intervallet och hjartarytmier inklusive ventrikulér takykardi,
ventrikulér fibrillering och torsades de pointes. Samtidig administrering av Ketek och nagot av
ovanstaende ldkemedel ar kontraindicerad (se avsnitt 4.3).




Forsiktighet dr befogad nér Ketek ges till patienter som behandlas med andra lakemedel som kan
forlanga QT-intervallet (se avsnitt 4.4). Dessa inkluderar klass IA (t.ex. kinidin, prokainamid,
disopyramid) och klass III (t.e.x. dofelitid, amiodaron) antiarytmika, citalopram, tricykliska
antidepressiva, metadon, vissa antipsykotika (t.e.x. fenotiaziner), fluorokinoloner (t.ex. moxifloxacin),
vissa antimykotika (t.ex. flukonazol, pentamidin) och vissa virushimmande medel (t.ex. telaprevir).

Mjoldrygealkaloider (t. ex. ergotamin och dihydroergotamin):

Genom extrapolering fran erytromycin A och josamycin, kan samtidig behandling med Ketek och
alkaloidderivat leda till allvarlig vasokonstriktion ("ergotism") som kan ge nekros i armar och ben.
Kombinationen ar kontraindicerad (se avsnitt 4.3).

Statiner:

Nér simvastatin administrerades tillsammans med Ketek sags en 5,3-faldig 6kning av C,x for
simvastatin och en 8,9-faldig 6kning av AUC for simvastatin, en 15-faldig 6kning i C,,x for
simvastatinsyra och en 11-faldig 6kning i AUC {or simvastatinsyra.Ketek kan producera ex_l#siande
interaktion med lovastatin och atorvastatin vilka ocksa framst metaboliseras via CYP3A4 .\ Ketek ska
dérfor inte anvéndas samtidigt som simvastatin, atorvastatin eller lovastatin (se avstiiiti4.7).
Behandling med dessa ldkemedel ska avbrytas vid behandling med Ketek.

Exponeringen for pravastatin, rosuvastatin och till en mindre grad dven fluvastatin'can vara 6kad pa
grund av en mojlig paverkan pé transportproteiner, men denna 6kning forvéntas=sara mindre dn de
interaktioner som involverar himning av CYP3A4. Patienter bor dock dvirvakas noggrant for symtom
och tecken pa myopati och rhabdomyolys vid samtidig behandling med pravastatin, rosuvastatin och
fluvastatin.

Bensodiazepiner:

Nér midazolam administrerades samtidigt med Ketek, 6kade AUC for midazolam 2,2-faldigt efter en
intravends administrering av midazolam och 6,1-faldigt €rver oral administrering. Halveringstiden for
midazolam 6kade ca 2,5-faldigt. Oral administrering.av niidazolam samtidigt med Ketek ska undvikas.
Intravends dos av midazolam ska justeras i lamplig ziall och patienterna ska foljas. Samma
forsiktighet ska iakttas for 6vriga bensodiazepinds som metaboliseras genom CYP3 A4, (sérskilt
triazolam men dven i mindre utstrickning alprazeizm). For de bensodiazepiner som inte metaboliseras
via CYP3A4 (temazepam, nitrazepam, lorazepam) ér en interaktion med Ketek osannolik.

Digoxin:

Ketek har visats 6ka plasmakonc¥nitationerna av digoxin, ett P-glykoprotein-substrat. Dalvardena i

plasma, C,.,, AUC och renalt<learance kade 20%, 73%, 37% respektive 27%, hos friska frivilliga.
Inga signifikanta fordndringar', EK G-parametrar eller tecken pa digoxintoxicitet sags. Vid samtidig

behandling med Ketek ‘©cindigoxin bor man dndé vervéga att f6lja serumnivéerna av digoxin.

Teofyllin:
Ingen kliniskt $igaifikant farmakokinetisk interaktion foreligger mellan Ketek och teofyllin givet i en

beredning meuorlangd frisdttning. Intaget av de tva preparaten bor dock ske med en timmes intervall
for att undvika-indjliga magbiverkningar sdsom illamaende och krakning.

Peroialatantikoagulantia:

O¥ad antikoagulationsaktivitet har rapporterats hos patienter med samtidig behandling med
“mtikoagulantia och antibiotika, inklusive telitromycin. Kunskapen om mekanismerna for detta ér
otullstindig. Fastdan Ketek inte har nagon kliniskt relevant farmakokinetisk eller farmakodynamisk
interaktion med warfarin efter singeldosadministrering, bor en mer frekvent 6vervakning av
protrombintid/INR (International Normalised Ratio) vdrden vervégas under samtidig behandling.

Perorala antikonceptionella medel:
Det finns ingen farmakodynamisk eller kliniskt relevant farmakokinetisk interaktion med trifasiska
orala antikonceptionella lagdosmedel hos friska individer.




Colchicine

Colchicineintoxikation, inklusive dodsfall, har rapporterats hos patienter som behandlats med
colchicine och starka CYP3A4-hdmmare. Telitromycin &r kind for att vara en stark CYP3A4-
hdmmare och &r dven en P-glykoprotein-hdmmare. Exponering for colchicine, ett CYP3A4- och P-
glykoprotein-substrat, kan darfor forvantas 6ka om Ketek och colchicine ges samtidigt. Samtidig
administrering av Ketek och colchicine ar kontraindicerad hos patienter med nedsatt njur- och/eller
leverfunktion (se avsnitt 4.3).

Kalciumkanalblockare som metaboliseras via CYP3A4

Samtidig administrering av starka CYP3A4-hdmmare (sdsom telitromycin) och kalciumkanalblockare
som metaboliseras via CYP3A4 (t.ex. verapamil, nifedipin, felodipin) kan resultera i hypotension,
bradykardi eller medvetsldshet och bor déarfér undvikas. Om kombinationen anses nddvandig, bar
dosen av kalciumkanalblockare minskas och noggrann klinisk uppfoljning av sékerhet och effeks 1o
patienten utforas.

Sotalol
Telitromycin har visats minska Cmax med 34% och AUC av sotalol med 20% pa gind av minskad

absorption.

) Effekt av andra ldkemedel pa Ketek

Under samtidig administrering av rifampicin och telitromycin vid uppripad dosering, minskade i
genomsnitt C,, och AUC av telitromycin med 79% respektive 86% /Rarfor kan formodligen
samtidig administrering av CYP3A4-inducerare (sdsom rifampicits-fenytoin, karbamazepin,
fenobarbital, Johannesort) resultera i subterapeutiska nivéaer ay( tetitromycin och minskad effekt.
Induktionen minskar gradvis under tvé veckor efter avslutadl behandling med CYP3A4-inducerare.
Ketek bor ej anvdndas under och tva veckor efter behandime med CYP3A4-inducerare.

Interaktionsstudier med itrakonazol och ketokonazo!{tid CYP3A4-hdmmare, visade att de maximala
plasmakoncentrationerna for telitromycin 6kade™4.22- respektive 1,51-faldigt. AUC dkade 1,54-
respektive 2,0-faldigt. Dessa éndringar i telitratiycins farmakokinetik foranleder inte nddvéndigtvis
dosjusteringar eftersom telitromycinexpomgringen kvarstar inom ett véltolererat intervall. Effekten av
ritonavir pa telitromycin har inte studeratsiech kan leda till en storre 6kning i telitromycinexponering.
Kombinationen ska anvindas med féysiktighet.

Kraftiga CYP3A4-hammare skalivnte ges samtidigt med Ketek till patienter som har allvarligt nedsatt
lever- eller njurfunktion (sg avenitt 4.3).

Ranitidin (taget 1 timme(fore Ketek) och antacida innehallande aluminium- och magnesiumhydroxid
har ingen kliniskt rérevant paverkan pé telitromycins farmakokinetik.

4.6 Fertilitey, graviditet och amning

Gravidites

AdeK'ate data fran behandling av gravida kvinnor med Ketek saknas. Djurstudier har visat
reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3). Risken for ménniska dr okand. Ketek ska inte
cirvandas under graviditet om det inte dr absolut nédvandigt.

Amning
Telitromycin utsondras i mjolk hos digivande djur i koncentrationer som &r cirka 5 gdnger hogre an de

i moderns plasma. Motsvarande data for ménniska saknas. Ketek skall inte anvéndas av kvinnor som
ammar.

Fertilitet
I studier pa ratta observerades en reduktion av fertilitet vid toxiska doser (se avsnitt 5.3).



4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Ketek kan ge biverkningar, sdsom synrubbningar, forvirring eller hallucinationer som kan paverka
formagan att utfora vissa uppgifter. Dessutom har sdllsynta fall av 6vergdende medvetsloshet, som kan

foregés av vagala symptom, rapporterats (se avsnitt 4.8). Pa grund av eventuella synstérningar,

medvetsloshet, forvirring eller hallucinationer bor patienten minimera aktiviteter sd som att framfora
fordon, anviinda maskiner eller delta i andra riskfyllda aktiviteter under behandlingen med Ketek. Om
patienten upplever synforandringar, medvetsloshet, forvirring eller hallucinationer vid intag av Ketek
skall patienten inte framfora fordon, anvanda maskiner eller delta i andra riskfyllda aktiviteter (se
avsnitt 4.4 och 4.8). Patienterna bor informeras om att dessa biverkningar kan uppkomma redan efter

den forsta dosen av liakemedlet.

Patienterna bor varnas for att effekten av dessa biverkningar kan paverka formagan att kora bil ellex

handha maskiner.

4.8

Biverkningar

Lista over biverkningar i tabellform

Foljande biverkningar rapporterades med ett mojligt eller troligt samband till ¢siitremycin hos 2461

patienter i fas IlI-studier samt efter marknadsintroduktion. Dessa visas i tabeilen-ziedan. Diarre,

illaméende och yrsel var de vanligaste rapporterade biverkningarna i fas ffl-studierna.

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande/allvarlighetsgrad.

Organsystem

Mycket
vanliga
(e
1/10)

Vanliga
(>1/100,
<1/10)

Mindre
vanliga
(=1/1 06,
<1/100)

i b_“'inlsynta
'(>1/10 000,
<1/1 000)

Mycket
sillsynta
(<1/10 000)

Ingen kind
frekvens (kan
inte beriknas
fran tillginglig
data)*

Blodet och lymf-
systemet

Immunsystemet

Losinofili

Angioneurotiskt
O0dem,
anafylaktiska
reaktioner
inklusive
anafylaktisk
chock,
overkinslighet

Psykiska storningar

Forvirring,
hallucination

Centrala och
perifera
nervsystemet

Yrsel,
huvudvirk,
smak-
rubbningar

Vertigo,
somnolens,
nervositet,
somnloshet

Overgaende
medvetsloshet,
parestesi

Parosmi

Fall av snabbt
insdttande
forsdmring av
myasthenia
gravis har
rapporterats
(see avsnitt 4.3
och 4.4).
Ageusi, anosmi,
tremor, kramper

Ogon

Dimsyn

Diplopi




Organsystem Vanliga Mindre Sillsynta Mycket Ingen kéind
(>1/100, vanliga (>1/10 000, sillsynta frekvens (kan
<1/10) (>1/1 000, <1/1 000) (<1/10 000) | inte beriknas

<1/100) fran tillginglig
data)*

Hjartat Hudrodnad, | Formaks- Forlangning av

palpitationer | arytmi, QT/QTec-
hypotension, intervallet,
bradykardi ventrikulr,
arytmi
(inklustve
venfiriiuiar
vakyrardi,
|/tprsades de
["pointes) med
potentiellt
dodlig utgéng
P (se avsnitt 4.4)

Magtarmkanalen Illaméende, | Oral | Feeudo- Pankreatit
krikningar, | Candida- membrands
magsmartor, | infektion, kolit (se
flatulens stomatit, avsnitt 4.4)

anorexi,
forstoppning, 4, "\

Lever- och Forhojda Hepatit | Kolestatisk Svar hepatit och

gallvigar leverenzym- I"1kterus leversvikt (se
virden avsnitt 4.4).
(ASAT,

ALAT,

alkaliska

fosfataser, /™

gammg,

glutanyi

tratisferas)
Hud och subkutan Hudutslag, Eksem Erythema
vavnad | urtikaria, multiforme

pruritus

Muskuloskeletala Muskel- Artralgi, myalgi

systemet och kramper

bindviv ~

Reproduktionsosgan Vaginal

och brostkortel Candida-
infektion

* datainsamlade efter marknadsintroduktion

Bedkrivning av utvalda biverkningar

Synrubbningar (<1%) vilka associerats med anvéndning av Ketek, inklusive dimsyn, svarighet att
fokusera samt diplopi, var mest milda till moderata, men allvarliga reaktioner har ocksé rapporterats.
Typiskt var att de uppkom inom ett fital timmar efter forsta eller andra dosen, dterkom vid pafdljande
doser, pagick flera timmar och var fullt reversibla antingen under behandlingens gang eller efter
slutford behandling. Uppkomsten av den visuella reaktionen kan vara plotslig. Dessa biverkningar har
ej associerats med tecken pé fordndringar i 6gonen (se avsnitt 4.4 och 4.7).

Effekten pa QTc var liten i kliniska studier (medelvérde ca 1 millisekund). Vid jamforande studier
visades effekter liknande de som observerats med klaritromycin med en AQTc under behandling
>30 millisekunder hos 7,6% respektive 7,0% av fallen. Ingen patient i ndgon av grupperna utvecklade
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en AQTc > 60 millisekunder. Det fanns inga rapporter p& Torsade de Pointes eller andra allvarliga
ventrikuléra arytmier eller relaterad svimning i det kliniska programmet och inga subgrupper med
sarskild risk identifierades.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstiankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Vid akut 6verdosering skall magsdcken tommas. Patienten skall 6vervakas noga och ges symtomatisk
och stédjande behandling. Adekvat vitskebalans skall uppratthéllas. Serumelektrolyter (séarskilt
kalium) skall kontrolleras. Pga risken for forlangning av QT-intervallet och den dkade risken (64
arrytmi ska EKG-monitorering utforas.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: antibakteriella medel for systemiskt bruk, riaksolider, linkosamider och
streptograminer, ATC-kod: JO1FA1S5.

Telitromycin &r ett semisyntetiskt derivat av erytromycin-A scm 5or till ketoliderna, en klass av
antibakteriella medel besldktad med makroliderna.

Verkningsmekanism

Telitromycin himmar proteinsyntesen genom ativinteragera med doménerna Il och V 1 23S ribosomalt
RNA i ribosomsubenheten 50S. Dessutom hantelittomycin forméga att blockera bildningen av
ribosomsubenheterna 50S och 308S.

Affiniteten hos telitromycin till ribgspmsubenheterna 50S i organismer som ar kénsliga for
erytromycin A dr 10-faldigt hogréainlios erytromycin A.

Sambandet Farmakokinetik/Fasmakodynamik (PK/PD):

Forhallandet AUC/MIChas visat sig vara den PK/PD parameter som bést korrelerar med telitromycins
effekt.

Resistensmekanisaer

Telitromygi ger inte uttryck for makrolid-linkosamid-streptogramin B (MLSg)-medierad resistens in
vitro ha§'Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae eller Streptococcus pyogenes.

Hd9o'vissa organismer, som &r resistenta mot erytromycin A p.g.a. ett inducerat uttryck for
< cterminanten for MLSg-resistens, ér affiniteten hos telitromycin till ribosomsubenheten 50S mer &n

20-faldigt hogre én hos erytromycin A.

Telitromycin &r inte aktivt mot organismer som konstitutivt uttrycker determinanten for MLSg-
resistens (cMLSg). Majoriteten av meticillinresistenta S. aureus (MRSA) uttrycker cMLSg.

I in vitro studier var aktiviteten hos telitromycin reducerad mot organismer som ger uttryck for
erm(B) eller mef(A) relaterade resistensmekanismer.

Exponeringen for telitromycin in vitro selekterade for pneumokockmutanter med 6kade MIC:s av
telitromycin, vilket vanligen resulterade i MIC-varden <1 mg/I.
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Streptococcus pneumoniae visar ingen korsresistens mellan erytromycin A och telitromycin.

Streptococcus pyogenes som visar hognivéresistens mot erytromycin A &r korsresistent mot
telitromyecin.

Brytpunkter

De rekommenderade European Committee for Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST)
kliniska brytpunkterna f6r MIC presenteras nedan:

Organism Kénslig Resistent
Streptococcus A, B, C, G <0.25 mg/1 >0.5 mg/1
Streptococcus pneumoniae <0.25 mg/1 >0.5 mg/1
Haemophilus influenzae' <0.12 mg/l >8 mg/I

Moraxella catarrhalis <0.25 mg/l >0.5 mg/l

'Korrelationen mellan MIC:s for makrolid och kliniskt utfall &r svag for H.influenzae.‘Brytpunkten for
MIC for telitromycin har dérfor satts for att kategorisera vild typ av H.influenzag.sam har intermedidr
kéanslighet.

Antibakteriellt spektrum

Resistensprevalensen kan variera geografiskt och dver tiden for sn=cicila species och lokal information
om resistens dr dnskvérd, speciellt vid behandling av allvarligd infcktioner. Om nddvéndigt bor
expertutlitande sokas nér den lokala forekomsten av resisteis\iséddan att nyttan av ladkemedlet,
atminstone vid vissa typer av infektioner, kan ifragaséttas.

Vanligen kiinsliga arter

Aeroba grampositiva bakterier

Staphylococcus aureus meticillinkdnsliga (BASEA I*
Streptococcus pneumoniae*

Streptococcus arter

Streptokocker i viridansgruppen

Aeroba gramnegativa bakteriel
Haemophilus influenzae$*
Haemophilus parainflyenzae$
Legionella pneumophiia
Moraxella catarrhalis*

Ovriga

Chlamydgpinia pneumoniae*
Chlamydicepsittaci
Mycaolasma pneumoniae*

rArter for vilka forvirvad resistens kan vara ett problem
Aeroba grampositiva bakterier

Staphylococcus aureus meticillinresistent (MRSA)+
Streptococcus pyogenes™
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Arfligt resistenta organismer
Aeroba gramnegativa bakterier
Acinetobacter

Enterobacter

Pseudomonas

*Klinisk effekt har visats for kénsliga isolat vid de godkénda indikationerna.

$ Naturlig intermediér kénslighet

+ Telitromycin dr inte aktivt mot organismer som konstitutivt ger uttryck for determinanten for MLSg-resistens
(cMLSg). Mer dn 80% av MRSA ger uttryck for cMLSg.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Telitromycin absorberas relativt snabbt efter oral administrering. En genomsnittlig makinjai
plasmakoncentration pé cirka 2 mg/l ndddes inom 1-3 timmar efter dosering en gang dagligen av
telitromycin 800 mg. Den absoluta biotillgéngligheten &r cirka 57% efter en singt!dos pa 800 mg.
Absorptionshastigheten och absorptionsgraden paverkas inte av fodointag oChKelek kan darfor intas
med eller utan foda.

Genomsnittliga dalvirden i plasmakoncentrationer mellan 0,04 ock £y0%, mg/1 vid steady-state nas
inom 3 till 4 dagar med doseringen 800 mg telitromycin en gang dagligen. Vid steady-state 4r AUC ca
1,5-faldigt hogre én efter en singeldos.

Genomsnittliga maximala plasmakoncentrationer och dal#arden vid steady-state hos patienter var 2,9+
1,6 mg/1 (0,02-7,6 mg/1) och 0,2+0,2 mg/1 (0,010 till 1,2%pug/1), vid den terapeutiska dosen av doser
pa 800 mg 1 gang dagligen.

Distribution

In vitro-proteinbindningen &r ca 60-70%! T¢litromycin har en omfattande distribution i kroppen.
Distributionsvolymen ar 2,9+1,0 1/kg. Doa snabba distributionen av telitromycin till vivnaderna ger
signifikant hogre telitromycinkoncdmirtioner i de flesta malvavnader &n i plasma. Den maximala
totala viavnadskoncentrationen s~dewbronkepiteltickande vitskeskiftet, alveoldra makrofager,
bronkepitel, tonsiller och sinéswivnad var 14,9+11,4 mg/l, 318,1£231 mg/1, 3,88+1,87 mg/kg,
3,95+0,53 mg/kg respektite 6,96+1,58 mg/kg. Den totala vivnadskoncentration 24 timmar efter dos i
lungepitelvitska, alveolars.tnakrofager, bronkialslem, tonsiller och sinusvdvnad var 0,84+0,65 mg/1,
162496 mg/1, 0,7829,39 ng/kg, 0,72+0,29 mg/kg respektive 1,58+1,68 mg/kg. Medelvirdet pa den
maximala koneger(tritionen i vita blodkroppar for telitromycin var 83+25 mg/I.

Metabolism

TelitrbinyCin metaboliseras huvudsakligen i levern. Efter oral administrering elimineras tva tredjedelar
av/awsen som metaboliter och en tredjedel i oforandrad form. Telitromycin dr den huvudsakliga
substansen i plasma. Huvudmetaboliten i cirkulationen motsvarar 13% av telitromycins AUC och har
riaga antimikrobiell aktivitet jamfort med modersubstansen. Andra metaboliter detekterades i plasma,
urin och feces och motsvarar mindre 4n eller lika med 3% av plasma AUC.

Telitromycin metaboliseras bdde av CYP450 isoenzymer och icke-CYP-enzymer. Det huvudsakliga
CYP450-enzymet involverat i metabolismen av telitromycin &r CYP3A4. Telitromycin &r en hammare
av CYP3A4 och CYP2D6, men har ingen eller begrinsad effekt pa CYP1A, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2C19 och 2E1.
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Elimination

Efter oral administrering av radioaktivt mérkt telitromycin &terfanns 76% i feces och 17% i urin.
Ungefar en tredjedel av telitromycinet eliminerades i oférédndrad form; 20% i feces och 12% i urinen.
Telitromycin uppvisar mattlig icke-linjar farmakokinetik. Icke-renalt clearance minskar med 6kad dos.
Totalt clearance (medel £SD) ér cirka 58+5 1/timme efter intravends administrering och renalt
clearance representerande cirka 22% av detta. Telitromycin uppvisar ett triexponentiellt sonderfall fran
plasma med en snabb distributionshalveringstid pa 0,17 timmar. Den dominerande halveringstiden for
telitromycin dr 2-3 timmar och den terminala, mindre viktiga halveringstiden é&r cirka 10 timmar vid
doseringen 800 mg en gang dagligen.

Sérskilda patientgrupper

- Nedsatt njurfunktion

I en multidosstudie med 36 patienter med varierande grad av nedsatt njurfunktion sags en. /ytaldig
Okning av Cmax,ss,och en 2-faldig 6kning av AUC (0-24)ss vid 800 mg multipla doserhos gruppen av
patienter med gravt nedsatt njurfunktion (CLCR <30 ml/min) jamfort med friska friyiliigz och en
reducerad dos av Ketek rekommenderas (se avsnitt 4.2). Baserat pa observerade data ar en 600 mg
daglig dos approximativt ekvivalent med observerad méalexponering hos friskaiiyilliga.

Baserat pa simulerade data kan en alternerande daglig dosering pa 800 mg och 60 mg hos patienter
med gravt nedsatt njurfunktion approximera AUC (0-48 timmar) hos friska frivilliga som erhéller

800 mg en géng dagligen.

Effekt av dialys pa eliminationen av telitomycin har inte utvirderats

- Nedsatt leverfunktion

I en endosstudie (800 mg) pa 12 patienter och en multidgsssudie (800 mg) pa 13 patienter med ltt till
gravt nedsatt leverfunktion (Child Pugh Klass A, B och Cjvar C,.., AUC och t;, for telitromycin
jdmforbara med de virden som erhdlls hos alders-goa konsmatchade friska individer. I bdda studierna
observerades en hogre renal elimination hos patienter med nedsatt leverfunktion. Pga. begransad
erfarenhet hos patienter med nedsatt metaboliskszanacitet i levern bor Ketek anvandas med
forsiktighet hos patienter med nedsatt levesfunktion (se dven avsnitt 4.4).

- Aldre personer

Hos personer 6ver 65 (median 7541 -ékade de maximala plasmakoncentrationerna och AUC-vérdena
for telitromycin 2-faldigt jamfért wmed dem som erhdlls hos unga friska vuxna. Férdndringarna i
farmakokinetiken kriver inte nidgon dosjustering.

- Pediatrisk population
Begransade data pa patienter i aldern 13-17 ar visade att telitromycinkoncentrationerna i denna
aldersgrupp vanlil¢virdiga med koncentrationerna hos patienter i aldern 18-40 ar.

- Koén
FarmakOiiictiken for telitromycin hos méan och kvinnor ar likvardig,

5.5/ JPrekliniska sikerhetsuppgifter

Toxikologiska studier med upprepad dos i 1, 3 och 6 manader med telitromycin genomforda i ratta,
hund och apa visade att levern var det huvudsakliga méalorganet for toxicitet med 6kningar av
leverenzymer och histologiska tecken pa skada. Dessa effekter visade en tendens pa tillbakagéng efter
avslutad behandling. Plasmaexponeringar baserat pa fri fraktion av aktiv substans vid nivan da inga
odnskade effekter sags varierade fran 1,6 till 13 génger den forvéntade kliniska exponeringen.

Fosfolipidos (intracelluldr ansamling av fosfolipider) som paverkar ett flertal organ och vavnader (t ex
lever, njure, lunga, briss, mjilte, gallbldsa, tarmkéxlymfkdortlar, mag-tarmkanalen) har observerats hos
ratta och hund som givits telitromycin med upprepade doser pa 150 mg/kg/dygn eller mer under 1

manad och 20 mg/kg/dygn eller mer under 3-6 manader. Denna administrering motsvarar nivaer av fri
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aktiv substans pa minst 9 ganger det forviantade vardet hos manniska efter 1 manad respektive lagre dn
det forvantade vardet hos méanniska efter 6 manader. Reversibilitet har pavisats efter upphdrande av
behandlingen. Signifikansen av dessa fynd hos ménniska dr oként.

I likhet med vissa makrolider, orsakade telitromycin en forlangning av QTc-intervallet hos hundar och
pa durationen av aktionspotentialen i Purkinjefibrer fran kanin in vitro. Effekten kunde pévisas vid
plasmanivaer av obunden substans pa 8 till 13 génger den forvantade kliniska nivdn. Hypokalemi och
kinidin hade additiva/supraadditiva effekter in vitro medan potentiering noterades med sotalol.
Telitromycin, men inte dess huvudmetaboliter hos ménniska, hade en himmande aktivitet pA HERG
och Kv1.5 kanalerna.

Reproduktionsstudier visade minskad kdnscellsmognad hos rétta och negativ paverkan pa fertiliseriig
En négot nedsatt fertilitet observerades i studier pé rétta vid toxiska doser, hogre dan 150 mg/kg. Vid
hoga doser sédgs embryotoxicitet och en 6kning av ofullstédndig forbening och av skelettanomafiics
noterades. Studier pa rétta och kanin var ofullstindiga med avseende pa teratogen potential(J2et'fanns
tvetydiga tecken pa negativa effekter pa fosterutvecklingen vid hdga doser.

Telitromycin och dess huvudmetaboliter hos ménniska var negativa i tester pa gepotoxisk potential in
vitro och in vivo. Carcinogenicitetsstudier pa telitromycin har inte genomforts.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Tablettkdrna:

Mikrokristallin cellulosa

Povidon K25

Kroskarmellosnatrium
Magnesiumstearat

Drageringshélje:

Talk

Makrogol 8000
Hypromellos 6 cp
Titandioxid E171

Gul jarnoxid E172

R6d jarnoxid E172

6.2 Inkomppatibiliteter
Ej relevant:

6.2/ yHallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.
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6.5 Forpackningstyp och innehall
Tva tabletter finns i varje blisterbubbla.

Tillgéngliga férpackningar: 10, 14, 20 och 100 tabletter.
Ogenomskinliga PVC/Aluminiumblisterférpackningar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sdrskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron

F-92160 ANTONY

Frankrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/01/191/001-005

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORMYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkénnande: 9 juli 2001
Datum for den senaste fornyelsen: 9 juli 2014

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Information om detta likeinedel finns tillginglig p4 Europeiska ldkemedelsmyndighetens (EMAs)
hemsida http://www.enig.¢uropa.eu
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BILAGA 1T

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR ¥RISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRAN§,~;1‘ VGAR FOR
FORSKRIVNING OCH ANYANDNING

OVRIGA VILLKORQCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR EXUSRK BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCHEFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats:

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

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR FORSKRIVNING OCH ANVANDNING

Receptbelagt likemedel.

e C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska ldamna in periodiska sdkerhetgrapporter for detta
lakemedel i1 enlighet med de krav som anges i den forteckning 6ver referensaatusi for unionen
(EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107c.7 i direktiv 2001/83/EG och $om offentliggjorts pé
webbportalen for europeiska likemedel.

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

. Riskhanteringsplan
Innehavaren av godkénnandet for forséljnigska genomfora de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgirdet som finns beskrivna i den dverenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Managerientlan, RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkénnandet
for forsdljning samt eventuella &fiostéljande 6verenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplar‘skeidmnas in
e pa begdran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,
o nir riskhanteringssysteniet dndras, sirskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande dndrifigas i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans‘siler riskminimering) har nétts.

Om datum f6x 1alamnandet av en periodisk sédkerhetsrapport och uppdateringen av en
riskhanteringspirn sammanfaller kan de ldmnas in samtidigt.
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN
Kartong

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ketek 400 mg filmdragerade tabletter

telitromycin

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER) \N |

Varje filmdragerad tablett innehaller 400 mg telitromycin

| 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK(

10 filmdragerade tabletter
14 filmdragerade tabletter
20 filmdragerade tabletter
100 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH AIINi'NISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

Oral anvédndning

6. SARSK{LD VARDWINS,_ OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKH}J‘_I. ifOR BARN

Forvaras utom,syf"ecn rackhall for barn.

7. (GVPIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

[\~ UTGANGSDATUM

Utg. dat

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALLI F(")REKQMM"ANQE FALL
11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)
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Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron
F-92160 ANTONY
Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

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

13. BATCHNUMMER

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt likemedel.

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I BLINDSKRIFT

Ketek
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

1. LAKEMEDLETS NAMN

Ketek 400 mg filmdragerade tabletter.
telitromycin

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Aventis Pharma S.A.

3. UTGANGSDATUM

Exp

4. BATCHNUMMER

Lot
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B. BIPACKSEDEL



Bipacksedel: Information till anvindaren

Ketek 400 mg filmdragerade tabletter
Telitromycin

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta likemedel. Den innehaller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna bipacksedel, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor viand dig till 1dkare eller apotekspersonal eller sjukskdterska.

- Detta ldkemedel har ordinerats at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, dven om de
uppvisar symptom som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géllst N

dven eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finner du information om:

Vad Ketek ar och vad det anvinds for

Vad du behé6ver veta innan du tar Ketek

Hur du tar Ketek

Eventuella biverkningar

Hur Ketek ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

A e

1. Vad Ketek ir och vad det anvénds for
Ketek innehaller den aktiva substansen telitromycin.

Ketek &r ett antibiotikum av makrolidtyp. Antibiotik2.stoppar tillvéixten av bakterier som orsakar
infektioner.

Ketek anvénds for att behandla infektioner goim eisakas av bakterier som ldkemedlet har effekt mot.

- Hos vuxna anvénds Ketek for att bgiyanidla halsinfektioner, bihdleinfektioner (bihalorna &r
hélrum i benet kring nédsan) och laft:3rsinfektioner hos patienter med kroniska
andningssvérigheter samt lunginflammation (pneumoni).

- Hos ungdomar 12 ar och didré-anvénds Ketek for att behandla halsinfektioner.

2. Vad du behover.seva innan du tar Ketek

Ta inte Ketek

- om du dnailergisk mot telitromycin, mot annat makrolidantibiotikum eller ndgot annat
inneh&ilsénine i detta likemedel (anges i avsnitt 6). Om du &r osédker tala med ldkare eller
apoferspersonal.

- annat har myasthenia gravis, en sillsynt sjukdom som orsakar muskelsvaghet

- ony du tidigare haft en leversjukdom (hepatit och/eller gulsot) nér du tagit Ketek.

- om du tar andra likemedel som kan forldnga QT-intervallet i EKG, sasom:

terfenadin eller astemizol (allergiska problem)

cisaprid (matsmaéltningsproblem)

pimozid (psykiska problem)

dronedaron (mot formaksflimmer)

sakvinavir (anvéinds vid behandling av HIV)

- om du tar andra likemedel som innehéller foljande substanser:

e  ergotamin eller dihydroergotamin (tabletter eller inhalator fér migrin)

- om du tar vissa ldkemedel, sdsom simvastatin, lovastatin eller atorvastatin for att kontrollera
kolesterolhalten eller andra fetter i blodet eftersom biverkningar av dessa likemedel kan 6ka.

- om du eller ndgon i din familj vet om att ni har haft onormala avvikelser vid EKG kallat
"langt QT-syndrom".
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- om du har problem med njurarna (gravt nedsatt njurfunktion) och/eller problem med levern
(gravt nedsatt leverfunktion), ta inte Ketek om du samtidigt tar andra ldkemedel innehallande
nagon av foljande aktiva substanser:

e ketokonazol eller flukonazol (mot svamp)
e ldkemedel som kallas proteashdmmare (anvénds vid behandling av HIV)
e colchicine (vid gikt)

Varningar och forsiktighet

Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska innan du tar Ketek:

- om du tidigare har haft vissa hjirtproblem sasom hjartkérlsjukdom, kammararytmier,
bradykardi (férdndringar i hjartfrekvens i EKG) eller om du haft onormala blodprover vid ett
medicinskt tillstdnd sdsom l&ga nivaer av kalium (hypokalemi) eller 14ga nivéer av magnesivin
(hypomagnesemi).

- om du har en leversjukdom.

- om du upplever svimning (6vergdende medvetsloshet).

Tala med din ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska om du upplever oregelbunchah;drtslag.
Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska om du upplever synstdrningar (dimsyn,
svarighet att fokusera, dubbelseende). Dessa synstorningar kan intriffa plotsligt Gcix kvarsta flera
timmar. Efter att du tagit din dagliga dos Ketek forsta eller andra gangen kan“du=dppleva detta inom
nagra timmar. Det kan intréffa igen nér du tar nésta dos av Ketek. Dessa cifekter forsvinner vanligtvis
under behandlingen eller efter avslutad behandling med Ketek.

Om nagot av detta stimmer in pé dig, eller om du inte &r sdkerjtal'smed din ldkare innan du tar Ketek.
Om du far svar eller langvarig och/eller blodig diarré nér du tar ¢ller efter du har tagit Ketek tabletter,
radgor med din ldkare omedelbart eftersom det kan bli nodéniligt att avbryta behandlingen. Detta kan
vara ett tecken pa tjocktarmsinflammation som kan upptrada efter behandling med antibiotika.

For att minska den eventuella inverkan av synstorsivear ta tabletterna fore du gar och lagger dig (se
dven avsnitt 3).

Barn och ungdomar
Ketek rekommenderas inte till barn och Grigdomar under 12 ar.

Se dven avsnitten "Ta inte Ketek™;,"Ad1dra lakemedel och Ketek" samt ”Korformaga och anvéndning
av maskiner”.

Andra likemedel ock *<evek
Tala om for ldkare eller Gpotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas anvénda andra
lakemedel, dven receptfria sddana, eftersom vissa av dem kan péverka eller pdverkas av Ketek.

Foljande lilenyedel fir inte anvindas samtidigt med Ketek:

- Lakeriedel som anvinds for att kontrollera kolesterolhalten eller andra fetter i blodet sa som
sipdvastatin, atorvastatin, eller lovastatin eftersom biverkningarna av dessa ldkemedel kan 6ka.

- _Andra likemedel som kan forlinga QT-intervallet i EKG, sdsom:
¢ ) terfenadin eller astemizol (allergiska problem)

cisaprid (matsmaéltningsproblem)

pimozid (psykiska problem)

dronedaron (mot formaksflimmer)

sakvinavir (anvénds vid behandling av HIV)

- Andra ladkemedel som innehaller ndgon av foljande aktiva substanser:

e FErgotamin eller dihydroergotamin (tabletter eller inhalationslakemedel mot migrén)

- Om du har problem med njurarna (allvarligt nedsatt njurfunktion) och/eller problem med
levern (allvarligt nedsatt hepatisk funktion), andra ldkemedel som innehéller négot av féljande
aktiva substanser:

e Ketokonazol eller flukonazol (lakemedel mot svamp)
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o Ett ldkemedel som kallas proteashdammare (anvinds vid behandling av HIV)
e Colchicine (vid gikt)

Det ar viktigt att tala om for din ldkare om du anvénder:

- lakemedel som innehaller fenytoin och karbamazepin (vid epilepsi)

- rifampicin (antibiotika)

- fenobarbital eller johannesort (naturldkemedel som anvinds for att behandla mild depression)

- lakemedel sédsom takrolimus, ciklosporin och sirolimus (vid organtransplantation)

- metoprolol (vid hjartsjukdom)

- sotalol (vid hjartrytmrubbningar)

- ritonavir (mot HIV)

- lakemedel kénda att paverka hur ditt hjérta slér (lakemedel som forlanger QT-intervallet).
Dessa inkluderar likemedel som anvénds vid onormal hjirtrytm (antiarytmika sdsom Xitkain,
amiodaron), mot depression (citalopram, tricykliska antidepressiva), metadon, vissa
antipsykotiska medel (fenotiaziner), vissa antibiotika (fluorokinoloner sdsom moxitlgxacin),
vissa medel mot svamp (flukonazol, pentamidin) och vissa virushimmande meden(telaprevir).

- lakemedel som innehéller digoxin (vid hjartikommor) eller dabigatran (for a4t $raindra
blodproppar)

- colchicine (vid gikt)

- vissa kalciumkanalblockare (t.ex. verapamil, nifedipin, felodipin) (vid, iértdkommor)

Ketek med mat, dryck och alkohol
Ketek kan tas med eller utan foda.

Graviditet, amning och fertilitet

Anvind inte Ketek om du &r gravid eftersom sékerheten hés detta lakemedel i samband med
graviditet inte ar tillrdckligt studerad.

Ta inte Ketek om du ammar.

Korformaga och anvindning av maskiner

Begrinsa anviandningen av fordon och andratisielvilda aktiviteter medan du anvénder Ketek. Kor inte,
anvind inte maskiner och delta inte i riskfyllda aktiviteter om du har synproblem, svimmar eller
upplever forvirring eller hallucinationetwafs’du anvinder Ketek.

Anvindning av Ketek kan ge bivitkiaingar sdsom synrubbningar, forvirring eller hallucinationer vilka
kan minska din férmaga att utfdrawissa uppgifter. Séllsynta fall av svimning (6vergaende
medvetsloshet), som kan foregds av generell sjukdomskénsla (t ex illamaende, obehag fran mag-
tarmkanalen), har rapporterats. Dessa symptom kan upptréda redan efter den forsta dosen av Ketek.

3. Hur du taidKetek

Din lékarg koriimer att tala om for dig hur manga tabletter du ska ta av Ketek, nér de ska tas och under
hur lang varTa alltid detta 1akemedel enligt lékarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga

lakartelier apotekspersonal om du dr oséker.

I5en vanligaste behandlingstiden 4r 5 dagar for halsinfektioner, bihaleinfektioner och
akut forsdmring av kronisk luftrorskatarr (bronkit) och 7-10 dagar for lunginflammation.

Den rekommenderade doseringen av Ketek for vuxna och barn 12 ar och dldre &r tva tabletter
a 400 mg en gang dagligen (800 mg en géng dagligen).

Om du har problem med njurarna (gravt nedsatt njurfunktion) ska du ta alternerande dagliga doser pa
800 mg (tva tabletter a 400 mg) och 400 mg (en tablett a 400 mg), med en forsta dos pa 8§00 mg.

Svilj tabletterna hela tillsammans med ett glas vatten.
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Det ar bast att ta tabletterna vid samma tidpunkt varje dag. Om mojligt ta tabletterna nir du géar och
lagger dig for att minska den eventuella inverkan av synstorningar och risken for medvetsloshet
(svimning).

Om du har tagit for stor miingd av Ketek

Om du rakar ta en tablett for mycket ar det inte troligt att det hander nagot. Om du av misstag tar flera
tabletter for mycket, kontakta din lakare eller apotekspersonal. Om mojligt, ta med dina tabletter eller
forpackningen och visa for 1dkaren eller apotekspersonalen.

Om du har glomt att ta Ketek

Om du glomt att ta en dos, ta den s& snart som mdjligt. Om det ndrmar sig tiden for din nésta dos,
hoppa dver den missade dosen och ta nésta tablett vid vanlig tidpunkt. Ta inte dubbel dos for att
kompensera for glomd dos.

Om du slutar att ta Ketek

Ta hela kuren med tabletterna som din doktor har forskrivit, &ven om du borjar kéniiz dig/béttre innan
du tagit alla tabletterna. Om du slutar ta tabletterna for tidigt kan infektionen komyma tillbaka eller sa
kan ditt tillstand forsdmras.

Om du slutar ta tabletterna for tidigt kan du ocksa bidra till uppkomst av 2ésistens mot ldkemedlet hos
bakterierna.

Om du upplever att du lider av en biverkan, tala om detta s snavh=soi mojligt for din lékare for att fa
rdd innan du tar nésta dos.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontak{a‘aKare, apotekspersonal eller sjukskdoterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemede!, ¢xsaka biverkningar, men alla anvdndare behover inte fa
dem. De flesta ar latta och overgaende, mén' mycket sillsynta fall av allvarliga leverbiverkningar och
leversvikt, inklusive dodsfall, har rapnorterats.

Om du upplever nigot av f5ljande, sluta ta Ketek och kontakta din liikare omedelbart:

- Allergiska reaktioner elier"hudreaktioner sasom ansiktssvullnad, allménna allergiska reaktioner
inklusive allergisk.ciock, eller allvarlig hudsjukdom med rdda flackar och blasbildning (ingen
kind frekvens).

- Allvarliga, linigvariga eller blodiga diarréer med samtidiga buksmaértor eller feber, vilket kan
vara tecker@éd en allvarlig tarminflammation som kan upptréda efter antibiotikabehandling
(myckgi sailsynt).

- Tecken 'wch symtom pé leversjukdom (hepatit) sdsom gulfargning av hud och 6gon, morkfargad
ufin,“Kidda, nedsatt aptit eller buksmértor (mindre vanligt).

- Firsimring av myasthenia gravis, en séllsynt sjukdom som orsakar muskelsvaghet (ingen kénd

irekvens).
Oregelbundna hjartslag

Ovanstéende allvarliga biverkningar kraver bradskande medicinska atgéarder.

Ovriga biverkningar finns uppriknade nedan med en uppskattning av frekvensen som de upptrider for
Ketek.

Mycket vanliga biverkningar (paverkar fler &n 1 av 10 anvéndare)
- diarré, vanligen lindrig och tillfallig.
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Vanliga biverkningar (paverkar upp till 1 av 10 anvéndare)

- illamaende, krakningar, magsmartor, flatulens (vdderspanningar)

- yrsel, huvudvéark, smakforandringar

- vaginal Candida-infektion (svampinfektion i slidan med klada, brdnnande kénsla och vita
flytningar)

- forhdjda leverenzymer (som pavisas med blodprov).

Mindre vanliga biverkningar (paverkar upp till 1 av 100 anvéndare) eller séllsynta biverkningar
(péaverkar upp till 1 av 1000 anvéndare)

- Forstoppning, aptitforlust (anorexi)

- inflammation i munnen, svampinfektion i munnen (Candida-infektion)

- problem med levern (gulsot)

- hudutslag, nésselutslag (urtikaria), kldda, eksem

. dasighet, insomningssvarigheter (insomni), nervositet, svindel

- myrkrypningar i hidnder eller fotter (parestesi)

- synrubbningar (dimsyn, svarighet att fokusera, dubbelseende) (se avsnitt 2)

- hudrodnad, svimning (6vergdende medvetsloshet)

- fordndringar 1 hjartfrekvensen (sd som langsam hjértverksamhet) eller enaralt EKG
- lagt blodtryck (hypotension)

- 6kning av vissa vita blodkroppar, pavisas med blodprov (eosinofilt}

Mycket sillsynta biverkningar (paverkar upp till 1 av 10 000 anvandse)
- luktfoérdandringar, muskelkramper.

Ytterligare biverkningar (ingen kind frekvens — kan inte befaknds fran tillgéngliga data) som kan
upptrada hos Ketek ar:

- onormala avvikelser vid EKG kallat "langt QT-syndrom"

- inflammerad bukspottkortel (pankreatit).

- led- och muskelvérk

- forvirring

- hallucination (att se eller hora sakef »om inte dr verkliga)

- smak och luktforlust

- leversvikt

Om négon av dessa biverkningar blir besvirande, allvarlig, eller inte avklingar under behandlingstiden,
tala med din lékare.

Om du far biverkningar,*tdla med lékare, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta géller dven
eventuella biverkzminger som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar
direkt via det naticzella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till £ft ¢ka informationen om ldkemedels sékerhet.

5. Hur Ketek ska forvaras

1orvara detta lakemedel utom syn- och réckhéll for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa forpackningen. Utgangsdatumet &r den sista dagen i
angiven manad.

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte ldngre anvéinds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.
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6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar
Innehéllsdeklaration

- Den aktiva substansen &r telitromycin. Varje tablett innehaller 400 mg telitromycin.

- Ovriga innehallsimnen &r mikrokristallin cellulosa, povidon K25, kroskarmellosnatrium och
magnesiumstearat i tablettkdrnan samt talk, makrogol 8000, hypromellos 6 cp, titandioxid E171,
gul jarnoxid E172 och rdd jarnoxid E172 i filmdrageringen.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Ketek 400 mg tabletter &r ljusorange, avlanga, bikonvexa och filmdragerade samt méirkta med
”H3647” pa ena sidan och 7400 pa den andra.

Ketek finns i blisterforpackningar. Det finns tvé tabletter i varje bubbla pé kartan. De é&r tillgingliga i
forpackningar om 10, 14, 20 och 100 tabletter. Eventuellt kommer inte alla forpackningsseariekar att
marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsaljning och tillverkare:

Innehavare av godk&annandet for forséljning av Ketek ar:
Aventis Pharma S.A.

20, Avenue Raymond Aron

F-92160 ANTONY

Frankrike

Tillverkare av Ketek ar:
S.C. Zentiva S.A.
B-dul Theodor Pallady nr. 50, sector 3, Bucuresti,cuvd.032266, Ruménien

For ytterligare upplysningar om detta lidkzimedel, kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet
for forsiljning:

Belgié/Belgique/Belgien Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium Sanofi Belgium

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

sanofi-aventis Bulgaria, EOOD sanofi-aventis zrt., Magyarorszag
Ten.: +359 (0324970 .53 00 Tel.: +36 1 505 0050

Ceska repbiika Malta

sanofi-aveatis, s.r.o. Sanofi Malta Ltd.

Tel: +12(»233 086 111 Tel: +356 21493022

Yamwmark Nederland

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

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH sanofi-aventis Norge AS

Tel: +49 (0)180 2 222010 * TIf: +47 67 10 71 00
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Eesti
sanofi-aventis Estonia OU
Tel: +372 627 34 88

El\Gda
sanofi-aventis AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Espaiia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France

sanofi-aventis France

Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

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

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

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

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

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

Latvija
sanofi-aventis Latvia STA
Tel: +371 67 33 2451

Lietuva
UAB sanofi-xyentis Lietuva
Tel: 437582755224

Lenna bipacksedel dindrades senast <

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats.
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Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 1 80 1850

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

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

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

Slovenija
sanofi-aventis @.o%.
Tel: +386,1%50.48 00

Sloverski republika
sanpinaventis Pharma Slovakia s.r.0.
Tel: %4212 33 100 100

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

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

United Kingdom
Sanofi
Tel: +44 (0) 845 372 7101



	PRODUKTRESUMÉ
	A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FÖR FRISLÄPPANDET AV TILLVERKNINGSSATS
	B. VILLKOR ELLER BEGRÄNSNINGAR FÖR FÖRSKRIVNING OCH ANVÄNDNING
	C. ÖVRIGA VILLKOR OCH KRAV FÖR GODKÄNNANDET FÖR FÖRSÄLJNING
	D. VILLKOR ELLER BEGRÄNSNINGAR AVSEENDE EN SÄKER OCH EFFEKTIV ANVÄNDNING AV LÄKEMEDLET
	A. MÄRKNING
	B. BIPACKSEDEL



