BILAGA I

PRODUKTRESUME



vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att géra det mojligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstinkt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

REZZAYO 200 mg pulver till koncentrat till infusionsvétska, 16sning

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje injektionsflaska innehéller 200 mg rezafungin (som acetat).

For fullstdndig forteckning 6ver hjélpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Pulver till koncentrat till infusionsvétska, 16sning

Vit till blekgul pulverkaka eller pulver.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

REZZAYO ér avsett for behandling av invasiv candidiasis hos vuxna.

Hénsyn ska tas till officiella riktlinjer géllande 1dmplig anvdndning av antifungala ldkemedel.
4.2 Dosering och administreringssitt

Behandling med REZZAYO ska initieras av en ldkare med erfarenhet av behandling av invasiva
svampinfektioner.

Dosering

En laddningsdos pa 400 mg dag 1, foljt av 200 mg dag 8 och darefter en géng i veckan.

Behandlingstiden ska baseras pé patientens kliniska och mikrobiologiska svar. Antifungal behandling
ska i allménhet fortsétta i minst 14 dagar efter den sista positiva odlingen. Under kliniska prévningar
behandlades patienter med rezafungin i upp till 28 dagar. Sdkerhetsinformation om behandling med
rezafungin langre 4n 4 veckor ar begransad.

Om en schemalagd dos missas (inte ges pa den schemalagda dagen) ska den missade dosen
administreras sd snart som mojligt.

o Om den missade dosen administreras inom 3 dagar fran den schemalagda dagen ska nésta
veckodos ges enligt schemat.

o Om den missade dosen administreras mer &n 3 dagar efter den schemalagda dagen, ska
doseringsschemat dndras sa att det gar minst 4 dagar innan nésta dos ges.

o Om administrering startas om efter att doser missats i minst 2 veckor ska doseringen startas om

fran borjan med laddningsdosen pa 400 mg.



Sérskilda populationer

Aldre

Ingen dosjustering kravs hos dldre patienter i aldern 65 ar eller dldre (se avsnitt 5.2).
Nedsatt leverfunktion

Ingen dosjustering krivs for patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt 5.2).
Nedsatt njurfunktion

Ingen dosjustering krivs for patienter med nedsatt njurfunktion. Detta likemedel kan ges utan hénsyn
till tidpunkten for hemodialys (se avsnitt 5.2).

Ovriga populationer
Ingen dosjustering kriavs baserat pa patientens vikt (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population

Sékerhet och effekt for REZZAYO for barn under 18 ar har dnnu inte faststéllts.
Inga data finns tillgéngliga.

Administreringssétt

Endast for intravends anviandning.

Efter beredning och spadning (se avsnitt 6.6) ska I6sningen administreras som langsam intravends
infusion under cirka 1 timme, infusionstiden kan okas till upp till 180 minuter for att hantera eventuell
utveckling av symtom pé infusionsrelaterade reaktioner (se avsnitt 4.4).

Anvisningar om beredning och spadning av ldkemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjélpimne som anges i avsnitt 6.1.
Overkinslighet mot andra likemedel i echinocandinklassen.

4.4 Varningar och forsiktighet

Effekten av rezafungin har endast utvarderats hos ett begrinsat antal patienter med neutropeni (se
avsnitt 5.1).

Leverpéaverkan

I kliniska studier har forhojda leverenzymer setts hos vissa patienter som behandlats med rezafungin.
Kliniskt signifikant leverdysfunktion har uppkommit hos vissa patienter med allvarliga underliggande
medicinska tillstdnd som fatt flera andra liakemedel samtidigt med rezafungin. Nagot orsakssamband
med rezafungin har inte faststéllts. Patienter som utvecklar férhdjda leverenzymer under behandling
med rezafungin ska 6vervakas och risken/nyttan med att fortsitta behandlingen med rezafungin ska
bedomas pa nytt.



Infusionsrelaterade reaktioner

Overgdende infusionsrelaterade reaktioner har intriffat med rezafungin. De kéinnetecknas av rodnad,
viarmekénsla, illamaende och tryck 6ver brostet.

I kliniska provningar forsvann infusionsreaktionerna inom nagra minuter, vissa utan uppehall eller
avbrytande av infusionen. Patienter ska 6vervakas under infusionen. Om infusionen avbryts pa grund
av en reaktion kan man Gverviga att dteruppta infusionen i en langsammare hastighet efter att
symtomen har forsvunnit.

Fototoxicitet
Rezafungin kan orsaka 6kad risk for fototoxicitet. Patienter ska radas att undvika solexponering och
andra kéllor till UV-strélning utan adekvat skydd under behandlingen och i 7 dagar efter den senaste

administreringen av rezafungin.

Natriuminnehall

Detta ldkemedel innehéller mindre dn 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och évriga interaktioner

Lakemedelsinteraktionspotentialen for rezafungin med ett antal probsubstrat av cytokrom
P450-enzymer och/eller transportproteiner har utvérderats kliniskt. Behovet av dosjusteringar anses
osannolikt for ldkemedel som é&r substrat for CYP2C8-, CYP3A4-, CYP1A2- och CYP2B6-enzymer
och P-gp-, BCRP-, OATP-, OCT1-, OCT2-, MATE1- och MATE2-transportproteiner nér de
administreras med rezafungin.

Lakemedelsinteraktionspotentialen for rezafungin med ett antal samtidigt administrerade lakemedel
har ocksé utvirderats kliniskt. Behovet av dosjusteringar anses osannolikt for takrolimus, ciklosporin,
ibrutinib, mykofenolatmofetil och venetoklax néir de administreras tillsammans med rezafungin.

In vitro ér rezafungin metaboliskt stabilt och har visats inte vara ett substrat for transportproteinerna
BCRP, P-gp, MRP2, OATP1B1, OATP1B3, OCT1, OCTN1 och OCTN2. Behovet av dosjusteringar
av rezafungin anses dérfor osannolikt nir rezafungin administreras tillsammans med andra ldkemedel.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga data fran anvdndningen av rezafungin hos gravida kvinnor.

Djurstudier tyder inte pa reproduktions- eller utvecklingstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3).
Rezafungin har visats passera placentabarridren i djurstudier. Den potentiella risken for manniskor ar

okénd.

Rezafungin rekommenderas inte under graviditet eller till fertila kvinnor som inte anvénder
preventivmedel om inte nyttan uppvéager den potentiella risken for fostret.

Amning
Det finns inga data fran anviandningen av rezafungin hos ammande kvinnor. Det &r oként om
rezafungin eller dess metaboliter utsondras i brostm;jolk. Utsondring av rezafungin i mjolk

observerades hos rattor (se avsnitt 5.3).

En risk for det ammande barnet kan inte uteslutas.



Ett beslut maste fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta/avsta fran behandling med
rezafungin efter att man tagit hansyn till férdelen med amning fér barnet och nyttan med behandling

for kvinnan.

Fertilitet

Inga data om effekten av rezafungin pa méansklig fertilitet finns tillgdngliga. Rezafungin paverkade
inte fertiliteten hos honrattor eller reproduktionsférmagan hos hanrattor trots reversibla effekter pa
testiklarna hos hanrattor (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

REZZAYO har ingen eller forsumbar effekt pa formégan att framfora fordon och anvénda maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

Baserat pa erfarenhet fran kliniska provningar var de vanligaste rapporterade biverkningarna for
rezafungin hypokalemi, pyrexi och diarré (mycket vanliga biverkningar).

Overgéende infusionsrelaterade reaktioner har intréffat med rezafungin. De kiinnetecknas av rodnad,

viarmekénsla, illamaende och tryck Gver brostet (se avsnitt 4.4).

Lista over biverkningar i tabellform

Foljande tabell inkluderar biverkningar frén 151 studiedeltagare som fick rezafungin 400/200 mg
listade efter klassificering av organsystem (SOC) och foredragna MedDRA-termer med frekvens
motsvarande mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1 000, <1/100),
sallsynta (=1/10 000, <1/1 000), mycket séllsynta (<1/10 000) och frén spontana rapporter med ingen
kénd frekvens (kan inte beréknas fran tillgéngliga data). Inom varje frekvenskategori presenteras
biverkningarna efter fallande allvarlighetsgrad.

Tabell 1. Tabell éver biverkningar

Klassificering av Mycket Vanliga Mindre vanliga | Ingen kiind
organsystem vanliga >1/100, <1/10 >1/1 000, frekvens
>1/10 <1/100
Blodet och lymfsystemet Anemi
Metabolism och Hypokalemi | Hypomagnesemi, Hyperfosfatemi,
nutrition hypofosfatemi hyponatremi
Vaskuldra sjukdomar Hypotoni
Respiratoriska, torakala Visande andning
och mediastinala
sjukdomar
Magtarmkanalen Diarré Krikningar,
illaméende,
buksmirta,
forstoppning
Sjukdomar i hud och Erytem, hudutslag Fototoxicitet Urtikaria
subkutan vivnad
Muskuloskeletala Tremor
systemet och bindviv
Allménna sjukdomar och | Pyrexi

tillstdnd pa
administreringsstille




Klassificering av Mycket Vanliga Mindre vanliga | Ingen kiind

organsystem vanliga >1/100, <1/10 >1/1 000, frekvens
>1/10 <1/100
Utredningar Forhojt alkaliskt Okat antal
fosfatas i blod, eosinofiler
forhojda

leverenzymer, forhojt
alaninaminotransferas,
forhojt
aspartataminotransfera
s, forhojt bilirubin i

blod
Skador, forgiftningar och Infusionsrelaterade
behandlingskomplikatio reaktioner

ner

Rapportering av missténkta biverkningar
Det ér viktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mdjligt

att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhéallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Vid 6verdosering rekommenderas stodbehandling och symtomatisk behandling med underhall av
homeostas och vitala funktioner.

I en klinisk fas 1-prévning administrerades engangsdoser pa 600 mg och 1 400 mg utan rapporterad
dosbegréinsande toxicitet. Rezafungindoser p& 400 mg en géng i veckan i upp till 4 veckor

administrerades i en klinisk fas 2-provning utan rapporterad dosbegrinsande toxicitet.

Rezafungin &r starkt proteinbundet och forvéntas inte vara dialyserbart (se avsnitt 5.2).

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antimykotika for systemiskt bruk, dvriga antimykotika for systemiskt
bruk, ATC-kod: J02AX08

Verkningsmekanism

Rezafungin hammar selektivt 1,3-B-D-glukansyntas hos svamp. Detta resulterar i himning av
bildningen av 1,3-B-D-glukan, en essentiell komponent i svamparnas cellvdgg som inte finns i
déggdjursceller. Himning av 1,3-B-D-glukansyntes resulterar i snabb och koncentrationsberoende
fungicid aktivitet i Candida-arter (spp.).

Aktivitet in vitro

Rezafungins MICq-virden (erhallna med en modifierad EUCAST-metod) &r i allménhet < 0,016 mg/1
for icke-parapsilosis Candida spp. (Candida parapsilosis MICyy = 2 mg/1).

Vid testning mot en samling kliniska isolat av Candida spp. berikad med echinocandinresistenta
och/eller azolresistenta stammar var rezafungins aktivitet liknande den f6r anidulafungin.



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Resistens

Minskad kénslighet for echinocandiner, inklusive rezafungin, uppstér fran mutationer i FKS-gener
som kodar for den katalytiska subenheten i glukansyntas (FKS! for de flesta Candida spp. och FKSI
och FKS2 for C. glabrata).

Tolkningskriterier for kinslighetstestning

Tolkningskriterier for kdnslighetstestning avseende MIC (minsta himmande koncentration) har
faststillts av Europeiska kommittén for antimikrobiell resistensbestimning (EUCAST) for rezafungin
och listas hér:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.x
Isx

En modifierad EUCAST-metod for mikrospadning av buljong for faststdllande av MIC har anvénts for
att testa kédnsligheten hos Candida spp. for rezafungin samt for att erhalla respektive tolkande
brytpunkter.

Klinisk effekt

Candidemi och invasiv candidiasis hos vuxna patienter
Effekten av rezafungin vid behandling av patienter med candidemi och/eller invasiv candidiasis (C/IC)
utvidrderades i en enda fas 3-studie.

Fas 3-multicenterstudien var prospektiv, randomiserad och dubbelblind. Patienter med septisk artrit 1
en ledprotes, osteomyelit, endokardit eller myokardit, meningit, endoftalmit, korioretinit eller nagon
infektion i centrala nervsystemet, kroniskt spridd candidiasis och candidiasis 1 urinvéigarna sekundért
till obstruktion eller kirurgisk instrumentering uteslots frén studien. Studiedeltagare randomiserades i
forhéllandet 1:1 for att fa rezafungin som en laddningsdos pa 400 mg dag 1, foljt av 200 mg dag 8 och
en gang i veckan dérefter i totalt 2 till 4 veckor eller kaspofungin som en enstaka 70 mg intravenos
laddningsdos dag 1 foljt av kaspofungin 50 mg intravendst en gédng dagligen for en behandling pa
totalt 14 till 28 dagar.

I behandlingsgrupperna for rezafungin och kaspofungin hade 70,0 % respektive 68,7 % av patienterna
en slutlig diagnos av endast candidemi. De flesta av dem hade en modifierad APACHE II-podng < 20,
vilket representerade 84,0 % respektive 81,8 % av rezafungin- och kaspofungin-patienterna. |
rezafungin- och kaspofunginbehandlingsgrupperna hade 88,0 % respektive 93,9 % av patienterna en
ANC > 500/mm? vid baslinjen.

Det primira effektmattet var globalt svar (bekréftat av Data Review Committee [DRC]) dag 14.
Globalt svar bestdmdes frén kliniskt svar, mykologiskt svar och radiologiskt svar (for kvalificerade
patienter med IC). Non-inferiority skulle konstateras om den nedre grénsen for 95 %
konfidensintervall (KI) for skillnaden for botfrekvenser vid dag 14 (rezafungin-kaspofungin) var

> -20 %. Sekundéra effektmatt inkluderade dodlighet oavsett orsak vid dag 30 [30-dagars ACM] och
globalt svar dag 5. Resultaten for dessa effektmatt visas i tabell 2 for mITT-analysuppséttningen
definierad som alla studiedeltagare med en dokumenterad Candida-infektion baserat pa
centrallaboratorieutvirdering av en blododling eller en odling fran ett normalt sterilt stille erhallen < 4
dagar (96 timmar) fore randomisering och som fick > 1 dos av studieldkemedlet.


https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimuminhibitoryconcentrationmicbreakpoints_en.xlsx
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimuminhibitoryconcentrationmicbreakpoints_en.xlsx

Tabell 2. Sammanfattning av resultat fran fas 3-studien ReSTORE (mITT-analysuppséttning)

Rezafungin (R) | Kaspofungin (C) Skillnad
(N=93) (N=94) (R-0O)
n (%) n (%) (95 % KD [1]
Globalt svar (botad) [1]
Dag 5 52 (55,9) 49 (52,1) 3,8 (-10,5, 17,9)
Dag 14 55 (59,1) 57 (60,6) -1,1 (-14,9, 12,7)
Dag 30 ACM (avlidna) [2,3] 22 (23,7) 20 (21,3) 2,4(9,7,144)

[1] Dubbelsidiga 95 % konfidensintervall (KI) for de observerade skillnaderna i botfrekvens
(rezafungin minus kaspofungin) berdknas med justering for de tvd randomiseringsstrata
(diagnos [endast candidemi; invasiv candidiasis] och APACHE II-podng/ANC

[APACHE II-poing > 20 ELLER ANC < 500 celler/mm?®; APACHE Il-poing < 20 OCH ANC
> 500 celler/mm?®] vid screening) med hjilp av Miettinens och Nurminens metod.
Cochran-Mantel-Haenszel-vikter anvénds for stratumvikterna.

[2] Dubbelsidigt 95 % konfidensintervall (KI) for den observerade skillnaden i dodlighet,
rezafungin minus kaspofungin-behandlingsgrupp, beréknas med hjélp av Miettinens och
Nurminens ojusterade metod.

[3] Studiedeltagare som dog vid eller fore dag 30 eller med okdnd Gverlevnadsstatus.

Pediatrisk population

Europeiska ldkemedelsmyndigheten har senarelagt kravet att skicka in studieresultat for REZZAYO
for en eller flera grupper av den pediatriska populationen for behandling av invasiv candidiasis
(information om pediatrisk anvindning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Allménna farmakokinetiska egenskaper

Farmakokinetiken for rezafungin har karakteriserats hos friska personer, sérskilda populationer och
patienter. Rezafungin har en 14ng halveringstid, vilket m6jliggdr dosering en géng i veckan. Steady
state uppnas med den forsta laddningsdosen (tva ganger den veckovisa underhéllsdosen).

Distribution

Rezafungin distribueras snabbt med en distributionsvolym som &r ungefér lika med volymen av
kroppsvatten (~ 40 1). Proteinbindningen av rezafungin &r hog hos ménniskor (> 97 %).

Metabolism

In vitro var rezafungin stabilt hos alla olika arter efter inkubation med lever- och tarmmikrosomer och
med hepatocyter.

I en klinisk endosprovning administrerades radiomérkt (**C) rezafungin (cirka 400 mg/200 pCi
radioaktivitet) till friska frivilliga. Den huvudsakliga cirkulerande delen var modersubstansen
rezafungin. Plasma-AUC for rezafungin stod for ~ 77 % av total radiokol-AUC medan individuella
metaboliter stod for mindre dn 10 % vardera.

Eliminering

Efter engangsdoser av rezafungin (intravends infusion under 1 timme; 50, 100, 200 och 400 mg) var
genomsnittlig total kroppsclearance av rezafungin lag (cirka 0,2 1/timme) 6ver hela dosnivan med en
genomsnittlig terminal halveringstid pa 127 till 146 timmar. Den del av dosen som utséndrades 1



urinen som oféréndrat rezafungin var < 1 % vid alla dosnivéer, vilket tyder pé ett mindre bidrag av
njurclearance vid utsondring av rezafungin.

I en klinisk endosprévning administrerades radiomérkt (**C) rezafungin (cirka 400 mg/200 uCi
radioaktivitet) till friska frivilliga. Uppskattad genomsnittlig total aterhdmtning av radioaktivitet var
88,3 % vid dag 60 baserat pa interpolerade data (frén aterbesok till kliniken dag 29 och dag 60). Cirka
74 % av den édtervunna radioaktiva dosen fanns i feces (framst som ofordndrat rezafungin) och 26 % i
urin (frimst som metaboliter), vilket tyder pé att eliminering av rezafungin framst ar fekal utséndring
som oforandrat rezafungin.

Linjéaritet
Efter intravends engangsinfusion &r farmakokinetiken for rezafungin linjir dver ett dosintervall pa 50
till 1 400 mg. Tid till maximal plasmakoncentration (Tmax) observerades vid slutet av infusionen, som

forvantat, for alla doser och AUC dkade pa ett dosproportionellt sétt.

Sérskilda populationer

Nedsatt leverfunktion

Farmakokinetiken for rezafungin undersoktes hos personer med mattligt (Child-Pugh B, n = 8) och
svért (Child-Pugh C, n = 8) nedsatt leverfunktion. Genomsnittlig exponering for rezafungin minskade
med cirka 30 % hos patienter med mattligt och svart nedsatt leverfunktion jamfort med matchade
patienter med normal leverfunktion. Farmakokinetiken for rezafungin var likartad hos patienter med
mattligt och svért nedsatt leverfunktion och exponeringen for rezafungin fordndrades inte med dkande
grad av nedsatt leverfunktion. Nedsatt leverfunktion hade ingen kliniskt betydelsefull effekt pa
farmakokinetiken for rezafungin.

Nedsatt njurfunktion
En populationsfarmakokinetisk analys, inklusive data fran fas 1-, fas 2- och fas 3-studier, visade att
kreatininclearance inte var en signifikant kovariat av farmakokinetiken for rezafungin.

Aldre
En farmakokinetisk populationsanalys, inklusive data fran fas 1-, fas 2- och fas 3-studier, visade att
alder inte var en signifikant kovariat f6r farmakokinetiken for rezafungin.

Vikt

En populationsfarmakokinetisk analys, inklusive data fran fas 1-, fas 2- och fas 3-studier, visade att
kroppsytan var en signifikant kovariat for farmakokinetiken for rezafungin. Simulering av exponering
hos kliniskt 6verviktiga patienter (kroppsmasseindex (BMI) > 30) visade att exponeringen minskade
hos dessa patienter men minskningen anses inte vara kliniskt betydelsefull.

Kon/etnicitet
En populationsfarmakokinetisk analys, inklusive data fran fas 1-, fas 2- och fas 3-studier, visade att
kon och etnicitet inte var signifikanta kovariater for farmakokinetiken for rezafungin.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter
Rezafungin inducerade ett akut histaminfrisittningssvar hos rittor men inte hos apor.

Rezafungin var negativt for genotoxicitet i in vitro-studier av bakterier och ddggdjursceller och i en
mikrokérnstudie pa ratta.

Under reproduktionstoxikologiska studier paverkade rezafungin inte parningsbeteendet eller
fertiliteten hos han- och honréttor efter intravends (snabb bolus) administrering en gang var 3:e dag i
doser upp till 45 mg/kg (6 ganger den kliniska exponeringen, baserat pd AUC faststélld i en separat
studie pé ratta). Under studien av hanars fertilitet minskade spermiemotiliteten vid > 30 mg/kg och vid
45 mg/kg uppvisade de flesta hanarna mild/méttlig hypospermi och hade inga pavisbara motila



spermier. Vid rezafungindoser > 30 mg/kg sdgs en dkad incidens av spermier med abnorm morfologi
liksom mild till mattlig degenerering av sédeskanalerna.

I en 3-ménaders toxikologisk studie pa ratta doserades rezafungin intravendst (snabb bolus) en gang
var 3:¢ dag. Hanar som gavs dosen 45 mg/kg uppvisade minimal tubuldr degenerering/atrofi i
testiklarna och celldebris i bitestiklarna vid 3-ménadersperiodens slut. Incidensen av detta fynd
minskade i slutet av en 4-veckors aterhdmtningsperiod.

Diremot sags inga effekter pa testiklarna, bitestiklarna eller spermatogenesen vid 45 mg/kg (cirka
4,7 ganger den kliniska dosen baserat p4 AUC-jamforelser) hos rattor som doserades intravendst
(snabb bolus) en gang i veckan under 6 manader eller efter en 6-méanaders aterhdmtningsperiod.

Spermiekoncentration, produktionstakt, morfologi och motilitet var opéverkade hos vuxna apor som
en gang i veckan doserades med rezafungin upp till 30 mg/kg (cirka 6 génger den kliniska dosen
baserat pa AUC-jamforelser) i 11 eller 22 veckor eller efter en 52-veckors aterhdmtningsperiod.

Ingen reproduktions- eller utvecklingstoxicitet observerades med rezafungin efter intravends
administrering till dréktiga rattor och kaniner vid > 3,0 gédnger den foérvintade humana
AUC-plasmakoncentrationen vid steady state.

I en pre- och postnatal utvecklingsstudie pé rattor som administrerades upp till 45 mg/kg rezafungin
intravenost fanns det inga negativa effekter pa avkommans tillvixt, mognad eller méitningar av
neurobeteende eller reproduktiv funktion. Rezafungin var métbart vid laga koncentrationer i plasma
hos fostret frén doserade djur (med koncentrationer i fosterplasma pé 2,0-3,6 % av de som hittades i
moderns plasma) och utsondrades i modersmjolk (med koncentrationer i mjolk pa 22-26 % av de som
hittades i moderns plasma).

Reversibel intentionstremor (definierad som tremor som ar mer uttalad vid initiering av rorelser)
observerades i en 3-manaders studie pa apa med administrering en gang var tredje dag och incidensen
var hogre vid > 30 mg/kg. Nivan utan observerad effekt (NOEL) for intentionstremor anses vara

10 mg/kg i denna studie (cirka 2,5 ganger den kliniska dosen baserat pd AUC-jamforelser).
Intentionstremor observerades inte i 6-manaders studien pé apa, dér djuren doserades intravendst en
ging i veckan med upp till 30 mg/kg (cirka 5,8 ganger den kliniska dosen baserad pa
AUC-jamf6relser) eller i ndgon studie pa ritta.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen
Mannitol

Histidin

Polysorbat 80

Saltsyra (for pH-justering)
Natriumhydroxid (for pH-justering)

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta likemedel inte blandas med andra likemedel forutom de som
namns 1 avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet

Odppnad injektionsflaska

3 ar.
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Stabiliteten for den beredda 16sningen i injektionsflaskan och den spddda 16sningen for infusion

Kemisk och fysikalisk stabilitet vid anvéndning, efter beredning med vatten for injektionsvétskor, har
pavisats 1 upp till 24 timmar vid 25 °C och 2 till 8 °C.

Kemisk och fysikalisk stabilitet vid anvdndning av den spiddda 16sningen for infusion (omedelbart
efter beredning) har pavisats i 48 timmar vid 25 °C och 2 till 8 °C.

Ur mikrobiologisk synvinkel ska den beredda 16sningen och den spddda 16sningen for infusion
anvéindas omedelbart. Om den inte anvénds omedelbart &r forvaringsforhéllandena fore anvéndning
anvéindarens ansvar och ska vanligtvis inte vara langre 4n 24 timmar vid 2 till 8 °C fran forsta
Oppnandet, savida inte beredning och spadning har skett under kontrollerade och validerade aseptiska
forhéllanden.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.

Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskansligt.

Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter beredning och spadning finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Injektionsflaska av glas med klorbutylgummipropp och aluminiumf6rsegling med snédpplock av plast.
Forpackningsstorlek: 1 injektionsflaska.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

REZZAYO ska administreras separat via intravenos infusion i natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %)
injektionsvitska, 16sning, natriumklorid 4,5 mg/ml (0,45 %) injektionsvétska, 16sning eller 5 %
glukos.

INSTRUKTIONER FOR ANVANDNING TILL VUXNA PATIENTER

REZZAYO maste beredas och spidas fore administrering.

Ur mikrobiologisk synvinkel ska den beredda 16sningen och den spiddda 16sningen for infusion
anvindas omedelbart. Om den inte anvénds omedelbart &r forvaringsforhéllandena fore anvéndning
anvéindarens ansvar och ska vanligtvis inte vara langre 4n 24 timmar vid 2 till 8 °C fran forsta
Oppnandet, savida inte beredning och spadning har skett under kontrollerade och validerade aseptiska
forhallanden.

Bered varje injektionsflaska med 9,5 ml vatten for injektionsvatskor med anvéndning av aseptiska
tekniker. Koncentrationen av den beredda injektionsflaskan kommer att vara 20 mg/ml. Anvind inte
steril natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) injektionsvétska, 16sning for att bereda injektionsflaskan, anvand
endast vatten for injektionsvétskor.

Skaka eller blanda inte kraftigt for att minimera skumbildning. Det vita till blekgula pulvret kommer
att 16sas upp helt. Blanda med en forsiktig virvlande rorelse i upp till 5 minuter tills den beredda
16sningen ar en klar farglos till blekgul 16sning. Den beredda 16sningen ska inspekteras visuellt med

avseende pa partiklar eller missfargning. Anvéand inte injektionsflaskan om avvikelser upptacks.

Injektionsflaskan dr endast avsedd for engangsbruk. Darfor méaste oanvént berett koncentrat
omedelbart kasseras.
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For laddningsdosen pa 400 mg ska beredningssteget upprepas for ytterligaren en injektionsflaska med
REZZAYO (se doseringstabellen).

Den totala infunderade volymen ska vara 250 ml. Dérfor ska volymen pa den intravenosa
infusionspasen (eller flaskan) justeras i enlighet med detta, som visas i doseringstabellen. Overfor
aseptiskt 10 ml fran var och en av de beredda injektionsflaskorna till en intravends infusionspase (eller
flaska) som innehaller antingen natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) injektionsvétska, 16sning eller
natriumklorid 4,5 mg/ml (0,45 %) injektionsvitska, 16sning eller 5 % glukos. Den totala beredda
volymen som ska tillséttas till infusionspésen eller flaskan visas i doseringstabellen. Blanda 16sningen
genom att forsiktigt véinda infusionspésen (eller flaskan) upp och ned. Undvik 6verdriven omskakning.

Efter spadning ska 16sningen kasseras om partiklar eller missfargning identifieras.

DOSERINGSTABELL — BEREDNING AV INFUSIONSVATSKA, LOSNING TILL VUXNA

Dos | Antal Volym som Volym vatten | Total beredd | Total Slutlig
(mg) | injektion | ska tas bort for volym att infusion | koncentration
sflaskor fran 250 ml injektionsvits | tillsiitta till svolym | av
infusionspase/ | kor som ska infusionspase/ | (ml) infusionsviatsk
flaska (ml) tillsittas till flaska (ml) a, losning
varje (mg/ml)
injektionsflas
ka (ml)
400 |2 20 9,5 20* 250 1,6
200 1 10 9,5 10 250 0,8

* 10 ml fran var och en av tva injektionsflaskor, totalt 20 ml.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gidllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Mundipharma GmbH,

De-Saint-Exupery-Strasse 10,

Frankfurt Am Main,

60549

Tyskland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/23/1775/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA IT

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAB FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV 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

Fareva Mirabel

Route de Marsat Riom
Clermont-Ferrand
63963

Frankrike

ELLER

Mundipharma DC B.V.
Leusderend 16
Leusden

Utrecht

3832 RC
Nederldnderna

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet

av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Likemedel som med begransningar ldmnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING

o Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att ldmna in periodiska sikerhetsrapporter for detta likemedel anges i den forteckning 6ver

referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och

eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkénnandet for forsdljning ska ldmna in den forsta periodiska sékerhetsrapporten for

detta likemedel inom 6 ménader efter godkédnnandet.

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

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter

och -dtgirder som finns beskrivna i den 6verenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,

RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkédnnandet for forsiljning samt eventuella efterfoljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.
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En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in

J pa begidran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet éndras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande dndringar i ldkemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har nétts.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

REZZAYO 200 mg pulver till koncentrat till infusionsvétska, 16sning
rezafungin

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

En injektionsflaska innehéller 200 mg rezafungin (som acetat)

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller aven, mannitol, histidin, polysorbat 80, saltsyra, natriumhydroxid.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver till koncentrat till infusionsvitska, 16sning

1 injektionsflaska

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

Intravends anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25 °C.

Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

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

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

Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,
Frankfurt Am Main,

60549

Tyskland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/23/1775/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille kravs ;.

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

MARKNING PA INJEKTIONSFLASKA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

REZZAYO 200 mg pulver till koncentrat
rezafungin
1.v. anvindning.

2. ADMINISTRERINGSSATT

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

6. OVRIGT

20



B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

REZZAYO 200 mg pulver till koncentrat till infusionsvitska, losning
rezafungin

W Detta likemedel iir foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det mdjligt att snabbt
identifiera ny sikerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du ges detta liikemedel. Den innehaller information

som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova l4sa den igen.

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

- Om du far biverkningar, tala med lékare, sjukskdterska eller apotekspersonal. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad REZZAYO ér och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du ges REZZAYO
Hur du ges REZZAYO

Eventuella biverkningar

Hur REZZAYO ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

A

1. Vad REZZAYO ir och vad det anvinds for

Vad REZZAYO ir
REZZAYO innehaller den aktiva substansen rezafungin som ar ett medel mot svamp. Rezafungin
tillhor en grupp ldkemedel som kallas echinocandiner.

Vad REZZAYO anvinds for
Detta ldkemedel ges till vuxna for att behandla invasiv candidiasis, en allvarlig svampinfektion i dina
vivnader eller organ som orsakas av en typ av jastsvamp som kallas Candida.

Hur REZZAYO fungerar

Detta lakemedel blockerar aktiviteten hos ett enzym (en typ av protein) som svampceller behover for
att producera en molekyl som stirker deras cellvaggar. Detta gér svampcellerna skdra och hindrar
svampen frén att vixa. Detta stoppar infektionen fran att spridas och ger kroppens naturliga forsvar en
chans att avldgsna infektionen.

2. Vad du behéver veta innan du ges REZZAYO
REZZAYO far inte ges
- om du ér allergisk mot rezafungin, andra echinocandiner (som kaspofungin, anidulafungin) eller

nagot annat innehallsdmne i detta ldkemedel (anges i avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet
Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du far REZZAYO.

Leverpéaverkan
Léakaren kan besluta att 6vervaka din leverfunktion noggrannare om du utvecklar leverbesvér under

behandlingen.
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Infusionsrelaterade biverkningar
REZZAYO kan orsaka infusionsrelaterade biverkningar, som kan inkludera rodnad, varmekénsla,

illaméende och tryck over brostet. Lékaren kan besluta att dvervaka dig under infusionen for tecken pa
en infusionsrelaterad biverkning. Likaren kan besluta att sakta ned din infusion (dropp) om en
infusionsrelaterad biverkning intréffar.

Ljuskénslighet
REZZAYO kan o6ka risken for ljuskénslighet (ett tillstand som innebér att huden eller gonen blir

mycket kinsliga for solljus eller andra typer av ljus). Under din behandling och i 7 dagar efter att du
har fétt den sista dosen av detta ldkemedel ska du undvika att vara ute i solen eller utsétta dig for
konstgjort solljus utan skydd (som solskyddsmedel).

Andra likemedel och REZZAYO
Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra
lakemedel.

Graviditet, amning och fertilitet

Du ska inte anvédnda detta lakemedel om inte din ldkare specifikt har sagt att du ska gora det. Om du &r
gravid eller ammar, eller tror att du kan vara gravid, radfraga ldkare eller apotekspersonal innan du tar
detta likemedel. Om du &r en fertil kvinna, kan lékaren rda dig att anvéinda preventivmedel under
behandlingen med REZZAYO.

Effekten av REZZAYO pa gravida eller ammande kvinnor &r inte kind.

Korforméaga och anvindning av maskiner
Det ar osannolikt att detta ldkemedel paverkar din formaga att kora bil eller anvinda maskiner.

REZZAYO innehiller natrium
Detta lakemedel innehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. ar nist intill
“natriumfritt”.

3. Hur du ges REZZAYO
Detta lakemedel kommer att beredas och ges till dig av en likare eller hilso- och sjukvardspersonal.

Rekommenderad dos

Din behandling borjar med en laddningsdos (en forsta dos av ett likemedel som é&r hogre &n
underhallsdosen) pa 400 mg den forsta dagen. Detta f6ljs av en underhéllsdos pa 200 mg dag 8 av din
behandling och dérefter en gdng i veckan.

REZZAYO ska ges till dig en gdng i veckan genom infusion (ett dropp) i din ven. Detta tar minst
1 timme. Din ldkare kommer att avgdra hur lang infusionstiden kommer att vara och kan 6ka den till
upp till 3 timmar for att undvika infusionsrelaterade biverkningar.

Likaren kommer att bestimma hur ldnge du behover fa behandling beroende pa ditt svar pa
lakemedlet och ditt tillstand.

I allménhet kommer din behandling fortsétta i minst 14 dagar efter den sista dagen som Candida
patréffades i ditt blod.

Om symtomen pa invasiv candidiasis kommer tillbaka, berétta omedelbart for ldkare eller annan
sjukvardspersonal.

Om du har getts for stor méingd av REZZAYO

Du ska inte fa detta lakemedel mer &n en gang i veckan. Om du &r orolig for att du kan ha fatt for
mycket REZZAYO, beritta omedelbart for lakaren eller annan sjukvardspersonal.
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Om du har missat en dos REZZAYO

Eftersom du kommer att fa detta ldkemedel under noggrann medicinsk dvervakning dr det osannolikt
att en dos skulle missas. Men om du missar ett besok da du skulle fa detta ldkemedel, ska du sa snart
som mojligt kontakta din ldkare eller annan sjukvérdspersonal for att boka ett nytt besok.

Om du slutar att anvinda REZZAYO
Lékaren kommer att Overvaka ditt svar och tillstand for att avgora nér behandlingen med detta
lakemedel ska avbrytas. Du bor inte uppleva nagra biverkningar efter detta.

Om du har ytterligare frdgor om anvéndningen av detta ldkemedel, kontakta ldkare, apotekspersonal
eller sjukskdterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvdndare behover inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar — beritta omedelbart for liikare eller annan sjukvardspersonal om du

upplever nigon av foljande biverkningar:

- rodnad av huden, virmekénsla, illamaende, tryck 6ver brostet — dessa kan vara tecken pa att du
har en infusionsrelaterad biverkning (vanliga — kan forekomma hos upp till 1 av 10 personer).

Ovriga biverkningar

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 personer)
- lag kaliumniva i blodet (hypokalemi)

- diarré

- feber (pyrexi).

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 personer)

- minskat antal réda blodkroppar (anemi)

- lag magnesiumniva i blodet (hypomagnesemi)

- lag fosfatnivé i blodet (hypofosfatemi)

- lagt blodtryck (hypotoni)

- vésande andning

- krékningar

- illaméende

- magont (buksmarta)

- forstoppning

- hudrodnad (erytem)

- hudutslag

- okade nivéer i blodet av alkaliskt fosfatas, ett enzym (protein) som tillverkas i levern, skelettet,
njurarna och tarmen

- okade nivéer av leverenzymer (inklusive alaninaminotransferas och aspartataminotransferas)

- okade nivéer i blodet av bilirubin, en nedbrytningsprodukt frén roda blodkroppar.

Mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 personer)

- hog fosfatnivé i blodet (hyperfosfatemi)

- lag natriumniva i blodet (hyponatremi)

- hud eller 6gon blir mycket kédnsliga for solljus eller andra typer av ljus (ljuskdnslighet)
- skakningar (tremor)

- hoga nivéer av eosinofiler i blodet (eosinofiler &r en typ av vita blodkroppar).

Ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran tillgdngliga data)
- nisselutslag (urtikaria).
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Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om likemedels sékerhet.

5. Hur REZZAYO ska forvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och rdckhéll for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen och injektionsflaskans etikett efter EXP.
Utgéngsdatumet dr den sista dagen i angiven ménad.

Forvaras vid hogst 25 °C.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Endast utbildad sjukvardspersonal som har ladst de fullstdndiga instruktionerna far bereda detta
lakemedel for anvidndning. Nar REZZAYO har beretts ska det vanligtvis anvéindas omedelbart. Beredd
och spidd infusionsvitska, 16sning kan dock forvaras i upp till 24 timmar i kylskap.

Lékemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

- Den aktiva substansen ér rezafungin. En injektionsflaska innehéller 200 mg rezafungin (som
acetat).

- Ovriga innehéllsimnen 4r mannitol, histidin, polysorbat 80, saltsyra, natriumhydroxid (se
avsnitt 2 "REZZAYO innehéller natrium”).

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

REZZAYO ér ett pulver till koncentrat till infusionsvétska, 16sning, i en injektionsflaska av glas med
en gummipropp och en aluminiumfoérsegling med snépplock av plast. Det 4r en vit till blekgul
pulverkaka eller pulver. En forpackning innehéller 1 injektionsflaska.

Innehavare av godkéinnande for forsialjning
Mundipharma GmbH,
De-Saint-Exupery-Strasse 10,

Frankfurt Am Main,

60549

Tyskland

Tfn: +49 69506029-000

E-post: info@mundipharma.de

Tillverkare

Fareva Mirabel

Route de Marsat Riom
Clermont-Ferrand
63963

Frankrike
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ELLER

Mundipharma DC B.V.
Leusderend 16
Leusden

Utrecht

3832 RC
Nederldnderna

Denna bipacksedel dindrades senast
Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta likemedel finns p& Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.

Denna bipacksedel finns pé samtliga EU-/EES-sprék p& Europeiska lidkemedelsmyndighetens
webbplats.

Foljande uppgifter ar endast avsedda for hélso- och sjukvardspersonal:

REZZAYO ska administreras separat via intraven0s infusion i natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %)
injektionsvitska, 16sning, natriumklorid 4,5 mg/ml (0,45 %) injektionsvétska, 16sning eller 5 %
glukos.

INSTRUKTIONER FOR ANVANDNING TILL VUXNA PATIENTER
REZZAYO maste beredas och spidas fore administrering.

Ur mikrobiologisk synvinkel ska den beredda 16sningen och den spiddda 16sningen for infusion
anvindas omedelbart. Om den inte anvénds omedelbart &r forvaringsforhdllandena fore anvéandning
anvéindarens ansvar och ska vanligtvis inte vara langre 4n 24 timmar vid 2 till 8 °C fran forsta
Oppnandet, savida inte beredning och spadning har skett under kontrollerade och validerade aseptiska
forhallanden.

Bered varje injektionsflaska med 9,5 ml vatten for injektionsvitskor med anvidndning av aseptiska
tekniker. Koncentrationen av den beredda injektionsflaskan kommer att vara 20 mg/ml. Anvéind inte
steril natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) injektionsvétska, 16sning for att bereda injektionsflaskan, anvand
endast vatten for injektionsvétskor.

Skaka eller blanda inte kraftigt for att minimera skumbildning. Det vita till blekgula pulvret kommer
att 16sas upp helt. Blanda med en forsiktig virvlande rorelse i upp till 5 minuter tills den beredda
16sningen ar en klar farglos till blekgul 16sning. Den beredda 16sningen ska inspekteras visuellt med
avseende pa partiklar eller missfargning. Anvéand inte injektionsflaskan om avvikelser upptacks.

Injektionsflaskan &r endast avsedd for engangsbruk. Darfor maste oanvént berett koncentrat
omedelbart kasseras.

For laddningsdosen pé 400 mg ska beredningssteget upprepas for ytterligare en injektionsflaska med
REZZAYO (se doseringstabellen).

Den totala infunderade volymen ska vara 250 ml. Darfor ska volymen pa den intravenosa
infusionspasen (eller flaskan) justeras i enlighet med detta, som visas i doseringstabellen. Overfor
aseptiskt 10 ml fran var och en av de beredda injektionsflaskorna till en intravends infusionspase (eller
flaska) som innehaller antingen natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) injektionsvétska, 16sning
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ellernatriumklorid 4,5 mg/ml (0,45 %) injektionsvitska, 16sning eller 5 % glukos. Den totala beredda
volymen som ska tillséttas till infusionspésen eller flaskan visas i doseringstabellen. Blanda 16sningen
genom att forsiktigt véinda infusionspésen (eller flaskan) upp och ned. Undvik 6verdriven omskakning.

Efter spadning ska l16sningen kasseras om partiklar eller missfargning identifieras.

DOSERINGSTABELL — BEREDNING AV INFUSIONSVATSKA, LOSNING TILL VUXNA

Dos | Antal Volym som Volym vatten | Total beredd | Total Slutlig
(mg) | injektion | ska tas bort for volym att infusion | koncentration
sflaskor fran 250 ml injektionsvits | tillsiitta till svolym | av
infusionspase/ | kor som ska infusionspase/ | (ml) infusionsviatsk
flaska (ml) tillsittas till flaska (ml) a, losning
varje (mg/ml)
injektionsflas
ka (ml)
400 |2 20 9,5 20* 250 1,6
200 1 10 9,5 10 250 0,8

* 10 ml frén var och en av tva injektionsflaskor, totalt 20 ml.

27




	PRODUKTRESUMÉ
	A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FÖR FRISLÄPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS
	B. VILLKOR ELLER BEGRÄNSNINGAR FÖR TILLHANDAHÅLLANDE 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

