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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zinforo, 600 mg, proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda fiolka zawiera 600 mg fosamilu ceftaroliny w postaci solwatu z kwasem octowym
jednowodnym.

Po rozpuszczeniu proszku 1 ml koncentratu zawiera 30 mg fosamilu ceftaroliny.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji (proszek do sporzadzania koncentratu).

Proszek barwy bladozottobiatej lub jasnozottej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Zinforo jest wskazany do stosowania w leczeniu nastepujacych zakazen
u noworodkow, niemowlat, dzieci, mtodziezy i dorostych (patrz punkty 4.4 1 5.1):

» powiklane zakazenia skory i tkanek migkkich (ang. complicated skin and soft tissue infections,
cSSTI);

+ pozaszpitalne zapalenie ptuc (ang. community-acquired pneumonia, CAP).

Nalezy wzig¢ pod uwagg oficjalne wytyczne dotyczgce prawidtowego stosowania lekow
przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie
Zalecany czas leczenia w przypadku ¢cSSTI wynosi od 5 do 14 dni, a w przypadku CAP od 5 do 7 dni.

Tabelal Dawkowanie u pacjentéw dorostych z prawidlowa czynnos$cia nerek, z klirensem
kreatyniny (CrCL) > 50 ml/min

Wskazania Dawkowanie | Czas trwania infuzji
(mg/infuzje¢) | (minuty)/czestosé
podawania

Dawka standardowa?®

Powiktane zakazenia skory i tkanek migkkich

600 -
(cSSTI) 5-60°/co 12 godzin

. . 600 mg
Pozaszpitalne zapalenie ptuc (CAP)

Duza dawka®

Potwierdzone lub podejrzewane cSSTI wywotane 120/co 8 godzin
przez S. aureus, dla ktorego wartos¢ MIC
ceftaroliny wynosi 2 mg/l lub 4 mg/1°




2 U pacjentow z ponad przecigtnym klirensem kreatyniny, otrzymujacych standardowa dawke, preferowany
czas trwania infuzji moze wynosi¢ 60 minut.
b Czasy trwania infuzji krotsze niz 60 minut i zalecenia dotyczace duzej dawki opierajg si¢ wytgcznie na
analizach farmakokinetycznych i farmakodynamicznych. Patrz punkty 4.4 1 5.1.
¢ W leczeniu zakazen wywotanych przez S. aureus, dla ktérego warto$¢ MIC ceftaroliny wynosi < 1 mg/l,
zalecana jest dawka standardowa.

Tabela2 Dawkowanie u dzieci i mlodziezy z prawidlowa czynnoScia nerek, z klirensem
kreatyniny (CrCL) > 50 ml/min*
Wskazania Grupa wiekowa Dawkowanie | Czas trwania infuzji
(mg/infuzje¢) | (minuty)/czesto$¢ podawania
Mlodziez w wicku od 12.do | 5, mg 5-60°/co 12 godzin
Dawka standardowa® < 18 lat 0 masie ciata >33 kg
Mtodziez w wieku od 12 do
. _ <181 ‘e ciata < 33 k 12 mg/kg do
Powiktfane zakazenia at 0 masie ciata & maksymalnie | 5-60%co 8 godzin
skory i tkanek miekkich oraz dzieci w wieku od > 2 400 mg
(cSSTI) do <12 lat
Niemowleta w wieku b :
Pozaszpitalne zapalenie od > 2 miesigcy do <2 lat 8 mg/ke 5-60%/co 8 godzin
phuc (CAP) Noworodki od urodzenia do .
<2 miesicey® 6 mg/kg 60/co 8 godzin
Duza dawka® oL - . 12 mg/kg do
](;)le>6021 {a?ézdjlfg ;thwku maksymalnie | 120/co 8 godzin
Potwierdzone lub - 600 mg
podejrzewane cSSTI
wywolane przez S. aureus, . .
dla ktoérego wartos¢ MIC Niemowlgta w wicku 10 mg/kg 120/co 8 godzin

ceftaroliny = 2 mg/1 lub
4 mg/1°

od > 2 miesiecy do < 2 lat

2 U pacjentéw z ponad przecigtnym klirensem kreatyniny, otrzymujacych standardowa dawke, preferowany czas
trwania infuzji moze wynosi¢ 60 minut.

b Czasy trwania infuzji krotsze niz 60 minut oraz zalecenia dotyczace dawki dla noworodkéw i duzej dawki opierajg
si¢ wylacznie na analizach farmakokinetycznych i farmakodynamicznych. Patrz punkty 4.4 1 5.1.

¢ W leczeniu zakazen wywotanych przez S. aureus, dla ktorego wartos¢ MIC ceftaroliny wynosi < 1 mg/l, zalecana

jest dawka standardowa.

* Obliczenia wykonane za pomocg wzoru Schwartza (w ml/min/1,73 m?) dla dzieci i mtodziezy.

Szczegbdlne grupy pacjentOw

Osoby w podesztym wieku

U pacjentéw w podesztym wieku z klirensem kreatyniny > 50 ml/min modyfikacja dawki nie jest

konieczna (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek

Jesli klirens kreatyniny (CrCL) wynosi <50 ml/min, dawke nalezy dostosowac tak, jak przedstawiono
w tabeli 3 oraz w tabeli 4 (patrz punkty 4.9 1 5.2). Zalecany czas leczenia w przypadku cSSTI wynosi
od 5 do 14 dni, a dla CAP od 5 do 7 dni.




Tabela3 Dawkowanie u pacjentow dorostych z zaburzeniami czynnosci nerek, z klirensem
kreatyniny (CrCL) < 50 ml/min

Wskazania Klirens kreatyniny Dawkowanie | Czas trwania infuzji
(ml/min)? (mg/infuzj¢) | (minuty)/czestos¢ podawania

Dawka standardowa >30 do <50 400 mg

Powiklane zakazenia

A S > <

Efggyﬁ)tkanek migkkich | =15 do <30 300 mg 5-60/co 12 godzin
Schyltkowa 200 mg

gﬁaiéﬁgne zapalenie ?]Eesvggilaofcrgerek
hemodializy

Duza dawka® >30do <50 400 mg
>15do<30 300 mg

Potwierdzone lub

podejrzewane cSSTI Schytkowa :

wywotlane przez niewydolno$¢ nerek 200 120/co 8 godzin

S. aureus, dla ktorego (ESRD), w tym mg

warto$¢ MIC ceftaroliny | hemodializy®

=2 mg/I lub 4 mg/1

U os6b dorostych obliczono ze wzoru Cockcrofta-Gaulta. Dawka zalezna jest od CrCL. Nalezy $cisle

monitorowa¢ CrCL, a dawke dostosowywac do zmieniajacej si¢ czynnosci nerek.
Ceftarolina ulega hemodializie, dlatego w dniu hemodializy Zinforo nalezy podawac po jej zakonczeniu.

b.

¢ Czasy trwania infuzji krotsze niz 60 minut i zalecenia dotyczace duzej dawki opieraja si¢ wylacznie na
analizach farmakokinetycznych i farmakodynamicznych. Patrz punkty 4.41 5.1.

d.

zalecana jest dawka standardowa.

W leczeniu zakazen wywolanych przez S. aureus, dla ktérego warto§¢ MIC ceftaroliny wynosi < 1 mg/l,

Zalecenia dotyczace dawkowania u noworodkdéw, niemowlat oraz dzieci i mtodziezy sg oparte na
wynikach modelowania farmakokinetycznego (PK).

Nie sg dostgpne wystarczajace informacje, aby zaleci¢ dostosowanie dawkowania u mtodziezy
w wieku od 12 do < 18 lat o masie ciata < 33 kg oraz u dzieci w wieku od 2 do 12 lat ze schytkowa
niewydolnos$cig nerek (ang. end-stage renal disease, ESRD).

Nie sg dostgpne wystarczajace informacje, aby zaleci¢ dostosowanie dawkowania u dzieci w wieku
< 2 lat z umiarkowanymi do ci¢zkich zaburzeniami czynnosci nerek lub ze schylkowa niewydolno$cia

nerek (ESRD).
Tabela 4 Dawkowanie u dzieci i mlodziezy z zaburzeniami czynnoSci nerek, z klirensem
kreatyniny (CrCL) < 50 ml/min
Wskazania Grupa wiekowa Klirens Dawkowanie | Czas trwania infuzji
kreatyniny (mg/infuzje¢) | (minuty)/czestosé
(ml/min)? podawania

Dawka >30do<50 400 mg
standardowa >15do<30 300 mg

Mtodziez w wieku | Schylkowa
Powiktane od12do<18lato | niewydolno$¢ 5-60%co 12 godzin
zakazenia skory | magie ciala>33 kg | nerek (ESRD), 200 mg
1 tkanek w tym
migkkich hemodializy?
(cSSTI) emodializy

Mtodziez w wieku 8 me/kg do.
Pozaszpitalne od 12 do < 18 lat o >30to <50 maksymalnie
zapalenie ptuc masie ciata <33 kg 300 meg 5-60¢/co 8 godzin
(CAP) L . 6 mg/kg do

oraz dzieci w wieku ~ 15 to < 30 maksvmalnie

od>2do<12lat = = Y

200 mg




Wskazania Grupa wiekowa Klirens Dawkowanie | Czas trwania infuzji
kreatyniny (mg/infuzje¢) | (minuty)/czestosé
(ml/min)? podawania

Duza dawka*®

10 mg/kg do

Potwierdzone lub >30to <50 maksymalnie

podejrzewane 400 mg

c¢SSTI wywotane | Dzieci i mtodziez

przez S. aureus, | w wieku od > 2 lat 120/co 8 godzin

dla ktorego do < 18 lat 8 mg/kg do

wartos¢ MIC > 15 to <30 maksymalnie

ceftaroliny = 300 mg

2 mg/l lub

4 mg/14

& Obliczenia wykonane za pomocg wzoru Schwartza u dzieci i mtodziezy (w ml/min/1,73 m?). Dawka

zalezna jest od CrCL. Nalezy $cisle monitorowaé CrCL, a dawke dostosowywac do zmieniajacej si¢
czynnosci nerek.

Ceftarolina ulega hemodializie, dlatego w dniu hemodializy Zinforo nalezy podawac po jej zakonczeniu.
Czasy trwania infuzji krétsze niz 60 minut i zalecenia dotyczace duzej dawki opieraja si¢ wylacznie na
analizach farmakokinetycznych i farmakodynamicznych. Patrz punkty 4.4 1 5.1.

W leczeniu zakazen wywotanych przez S. aureus, dla ktorego wartos¢ MIC ceftaroliny wynosi < 1 mg/I,
zalecana jest dawka standardowa.

Zaburzenia czynnoSci wqtroby
U pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby modyfikacja dawki nie jest konieczna (patrz
punkt 5.2).

Sposdéb podawania

Podanie dozylne. Produkt leczniczy Zinforo podaje si¢ w infuzji dozylnej trwajacej od 5 do 60 minut
przy dawce standardowej lub 120 minut przy duzej dawce (w leczeniu cSSTI wywotanych przez

S. aureus, dla ktérego warto$¢ MIC ceftaroliny wynosi 2 lub 4 mg/l) w obj¢tosci wlewu wynoszacej
50 ml, 100 ml Iub 250 ml (patrz punkt 6.6). Reakcje zwigzane z infuzjg (na przyktad zapalenie zyt)
mozna kontrolowa¢ przez wydtuzenie czasu trwania infuzji.

Objetosci podawane we wlewie u dzieci i mtodziezy bedg rézne, zaleznie od masy ciata dziecka.
Stezenie roztworu do infuzji podczas przygotowania i podawania nie powinno przekracza¢ 12 mg/ml
fosamilu ceftaroliny.

Instrukcja dotyczaca rozpuszczania i rozcienczania produktu leczniczego przed podaniem, patrz
punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong

w punkcie 6.1.

Nadwrazliwo$¢ na leki przeciwbakteryjne z grupy cefalosporyn.

Natychmiastowe i ci¢zkie reakcje nadwrazliwos$ci (np. reakcje anafilaktyczne) na jakiekolwiek inne
beta-laktamowe leki przeciwbakteryjne (np. penicylina lub karbapenemy).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczgce stosowania
Reakcje nadwrazliwos$ci

Moga wystapi¢ cigzkie, a czasami prowadzace do zgonu, reakcje nadwrazliwosci (patrz punkty 4.3 i
4.8).

W zwigzku z leczeniem ceftaroling zglaszano przypadki cigzkich skdrnych dziatan niepozadanych
(ang. severe cutaneous adverse reactions, SCARs), w tym zesp6t Stevensa-Johnsona (ZSJ), toksyczne
martwicze oddzielanie si¢ naskorka (ang. foxic epidermal necrolysis, TEN) oraz reakcje polekowa
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z eozynofilig i objawami ogdlnoustrojowymi (ang. drug reaction with eosinophilia and systemic
symptoms, DRESS), ktore moga zagrazac¢ zyciu lub prowadzi¢ do zgonu (patrz punkt 4.8).

Zgtaszano przypadki ostrej uogolnionej osutki krostkowej (ang. acute generalised exanthematous
pustulosis, AGEP), ktore byly zwigzane z leczeniem antybiotykami beta-laktamowymi (w tym
cefalosporynami).

Pacjentéw nalezy poinformowac o objawach przedmiotowych i podmiotowych oraz $cisle
obserwowac, czy nie wystepuja u nich reakcje skorne.

Jesli wystapig przedmiotowe i podmiotowe objawy §wiadczace o wystgpieniu takich reakcji, nalezy
natychmiast odstawi¢ ceftaroling i rozwazy¢ alternatywne leczenie.

Jesli podczas stosowania ceftaroliny u pacjenta wystapi cigzka reakcja skorna, taka jak ZSJ, TEN lub
DRESS, nigdy nie nalezy u niego wznawiac leczenia ceftaroling.

U pacjentow, u ktorych kiedykolwiek wystapily reakcje nadwrazliwosci na cefalosporyny, penicyliny
lub inne antybiotyki beta-laktamowe, moga rowniez wystapi¢ reakcje nadwrazliwosci na fosamil
ceftaroliny. Ceftaroling nalezy stosowac¢ ostroznie u pacjentéw z nieci¢zkimi reakcjami
nadwrazliwos$ci na inne antybiotyki beta-laktamowe (np. penicyliny lub karbapenemy) w wywiadzie.
Jesli podczas stosowania produktu leczniczego Zinforo wystapi cigzka reakcja alergiczna lub ciezkie
skorne dzialania niepozadane (SCAR), nalezy natychmiast przerwac stosowanie produktu leczniczego
i rozpocza¢ odpowiednie leczenie.

Podczas stosowania innych antybiotykow beta-laktamowych zglaszano reakcje nadwrazliwosci, ktore
prowadzily do zespotu Kounisa (ostrego, alergicznego skurczu tetnic wiencowych, ktory moze
prowadzi¢ do zawalu migsnia sercowego, patrz punkt 4.8).

Biegunka zwiazana z zakazeniem Clostridium difficile

Podczas stosowania fosamilu ceftaroliny obserwowano przypadki zapalenia okr¢znicy zwigzanego ze
stosowaniem lekow przeciwbakteryjnych oraz rzekomobloniastego zapalenia okreznicy o nasileniu od
lekkiego do zagrazajacego zyciu. Wazne jest, aby wzia¢ pod uwage mozliwos$¢ wystgpienia biegunki
zwiazanej z zakazeniem Clostridium difficile (ang. Clostridium difficile-associated diarrhoea, CDAD)
u kazdego pacjenta, u ktorego w trakcie lub po leczeniu fosamilem ceftaroliny wystapita biegunka
(patrz punkt 4.8). W takiej sytuacji konieczne jest natychmiastowe przerwanie leczenia fosamilem
ceftaroliny i podjecie leczenia wspomagajacego, w tym leczenia skierowanego przeciwko Clostridium

difficile.

Drobnoustroje niewrazliwe
Podczas lub po zakonczeniu stosowania produktu leczniczego Zinforo moga wystapic¢ nadkazenia.

Pacjenci z wystepujacymi wezesniej napadami drgawkowymi

W badaniach toksykologicznych wystepowaly drgawki, jesli warto§¢ Cmax ceftaroliny dla ludzi byta
przekroczona 7-25-krotnie (patrz punkt 5.3). Doswiadczenie kliniczne w stosowaniu fosamilu
ceftaroliny u pacjentow z napadami drgawkowymi jest bardzo ograniczone. Dlatego tez produkt
leczniczy Zinforo nalezy stosowac ostroznie w tej grupie pacjentow.

Serokonwersja bezposredniego testu antyglobulinowego (test Coombs’a) i ryzyko niedokrwistosci
hemolitycznej

Podczas stosowania cefalosporyn moze wystapi¢ pozytywny wynik bezposredniego testu
antyglobulinowego. Cze¢sto$¢ serokonwersji bezposredniego testu antyglobulinowego u pacjentow
stosujgcych fosamil ceftaroliny wynosita 11,2% w pigciu potaczonych gtéwnych badaniach przy
podawaniu leku co 12 godzin (600 mg podawanych w ciggu 60 minut co 12 godzin) i 32,3%

w badaniu u pacjentow stosujacych fosamil ceftaroliny co 8 godzin (600 mg podawanych w ciggu
120 minut co 8 godzin), (patrz punkt 4.8). W badaniach klinicznych nie stwierdzono oznak hemolizy
u pacjentow, u ktorych wystapil pozytywny wynik bezposredniego testu antyglobulinowego. Jednak
nie mozna wykluczy¢ mozliwosci wystgpienia niedokrwisto$ci hemolitycznej podczas stosowania




cefalosporyn, w tym produktu leczniczego Zinforo. Pacjentow, u ktérych niedokrwisto$¢ wystapita
w trakcie lub po zakonczeniu leczenia produktem leczniczym Zinforo, nalezy przebada¢ rowniez ze
wzgledu na taka mozliwos¢.

Ograniczone dane kliniczne

Brak doswiadczenia w stosowaniu ceftaroliny w leczeniu pozaszpitalnego zapalenia pluc

w nastgpujacych grupach pacjentow: pacjenci z zaburzona odpornos$cia, pacjenci z cigzkg posocznicg
lub ze wstrzgsem septycznym, pacjenci z ciezka pierwotna choroba ptuc (np. mukowiscydoza, patrz
punkt 5.2), nalezacy do klasy V skali PORT i (lub) z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc, u ktérych
konieczne jest wspomaganie oddychania, pacjenci z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc wywotanym
opornymi na metycyling bakteriami S. aureus lub pacjenci, u ktérych konieczna jest intensywna
opieka medycznej. W tych grupach pacjentow zalecane jest zachowanie ostroznosci podczas
stosowania leku.

Brak doswiadczenia w stosowaniu ceftaroliny w leczeniu powiktanych zakazef skory i tkanek
migkkich w nastepujacych grupach pacjentéw: pacjenci z zaburzona odpornoscia, z cigzka posocznica
lub ze wstrzgsem septycznym, pacjenci z martwiczym zapaleniem powigzi, ropniem
okotoodbytniczym i pacjenci z poparzeniami trzeciego stopnia lub z rozlegtym poparzeniem.
Dos$wiadczenie w leczeniu pacjentow z zakazong stopa cukrzycowa jest ograniczone. W tych grupach
pacjentow zalecane jest zachowanie ostroznosci podczas stosowania leku.

Dostepne sg ograniczone dane z badan klinicznych dotyczgce zastosowania ceftaroliny w leczeniu
cSSTI wywotanych przez S. aureus, dla ktorego MIC wynosi > 1 mg/l. Przedstawione w tabelach
od 1 do 4 zalecenia dotyczace dawkowania produktu Zinforo w leczeniu ¢cSSTI wywotanych przez
S. aureus, dla ktorego MIC ceftaroliny wynosi 2 lub 4 mg/l, opieraja si¢ na modelowaniu oraz
symulacjach farmakokinetyczno-farmakodynamicznych (patrz punkty 4.2 i 5.1). Produktu Zinforo
nie nalezy stosowa¢ w leczeniu cSSTI wywotanych przez S. aureus, dla ktorego MIC ceftaroliny
wynosi > 4 mg/l.

Przedstawione w Tabeli 2 zalecenia dotyczace dawkowania produktu Zinforo u dzieci w wieku
< 2 miesigcy oparte sg na farmakokinetyczno-farmakodynamicznym modelowaniu i symulacji.

Czasy infuzji krotsze niz 60 minut oparte sag wylacznie na analizach farmakokinetycznych
i farmakodynamicznych.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono badan dotyczacych klinicznych interakcji fosamilu ceftaroliny z innymi lekami.

Prawdopodobienstwo wystgpienia interakcji ceftaroliny lub fosamilu ceftaroliny z produktami
leczniczymi metabolizowanymi przez uktad enzymatyczny CYP450 jest male, poniewaz nie sg one
inhibitorami ani induktorami enzymu CYP450 in vitro. Ceftarolina lub fosamil ceftaroliny nie sa
metabolizowane przez enzymy CYP450 in vitro, dlatego jest mato prawdopodobne, aby jednoczesne
stosowanie induktorow lub inhibitorow CYP450 wptywato na farmakokinetyke ceftaroliny.

Ceftarolina nie jest ani substratem ani inhibitorem transporteréw wychwytu nerkowego (OCT2, OAT]I
1 OAT?3) in vitro. Dlatego tez nie oczekuje si¢ wystgpienia interakcji pomigdzy ceftaroling
a produktami leczniczymi bedgcymi substratami lub inhibitorami (np. probenecyd) tych transporterow.

Dzieci i miodziez
Podobnie jak u dorostych pacjentow, oczekuje si¢, ze mozliwo$¢ wystgpienia interakcji u dzieci
i mlodziezy jest niewielka.

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza



Dane dotyczace stosowania ceftaroliny fosamilu u kobiet cigzarnych sg ograniczone lub niedostgpne.
Badania na zwierzetach, przeprowadzone na szczurach i krolikach, nie wykazuja szkodliwego wptywu
w odniesieniu do toksycznosci reprodukcyjnej, gdy catkowity wptyw leku na organizm jest zblizony
do wystepujacego podczas stosowania dawek terapeutycznych. Po podawaniu leku samicom szczurow
przez caly okres cigzy i karmienia, nie obserwowano wplywu na mas¢ urodzeniowg potomstwa ani na
jego rozwoj, jednakze obserwowano niewielkie zmiany masy ptodu i op6znienie kostnienia kosci
mig¢dzyciemieniowej, jesli fosamil ceftaroliny podawano podczas organogenezy (patrz punkt 5.3).

Z ostroznosci nalezy unikac stosowania produktu leczniczego Zinforo podczas cigzy, chyba ze ze
wzgledu na stan kliniczny kobiety konieczne jest jej leczenie antybiotykiem o takim dziataniu
przeciwbakteryjnym, jakie wykazuje produkt Zinforo.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy fosamil ceftaroliny lub ceftarolina przenikajg do mleka ludzkiego. Nie mozna
wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkow/dzieci. Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwac karmienie
piersia, czy przerwac podawanie produktu leczniczego Zinforo, biorgc pod uwage korzysci

z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Ptodnos¢
Nie badano wptywu fosamilu ceftaroliny na ptodno$¢ u ludzi. Badania na zwierzetach nie wykazuja
szkodliwego wptywu fosamilu ceftaroliny na ptodnos¢ (patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Podczas stosowania produktu leczniczego moga wystapi¢ dziatania niepozadane, np. zawroty glowy,
co moze wptywac na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn (patrz punkt 4.8).

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczehstwa

Najczesciej wystepujacymi dziataniami niepozgdanymi, obserwowanymi u > 3% sposrod

3242 pacjentow leczonych produktem Zinforo w badaniach klinicznych byly biegunka, bol glowy,
nudnosci i $wiad, a ich nasilenie bylo zazwyczaj tagodne lub umiarkowane. Moga rowniez wystgpié
choroby zwiazane z Clostridium difficile (CDAD) oraz ci¢zkie reakcje nadwrazliwosci.

Zwigkszona czgstos¢ wystepowania wysypki u pacjentow z Azji (patrz ponizej) oraz zwigkszona
czestos¢ wystepowania serokonwersji bezposredniego testu antyglobulinowego (patrz punkt 4.4),
byty obserwowane w badaniu klinicznym z udziatem dorostych pacjentow z cSSTI, w ktorym produkt
Zinforo w dawce 600 mg byt podawany w czasie 120 minut co 8 godzin.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Ponizsze dziatania niepozadane zidentyfikowano podczas badan klinicznych i na podstawie
doswiadczenia uzyskanego po wprowadzeniu do obrotu produktu leczniczego Zinforo. Dziatania
niepozadane zostaly wymienione zgodnie z klasyfikacjg uktadow i narzadow oraz czestoscia
wystepowania. Czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych zostata zdefiniowana zgodnie

z nastgpujacg konwencja: bardzo czesto (= 1/10), czesto (= 1/100 do < 1/10), niezbyt czesto (= 1/1000
do < 1/100), rzadko (= 1/10 000 do < 1/1000), czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostgpnych danych).



Tabela 5 Czestos¢ wystepowania dzialan niepozadanych wedlug klasyfikacji ukladow
i narzadow okreslona podczas badan klinicznych i na podstawie do§wiadczenia
uzyskanego po wprowadzeniu do obrotu produktu leczniczego
Klasyfikacja Bardzo Czesto Niezbyt czesto Rzadko Czestos¢
ukladow czesto nieznana
i narzadow
Zakazenia zapalenie jelit
1 zarazenia wywotane
pasozytnicze Clostridium
difficile (patrz
punkt 4.4)
Zaburzenia krwi niedokrwisto$¢, agranulocytoza”,
i uktadu chtonnego leukopenia, eozynofilia”
neutropenia’,
trombocytopenia,
wydhuzenie czasu
protrombinowego
(PT), wydhuzenie
czasu czgsciowej
tromboplastyny po
aktywacji (aPTT),
zwickszenie
mie¢dzynarodoweg
o wspotczynnika
znormalizowanego
(INR)
Zaburzenia uktadu wysypka, reakcje
immunologicznego pokrzywka | anafilaktyczne,
reakcje
nadwrazliwosci
(np. pokrzywka,
obrzgk warg
i twarzy) (patrz
punkty 4.314.4)
Zaburzenia uktadu bol glowy, | encefalopatia™*
Nnerwowego zawroty
glowy
Zaburzenia zapalenie
naczyniowe naczyn
Zaburzenia uktadu eozynofilowe
oddechowego, zapalenie
klatki piersiowej ptuc”
i $rodpiersia
Zaburzenia zotagdka biegunka,
ijelit nudnosci,
wymioty,
bdl brzucha
Zaburzenia watroby zwickszona
1 drog zotciowych aktywnos¢
aminotrans-
feraz
watrobo-

wych




Klasyfikacja Bardzo Czesto Niezbyt czesto Rzadko Czestos¢
ukladow czesto nieznana
i narzadow
Zaburzenia skory zespot
i tkanki podskorne;j Stevensa-
Johnsona
(Z8Jy',
toksyczne
martwicze
oddzielanie
si¢ naskorka
(TEN)',
reakcja
polekowa z
eozynofilig i
objawami
ogolnoustro-
jowymi
(DRESS)*
(patrz
punkt 4.4)
Zaburzenia nerek zwigkszone
i drég moczowych stezenie
kreatyniny we
krwi
Zaburzenia og6lne goraczka,
1 stany w miejscu reakcje w
podania miejscu
podania
(rumien,
zapalenie
naczyn,
bol)
Badania pozytywny
diagnostyczne wynik
bezposredni
ego testu
Coombs’a
(patrz
punkt 4.4)

* dziatanie niepozgdane leku zgtoszone po wprowadzeniu go do obrotu
* Ryzyko wystgpienia encefalopatii jest wigksze u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek, u ktorych nie
zmniejszono odpowiednio dawki ceftaroliny (patrz punkty 4.2 1 4.9).

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Zespot Kounisa

Podczas stosowania innych antybiotykow beta-laktamowych zglaszano przypadki ostrego zespotu
wiencowego zwigzanego z reakcjg alergiczng (zespot Kounisa).

Wysypka

Zaobserwowano cze¢ste wystepowanie wysypki zarowno w polaczonych badaniach I1I fazy

u pacjentow z powiktanymi zakazeniami skory i tkanek migkkich z zastosowaniem produktu
leczniczego Zinforo co 12 godzin (600 mg podawane w ciggu 60 minut co 12 godzin) i w badaniu
u pacjentow z powiktanymi zakazeniami skory i tkanek migkkich z zastosowaniem co 8 godzin
(600 mg podawane w ciggu 120 minut co 8 godzin). Jednakze, czgstos¢ wystepowania wysypki
w podgrupie pacjentdow z Azji przyjmujacych produkt leczniczy Zinforo co 8 godzin byta bardzo
czesta (18,5%).
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Dzieci i mlodziez

Ocena bezpieczenstwa u dzieci i mtodziezy jest oparta na danych bezpieczenstwa pochodzacych

z 2 badan, w ktorych produkt leczniczy Zinforo otrzymywato 227 pacjentow w wieku od 2 miesiecy
do 17 lat z powiktanymi zakazeniami skory i tkanek migkkich lub z pozaszpitalnym zapaleniem pluc.
Ogdlnie, profil bezpieczenstwa u tych 227 pacjentdéw byt podobny do obserwowanego w populacji
pacjentow dorostych.

Ponadto ocena bezpieczenstwa u noworodkow oparta jest na danych dotyczacych bezpieczenstwa

z 2 badan, w ktorych 34 pacjentow (w wieku od urodzenia do mniej niz 60 dni) otrzymywato produkt
Zinforo; 23 z tych pacjentow otrzymalo tylko pojedyncza dawke Zinforo. Ogolnie, dzialania
niepozadane zgloszone w tych badaniach byly zgodne ze znanym profilem bezpieczenstwa produktu
Zinforo.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Ograniczone dane dotyczgce pacjentdw otrzymujacych wigksze niz zalecane dawki produktu
leczniczego Zinforo wykazuja dziatania niepozadane podobne do tych, ktore obserwowano

u pacjentow otrzymujacych zalecane dawki. Przedawkowanie nalezy leczy¢ zgodnie ze standardowym
postepowaniem medycznym.

Pacjenci z zaburzeniami czynno$ci nerek

U pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek moze wystapi¢ przedawkowanie
wzgledne. Przypadki nastgpstw neurologicznych, w tym encefalopatii, zgtaszano u pacjentow

z zaburzeniami czynnosci nerek leczonych antybiotykami beta-laktamowymi (w tym cefalosporynami)
bez odpowiedniego zmniejszenia dawki (patrz punkt 4.2).

Ceftaroling mozna usung¢ za pomocg hemodializy; w ciggu 4-godzinnej dializy, okoto 74% podane;j
dawki znajduje si¢ w dializacie.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wladciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbakteryjne do stosowania ogolnego, inne cefalosporyny
oraz penemy, kod ATC: JO1DI02

Substancja wykazujaca dziatanie po podaniu produktu leczniczego Zinforo jest ceftarolina.

Mechanizm dziatania

Ceftarolina jest cefalosporyng o bakteriobdjczym dziataniu in vitro przeciwko bakteriom Gram-
dodatnim i Gram-ujemnym. Dzialanie bakteriobojcze ceftaroliny odbywa si¢ poprzez wigzanie

z biatkami wigzacymi penicyling (PBP). Badania biochemiczne wykazaly, ze ceftarolina ma duze
powinowactwo do PBP2a u opornych na metycyling szczepow Staphylococcus aureus (MRSA)

i PBP2x niewrazliwych na penicyling Streptococcus pneumoniae (PNSP). W wyniku tego minimalne
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stezenie hamujace (MIC) ceftaroliny w stosunku do badanych organizméw powinno znajdowac si¢
w zakresie wrazliwosci (patrz ponizej Opornos¢).

Oporno$é

Ceftarolina nie dziata na szczepy Enterobacterales wytwarzajace beta-laktamazy o szerokim spektrum
substratowym (ESBL, ang. extended-spectrum beta-lactamases) z rodziny TEM, SHV lub CTX-M,
karbapenemazy serynowe (takie jak KPC), metalo-beta-laktamazy z grupy B lub cefalosporynazy

z grupy C (AmpC). Drobnoustroje, u ktérych wystepuje ekspresja tych enzymow i ktore w zwigzku

z tym sg oporne na ceftaroling, pojawiajg si¢ z r6zng czestoscig w réznych krajach. Jesli rozpocznie si¢
stosowanie ceftaroliny przed uzyskaniem wynikow testu wrazliwosci drobnoustrojow, nalezy wzigé
pod uwage lokalne dane o wystgpowaniu organizmow wykazujacych ekspresje wyzej wymienionych
enzymow. Opornos¢ moze rowniez zaleze¢ od nieprzepuszczalnosci btony komorkowej lub od pomp
usuwajacych lek z wnetrza komorki bakteryjnej. W wyodrebnionym szczepie bakteryjnym moze
wystgpowac jednoczesnie kilka mechanizméw opornosci.

Interakcije z innymi lekami przeciwbakteryjnymi

Badania in vitro nie wykazaty zadnych antagonizmow pomigdzy ceftaroling stosowana w skojarzeniu
z innymi cz¢sto stosowanymi lekami przeciwbakteryjnymi (np. amikacyna, azytromycyna, aztreonam,
daptomycyna, lewofloksacyna, linezolid, meropenem, tygecyklina i wankomycyna).

Warto$ci graniczne badania wrazliwosci

Kryteria interpretacyjne MIC (minimalnego st¢zenia hamujgcego) do oznaczania wrazliwo$ci zostaty
ustalone przez Europejski Komitet ds. Oceny Lekowrazliwosci drobnoustrojow (EUCAST) dla
fosamilu ceftaroliny. Sg one wymienione tutaj:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-
breakpoints_en.xlsx

Zaleznosci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne

Tak jak dla innych antybiotykow beta-laktamowych wykazano, Ze najwazniejszym parametrem
powigzanym ze skutecznoscig ceftaroliny jest wyrazona procentowo cz¢$¢ odstepu migdzy dawkami,
w ktorej stezenie antybiotyku pozostaje powyzej minimalnego st¢zenia hamujacego (MIC) wzrost
drobnoustroju wywotujacego zakazenie (%T > MIC).

Dziatanie kliniczne na szczegélne patogeny

Skutecznos¢ dziatania wykazano w badaniach klinicznych, podczas stosowania w wyszczegdlnionych
we wskazaniach zakazeniach, wywotanych przez wymienione ponizej drobnoustroje, ktore byty
wrazliwe na ceftaroling in vitro.

Powiktane zakazenia skory i tkanek migkkich
Drobnoustroje Gram-dodatnie
e Staphylococcus aureus (w tym szczepy oporne na metycyling)
Streptococcus pyogenes
Streptococcus agalactiae
Grupa Streptococcus anginosus (w tym S. anginosus, S. intermedius i S. constellatus)
Streptococcus dysgalactiae

Drobnoustroje Gram-ujemne
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Klebsiella oxytoca
Morganella morganii

Pozaszpitalne zapalenie ptuc
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Zaden przypadek pozaszpitalnego zapalenia ptuc wywolanego przez MRSA nie zostat
zakwalifikowany do badan. Na podstawie dostgpnych danych klinicznych nie mozna wyciagga¢
wnioskow dotyczacych skutecznos$ci ceftaroliny przeciwko niewrazliwym na penicyling szczepom
S. pneumoniae.

Drobnoustroje Gram-dodatnie
e Streptococcus pneumoniae
e Staphylococcus aureus (tylko szczepy wrazliwe na metycyling)

Drobnoustroje Gram-ujemne
e FEscherichia coli
o Haemophilus influenzae
o Haemophilus parainfluenzae
o Klebsiella pneumoniae

Dziatanie przeciwbakteryjne na inne wazne patogeny

Nie okreslono skutecznosci klinicznej dziatania na ponizsze patogeny, jednakze badania in vitro
$wiadczg o tym, ze drobnoustroje te moga by¢ wrazliwe na ceftaroling, jesli nie wystapi opornosc¢
nabyta.

Drobnoustroje beztlenowe
Drobnoustroje Gram-dodatnie
e Peptostreptococcus spp.

Drobnoustroje Gram-ujemne
e Fusobacterium spp.

Badania in vitro wykazaly, ze ponizsze drobnoustroje nie sg wrazliwe na ceftaroling:
Chlamydophila spp.

Legionella spp.

Mycoplasma spp.

Proteus spp.

Pseudomonas aeruginosa

5.2  Wiasdciwosci farmakokinetyczne

Wartosci Cmax 1 AUC ceftaroliny zwigkszaja si¢ w przyblizeniu proporcjonalnie do dawki, po podaniu
w pojedynczej dawce z zakresu od 50 do 1000 mg. Nie obserwowano kumulacji ceftaroliny po
wielokrotnych infuzjach dozylnych po 600 mg co 8 godzin lub 12 godzin u zdrowych dorostych
ochotnikéw z CrCL > 50 ml/min.

Dystrybucja

Wiazanie ceftaroliny z biatkami osocza jest niewielkie (okoto 20%), a ceftarolina nie przenika do
erytrocytow. Srednia objetos¢ dystrybucji ceftaroliny w stanie stacjonarnym u zdrowych dorostych
mezczyzn po podanej dozylnie pojedynczej dawce radioaktywnie znakowanego fosamilu ceftaroliny,
wynoszacej 600 mg, wynosita 20,3 litra i byta podobna do objetosci ptynu pozakomdrkowego.

Metabolizm

Fosamil ceftaroliny (prolek) jest przeksztatlcany w osoczu w czynng ceftaroling przez enzymy

o aktywnosci fosfatazy, a stezenie proleku jest mierzalne w osoczu gtéwnie podczas infuzji
dozylnych. Hydroliza pierscienia beta-laktamowego ceftaroliny wystgpuje do mikrobiologicznie
nieczynnego metabolitu z otwartym pierécieniem beta-laktamowym - M-1 ceftaroliny. Srednie
stezenia M-1 ceftaroliny w osoczu w odniesieniu do AUC ceftaroliny po podaniu pojedynczej dawki
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600 mg ceftaroliny fosamilu w infuzji dozylnej u zdrowych ochotnikéw stanowi w przyblizeniu
20-30%.

Calkowita przemiana metaboliczna ceftaroliny w mikrosomach watroby ludzkiej byta niska, co
wskazuje na to, ze ceftarolina nie jest metabolizowana przez enzymy watrobowe CYP450.

Eliminacja

Ceftarolina jest wydalana glownie przez nerki. Klirens nerkowy ceftaroliny jest w przyblizeniu rowny
lub nieznacznie mniejszy od wskaznika szybkos$ci przesgczania klebuszkowego w nerkach, a badania
in vitro dotyczace nosnikow wykazaty, ze aktywne wydzielanie nie przyczynia si¢ do nerkowego

wydalania ceftaroliny.

Sredni koficowy okres pottrwania ceftaroliny w fazie wydalania u zdrowych dorostych wynosi
w przyblizeniu 2,5 godziny.

Po dozylnym podaniu zdrowym dorostym me¢zczyznom pojedynczej dawki 600 mg radioaktywnie
znakowanego fosamilu ceftaroliny, okoto 88% radioaktywnosci wykryto w moczu, a 6% w kale.

Szczegbdlne grupy pacjentOw

Zaburzenia czynnosci nerek
Modyfikacje dawkowania sg konieczne u pacjentéw dorostych, mtodziezy i dzieci z klirensem
kreatyniny (CrCL) < 50 ml/min (patrz punkt 4.2).

Nie ma wystarczajacych informacji, aby zaleci¢ modyfikacj¢ dawkowania u mtodziezy w wieku

od 12 do < 18 lat 0 masie ciata < 33 kg ze schytkowa niewydolnoscig nerek (ESRD) oraz u dzieci

w wieku od 2 do < 12 lat z ESRD. Dostepne informacje sg niewystarczajace, aby zaleci¢ modyfikacje
dawkowania u dzieci w wieku < 2 lat z umiarkowanymi lub ci¢zkimi zaburzeniami czynno$ci nerek
lub schytkowa niewydolnoscig nerek.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Nie okreslono farmakokinetyki ceftaroliny u pacjentéw z niewydolno$cia watroby. Poniewaz nie
wydaje si¢, aby ceftarolina podlegata znaczacemu metabolizmowi watrobowemu, nie oczekuje sig,
aby niewydolno$¢ watroby znaczaco wplywala na klirens ogdlnoustrojowy ceftaroliny. Dlatego tez nie
ma koniecznosci zmiany dawkowania u pacjentow z niewydolnos$cig watroby.

Pacjenci w podesztym wieku

Po dozylnym podaniu pojedynczej dawki 600 mg fosamilu ceftaroliny, farmakokinetyka ceftaroliny
u zdrowych ochotnikow w podesztym wieku (> 65 lat) byta podobna jak u zdrowych mtodych
dorostych (18-45 lat). U 0s6b w podesztym wieku obserwowano zwigkszenie AUCy- 0 33%, co jest
glownie zwigzane z zaleznymi wieku zmianami czynnos$ci nerek. Modyfikacja dawkowania produktu
leczniczego Zinforo nie jest konieczna u pacjentdéw w podesztym wieku z klirensem kreatyniny
powyzej 50 ml/min.

Drzieci i mlodziez
Konieczne jest dostosowanie dawkowania u noworodkow, niemowlat, dzieci i mlodziezy o masie
ciata <33 kg (patrz punkt 4.2).

Pacjenci z mukowiscydozg
Pacjenci z mukowiscydoza zostali wytaczeni z badan klinicznych CAP.

Niektore opisy przypadkow oraz opublikowane badania wskazujg na potrzebe zastosowania wigkszej
dawki fosamilu ceftaroliny u pacjentow z mukowiscydozg ze wzgledu na mozliwo$¢ zmiany
farmakokinetyki ceftaroliny, prowadzacej do uzyskania st¢zen subterapeutycznych. Wyniki badania
farmakokinetyki populacyjnej, oparte na danych zebranych z ré6znych badan, ogoétem nie wykazaty
znacznych, klinicznie istotnych réznic w parametrach farmakokinetycznych ceftaroliny u pacjentow
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z mukowiscydoza (w wieku 6 lat i powyzej). Klirens ceftaroliny byt podobny u pacjentow
z mukowiscydoza i u pacjentow z CAP lub c¢SSTI, podczas gdy objetos¢ dystrybucji ceftaroliny dla
kompartmentu centralnego byta podobna jak u oséb zdrowych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nerki sg gtdbwnym narzadem, na ktoéry wywierany jest toksyczny wptyw, zarowno u matp, jak

1 szczurow. Obserwowane zmiany histopatologiczne obejmowaly zlogi barwnika i zapalenie nablonka
cewek. Zmiany w obrebie nerek byty nieodwracalne, ale ich nasilenie zmniejszato si¢ po 4 tygodniach
od odstawienia leku.

Podczas badan z zastosowaniem pojedynczych i wielokrotnych dawek u szczuréw i malp
obserwowano drgawki, gdy narazenie na dziatanie leku byto stosunkowo duze (> 7-krotnos¢
szacowanego Cax ceftaroliny, wystepujacego po podawaniu dawki 600 mg 2 razy na dobg).

U szczuréw i malp obserwowano rowniez inne zmiany wywotane toksycznoscig, w tym zmiany
histologiczne w pgcherzu i $ledzionie.

Toksycznos¢ genetyczna

Fosamil ceftaroliny i ceftarolina wykazaty dziatanie klastogeniczne w podczas badan aberracji
chromosomalnych in vitro, jednakze nie obserwowano aktywno$ci mutagenicznej w tescie Amesa,
mysiego chloniaka i te§cie nieplanowanej syntezy DNA. Ponadto wynik testu mikrojaderkowego
in vivo u szczurow i myszy byl negatywny. Nie prowadzono badan dotyczacych dziatania
rakotworczego.

Toksycznos¢ reprodukcyjna

Ogodlnie, nie obserwowano zadnego niepozadanego wplywu na ptodnos¢ ani rozwoj poporodowy, gdy
catkowity wplyw leku na organizm byt do okoto 5-krotnie wigkszy niz obserwowany podczas
stosowania u ludzi. U szczuréw obserwowano niewielkie zmiany masy ptodu i opdznienie kostnienia
kos$ci migdzyciemieniowej, kiedy ceftaroling podawano podczas organogenezy. Jesli jednak fosamil
ceftaroliny podawano przez caty okres cigzy i karmienia, nie obserwowano wplywu na masg
urodzeniowa potomstwa ani na jego rozwdj. Badania dotyczace reprodukcji przeprowadzone na
ciezarnych krolikach wykazaty zwigkszong czestos¢ wystgpowania zakrzywienia skrzydet kosci
gnykowej u ptodu, czgsto wystepujacej zmiany szkieletowej u ptodow krolikow, gdy catkowity wptyw
leku na organizm byt zblizony do obserwowanego u ludzi.

Toksyczne oddzialywanie na organizmy miode

Podawanie fosamilu ceftaroliny w bolusie dozylnym oseskom szczurow od 7. do 20. dnia po
urodzeniu byto dobrze tolerowane przy st¢zeniach w osoczu w przyblizeniu 2-krotnie wigkszych niz te
osiggane u dzieci i mtodziezy. We wszystkich grupach, w tym rowniez w grupie kontrolnej,
obserwowano wystepowanie torbieli korowych w nerkach w 50. dniu po urodzeniu. Torbiele
obejmowaty niewielki fragment nerki i wystgpowaly bez istotnych zmian czynnosci nerek

1 parametrow moczu. Z tego wzgledu nie uznano tych zmian za dzialanie niepozadane.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Arginina

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie mieszac tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych
w punkcie 6.6.
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6.3  Okres waznoSci
Suchy proszek: 3 lata

Po rozpuszczeniu
Sporzadzony koncentrat nalezy rozcienczy¢ natychmiast.

Po rozcienczeniu
Wykazano, ze roztwor zachowuje trwalos¢ chemiczng i fizyczng do 12 godzin w temperaturze 2-8°C
i do 6 godzin w temperaturze 25°C.

Z punktu widzenia czystos$ci mikrobiologicznej produkt leczniczy nalezy uzy¢ natychmiast, chyba ze
metoda otwierania/rozpuszczania/rozcienczania wyklucza ryzyko zanieczyszczenia
mikrobiologicznego. Jesli nie zostat on uzyty natychmiast, za inny czas i warunki przechowywania
przed uzyciem odpowiedzialno$¢ ponosi uzytkownik.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 30°C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.
Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozpuszczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

20 ml szklana fiolka (typ I) zamykana gumowym korkiem (z gumy halogenobutylowe;j)
i aluminiowym wieczkiem typu flip-off.

Produkt leczniczy dostepny jest w opakowaniu zawierajacym 10 fiolek.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Proszek nalezy rozpusci¢ w wodzie do wstrzykiwan, a uzyskany koncentrat nalezy natychmiast
rozcienczy¢ przed uzyciem. Sporzadzony roztwor ma barwg jasnozottg i nie zawiera zadnych statych
czastek.

Podczas sporzadzania i podawania roztworu nalezy stosowac standardowe techniki aseptycznosci.

Produkt Zinforo, proszek, nalezy rozpusci¢ w 20 ml wody do wstrzykiwan. Uzyskany koncentrat
nalezy wstrzasnac i przela¢ do worka lub butelki infuzyjnej zawierajacej 9 mg/ml (0,9%) chlorku sodu
do wstrzykiwan lub 50 mg/ml (5%) glukozy do wstrzykiwan, lub 4,5 mg/ml chlorku sodu i 25 mg/ml
glukozy do wstrzykiwan (0,45% chlorku sodu i 2,5% glukozy), lub ptynu Ringera z mleczanami. Aby
przygotowac¢ infuzj¢, mozna uzy¢ worka infuzyjnego o pojemnosci 250 ml, 100 ml czy 50 ml

w zaleznosci od objgtosci wlewu wymaganej dla danego pacjenta. Catkowity czas od rozpoczecia
rozpuszczania proszku do zakonczenia sporzadzania roztworu do infuzji dozylnej nie moze
przekraczac¢ 30 minut.

Objetosci podawane we wlewie u dzieci i mtodziezy bedg rézne, zaleznie od masy ciata dziecka.
Stezenie roztworu do infuzji podczas przygotowania i podawania nie powinno przekracza¢ 12 mg/ml
fosamilu ceftaroliny.

Kazda fiolka przeznaczona jest wytacznie do jednorazowego uzycia.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company

Operations Support Group

Ringaskiddy, County Cork

Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/12/785/001

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1 DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 23 sierpnia 2012

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 24 kwietnia 2017

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS IT
WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcow odpowiedzialnych za zwolnienie serii

ACS Dobfar S.p.A.
Nucleo Industriale S. Atto
64100 Teramo

Wiochy

ACS Dobfar S.p.A.
Via A. Fleming 2
37135 Verona
Wiochy

Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwg¢ i adres wytworcy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportéw o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktérym mowa

w art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

¢ na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

e w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore mogg istotnie wptyng¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczefistwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zinforo 600 mg proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji
fosamil ceftaroliny

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka zawiera 600 mg fosamilu ceftaroliny w postaci solwatu z kwasem octowym
jednowodnym.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Arginina

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuz;i.
10 fiolek

S. SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie dozylne.
Wytacznie do jednorazowego uzycia.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 30°C.

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki, aby uzyska¢ informacje dotyczace okresu wazno$ci po
rozpuszczeniu.
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company
Operations Support Group

Ringaskiddy, County Cork

Irlandia

12.

NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/12/785/001

| 13.

NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI |
| 15.  INSTRUKCJA UZYCIA |
| 16.  INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A |

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

| 17.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

| 18.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Zinforo 600 mg proszek do sporzadzania koncentratu
fosamil ceftaroliny
v

| 2. SPOSOB PODAWANIA

3.  TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

Zinforo 600 mg proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuzji
fosamil ceftaroliny

Nalezy uwaznie zapozna¢ si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdcic si¢ do lekarza lub pielegniarki.

- Jesli u pacjenta wystgpia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielggniarce.
Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Zinforo i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Zinforo
Jak stosowa¢ lek Zinforo

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Zinforo

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

ANk =

—

. Co to jest lek Zinforo i w jakim celu si¢ go stosuje

Co to jest lek Zinforo
Lek Zinforo jest antybiotykiem, ktory zawiera substancj¢ czynng o nazwie fosamil ceftaroliny. Nalezy
ona do grupy lekow zwanych antybiotykami cefalosporynowymi.

W jakim celu stosuje si¢ lek Zinforo

Lek Zinforo stosuje si¢ u dzieci (od urodzenia) oraz u dorostych w leczeniu:
» zakazenia skory i tkanek znajdujacych si¢ pod skorg

« zakazenia pluc zwanego zapaleniem pluc.

Jak dziala lek Zinforo
Zinforo dziata zabijajac okre$lone bakterie, ktore mogg wywotywac cigzkie zakazenia.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Zinforo

Kiedy nie stosowa¢ leku Zinforo

+ Jesli pacjent ma uczulenie na fosamil ceftaroliny lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
leku (wymienionych w punkcie 6).

+ Jesli pacjent ma uczulenie na inne antybiotyki z grupy cefalosporyn.

- Jesli u pacjenta wystapita kiedykolwiek cigzka reakcja alergiczna na inne antybiotyki, takie jak
penicylina lub karbapenem.

Jesli ktorakolwiek z powyzszych sytuacji dotyczy pacjenta, nie nalezy stosowac leku Zinforo. W razie
watpliwos$ci nalezy poradzic si¢ lekarza lub pielegniarki przed zastosowaniem leku Zinforo.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Przed rozpoczeciem stosowania leku Zinforo nalezy omowicé to z lekarzem lub pielegniarka:

+ Jesli pacjent ma zaburzenia czynnosci nerek (lekarz moze przepisa¢ mniejsza dawke leku)

+ Jesli u pacjenta wystgpowaty kiedykolwiek drgawki

- Jesli u pacjenta wystepowaly kiedykolwiek nieci¢zkie reakcje alergiczne po zastosowaniu innych
antybiotykow, takich jak penicylina lub karbapenem

+ Jesli u pacjenta w przesztosci wystapita cigzka biegunka po zastosowaniu antybiotykow
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Podczas lub po zakonczeniu stosowania leku Zinforo u pacjenta moze rozwina¢ si¢ inne zakazenie,
wywotane przez inne bakterie.

U pacjentdow moga wystapi¢ objawy przedmiotowe i podmiotowe ci¢zkich reakcji skornych, w tym
zespot Stevensa-Johnsona, toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka oraz reakcja polekowa

z eozynofilig i objawami ogdlnoustrojowymi. Jesli u pacjenta wystapi ktorykolwiek z objawow
zwigzanych z tymi ciezkimi reakcjami skornymi, opisanymi w punkcie 4, nalezy natychmiast zglosi¢
si¢ do lekarza

Badania laboratoryjne

U pacjenta mogg wystapi¢ nieprawidtowe wyniki badania laboratoryjnego (zwanego testem
Coombs’a), polegajacego na wykrywaniu szczegdlnych przeciwciat, ktore moga dziata¢ przeciwko
czerwonym krwinkom. Jezeli liczba krwinek czerwonych u pacjenta zmniejszy si¢, lekarz moze
sprawdzi¢, czy nastgpito to w wyniku dziatania tych przeciwciat.

Jesli ktorakolwiek z powyzszych sytuacji dotyczy pacjenta (lub pacjent nie jest pewien), nalezy
poradzi¢ si¢ lekarza lub pielggniarki przed zastosowaniem leku Zinforo.

Lek Zinforo a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub ostatnio,
a takze o lekach, ktdre pacjent planuje stosowac.

Ciaza i karmienie piersia
Jesli pacjentka jest w cigzy, powinna poinformowac o tym lekarza przed zastosowaniem leku Zinforo.
Nie nalezy stosowac¢ tego leku w czasie ciazy, o ile lekarz nie zaleci inacze;j.

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mieé
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku.

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn
Lek Zinforo moze powodowac wystapienie dziatan niepozadanych, takich jak zawroty glowy. Moze to
zaburza¢ zdolno$¢ prowadzenia pojazdow 1 obstugiwania maszyn.

3. Jak stosowa¢ lek Zinforo
Zinforo bedzie podawany przez lekarza lub pielegniarke.

Zalecana dawka

Zwykle zalecang dawka u pacjentéw dorostych jest 600 mg co 12 godzin. W przypadku niektorych
zakazen lekarz moze zwickszy¢ dawke do 600 mg co 8 godzin. Zwykle zalecana dawka u dzieci
zalezy od wieku i masy ciata dziecka i jest podawana co 8 lub 12 godzin. Lek jest podawany w infuzji
dozylnej trwajacej od 5 do 60 minut u pacjentéw otrzymujacych dawke standardowa lub 120 minut

u pacjentdw otrzymujacych dawke zwigkszona.

Cykl leczenia trwa zwykle od 5 do 14 dni w zakazeniach skory i od 5 do 7 dni w zapaleniu ptuc.
Pacjenci z zaburzeniami czynnos$ci nerek

Jesli u pacjenta wystepuja zaburzenia czynnosci nerek, lekarz moze zmniejszy¢ dawke, poniewaz lek
Zinforo jest wydalany z organizmu przez nerki.

Zastosowanie wi¢kszej niz zalecana dawki leku Zinforo

Jesli pacjent sadzi, ze otrzymat zbyt duzg dawke leku Zinforo, powinien natychmiast powiedzie¢

o tym lekarzowi lub pielegniarce.

Pominig¢cie zastosowania leku Zinforo
Jesli pacjent sadzi, ze nie otrzymat dawki leku Zinforo, powinien niezwtocznie powiedzie¢ o tym
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lekarzowi lub pielegniarce.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwo$ci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwroci¢
si¢ do lekarza lub pielegniarki.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
Podczas stosowania tego leku moga wystgpi¢ opisane nizej dziatania niepozadane.

Jesli u pacjenta wystapia ponizsze objawy, nalezy natychmiast powiadomié lekarza, gdyz moze
by¢ konieczne podjecie natychmiastowego leczenia:

Cigzkie reakcje skorne (czgsto$¢ nieznana, czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych)
o Czerwonawe, nieuniesione, przypominajace tarcz¢ lub okragte plamki na tulowiu, czgsto
z centralnymi pgcherzami, tuszczenie si¢ skory, owrzodzenia jamy ustnej, gardla, nosa,
narzadow plciowych i oczu. Te ci¢zkie rodzaje wysypki skdrnej (zespot Stevensa-
Johnsona, toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka) moga by¢ poprzedzone
goraczka 1 objawami grypopodobnymi.
o Rozlegla wysypka, wysoka temperatura ciata i powigkszone wezty chtonne (zespo6t
DRESS lub zespot nadwrazliwosci na leki).
Nagte opuchnigcie warg, twarzy, gardla lub jezyka, ciezka wysypka, trudnosci z potykaniem
lub oddychaniem. Moga to by¢ objawy cigzkiej reakcji alergicznej (reakcja anafilaktyczna)
1 mogg one zagrazaé¢ Zyciu.
Nasilajgca si¢ lub nieustgpujgca biegunka lub wystepowanie krwi lub $luzu w kale podczas
stosowania leku Zinforo lub po zakonczeniu leczenia. Nie nalezy wowczas stosowac lekow
hamujacych lub zwalniajacych ruchy jelit.

Bardzo czesto (moga wystapié czesciej niz u 1 na 10 osob)

Zmiany w wynikach badania krwi, zwanego testem Coombs’a, czgsto obserwowane u pacjentow
stosujacych tego typu antybiotyki. Ten test polega na wykrywaniu szczegélnych przeciwciat,
ktére moga dziata¢ przeciw czerwonym krwinkom.

Czesto (moga wystapic nie czeSciej niz u 1 na 10 osob)

Gorgczka.

Bl glowy.

Zawroty glowy.

Swiad, wysypka skorna.

Biegunka, bol brzucha.

Nudnosci, wymioty.

Zwigkszona aktywno$¢ enzymow watrobowych (co wykazuja badania laboratoryjne krwi).
B0l i podraznienie zyt.

Zaczerwienienie, bol lub obrzek w miejscu wkhucia.

Niezbyt czesto (moga wystapié nie czeSciej niz u 1 na 100 oséb)

Niedokrwistosc¢.

Powigkszajaca si¢, swedzaca wysypka (pokrzywka).

Zwigkszone stezenie kreatyniny we krwi. Stezenie kreatyniny §wiadczy o tym, czy nerki pracuja
prawidlowo.

Czgstsze niz zwykle krwawienia i siniaki. Moze by¢ to spowodowane zmniejszeniem liczby
plytek krwi.

Zmiany w badaniach okreslajacych krzepliwos$¢ krwi.

Zmniejszenie catkowitej liczby biatych krwinek we krwi lub pewnego rodzaju biatych krwinek
we krwi (leukopenia i neutropenia).
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e Zmiany stanu psychicznego, takie jak dezorientacja, obnizony poziom $wiadomosci, nietypowe
ruchy lub drgawki (encefalopatia) - objawy te wystepowaty u 0sob, ktorym podawano zbyt duza
dawke leku, szczegdlnie u 0s6b z zaburzeniami czynnos$ci nerek.

Rzadko (mogg wystgpic¢ nie czes$ciej niz u 1 na 1000 os6b)

e Znaczace zmniejszenie liczby niektorych rodzajow krwinek biatych we krwi (agranulocytoza).
U pacjenta moze wystapi¢ goraczka, objawy grypopodobne, bol gardta lub inne zakazenia, ktore
moga byc¢ cigzkie.

e Zwigkszenie liczby niektorych rodzajow krwinek biatych we krwi (eozynofilia).

Czestos$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)
e Choroba ptuc, w ktorej dochodzi do zwigkszenia liczby eozynofili (rodzaj krwinek biatych)
w plucach (eozynofilowe zapalenie ptuc).

Podczas stosowania innych lekow tego samego rodzaju obserwowano przypadki naglego bélu
w Kklatce piersiowej, ktory moze by¢ objawem potencjalnie cigzkiej reakcji alergicznej zwanej
zespolem Kounisa. Jesli u pacjenta wystapi takie dziatanie niepozadane, nalezy niezwlocznie
powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielggniarce.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielegniarce. Dzialania niepozadane mozna
zglasza¢ bezposrednio do ,krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zalaczniku V. Dzigki

zglaszaniu dzialan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Zinforo

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac¢ tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na opakowaniu. Termin
wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30°C.

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Personel szpitala
usunie wszelkie odpady w bezpieczny sposdb. Takie postegpowanie pomoze chroni¢ srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Zinforo

» Kazda fiolka leku Zinforo zawiera 600 mg fosamilu ceftaroliny.

+ Pozostaty sktadnik leku to arginina.

Jak wyglada lek Zinforo i co zawiera opakowanie

Zinforo to bladozottobiaty lub jasnozotty proszek do sporzadzania koncentratu roztworu do infuz;ji,
w fiolce. Dostepny jest w pudetkach zawierajacych 10 fiolek.

Podmiot odpowiedzialny

Pfizer Ireland Pharmaceuticals Unlimited Company

Operations Support Group

Ringaskiddy, County Cork

29


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Irlandia
Wytworca

ACS Dobfar S.p.A.
Nucleo Industriale S. Atto
64100 Teramo

Wiochy

ACS Dobfar S.p.A.
Via A. Fleming 2
37135 Verona
Wiochy

W celu uzyskania bardziej szczegdétowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwroci¢ si¢ do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus

[ aiizep JTrokcemOypr CAPJI, Kion beirapus

Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel: +420-283-004-111

Danmark
Pfizer ApS
Tif.: +4544 20 11 00

Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EAada
Pfizer EAAAY AE.
TnA.: +30 210 67 85 800

Espaia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40
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Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: +371 670 35 775

Lietuva
Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Tel. +3705 2514000

Magyarorszag
PFIZER Kft.
Tel. +36 1 488 37 00

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: +35621 344610

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge

Pfizer AS

TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich

Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500



Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: +1800 633 363 (toll free)

+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Ttalia

Pfizer S.r.l.

Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog

Pfizer EAAAY A.E. (CYPRUS BRANCH)
TnA: +357 22 817690

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Inne zZrédla informacji

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0)21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: + 386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organizacna zlozka
Tel: +421-2-3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh./Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Szczegbdlowe informacje o tym leku znajdujg si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow

https://www.ema.europa.eu.

Informacje przeznaczone wyltacznie dla fachowego personelu medycznego

Wazne: przed przepisaniem tego leku nalezy zapoznac¢ si¢ z Charakterystyka Produktu Leczniczego.

Podczas przygotowywania roztworu do infuzji nalezy uzy¢ standardowych technik aseptycznych.
Zawartos$¢ fiolki Zinforo nalezy rekonstytuowac¢ w 20 ml jatowej wody do wstrzykiwan. Instrukcje
dotyczaca rekonstytucji leku Zinforo podsumowano ponizej:

Dawka Objetos¢ rozpuszczalnika Przyblizone stezenie Ios¢, ktora
(mg) do dodania ceftaroliny bedzie pobrana
(ml) (mg/ml)
600 20 30 Catkowita
objetosé

Roztwor po rekonstytucji musi by¢ nastgpnie rozcienczony, aby otrzymaé Zinforo roztwor do infuzji.
Aby przygotowac¢ wlew mozna uzy¢ worka infuzyjnego o pojemnosci 250 ml, 100 ml lub 50 ml

w zaleznosci od objetosci wlewu wymaganej dla danego pacjenta. Wlasciwe rozcienczalniki do
przygotowania roztworu dozylnego to: 9 mg/ml (0,9%) chlorku sodu do wstrzykiwan lub 50 mg/ml
(5%) glukozy do wstrzykiwan lub 4,5 mg/ml chlorku sodu i 25 mg/ml glukozy do wstrzykiwan
(0,45% chlorku sodu i 2,5% glukozy) lub plyn Ringera z mleczanami. Otrzymany roztwor nalezy
podawac, zaleznie od dobranej dawki, przez od 5 do 60 minut w dawce standardowej lub 120 minut
w duzej dawce, w objetosci wlewu wynoszacej 50 ml, 100 ml lub 250 ml.



https://www.ema.europa.eu/

Objetosci podawane we wlewie u dzieci i mtodziezy beda roézne, zaleznie od masy ciata dziecka.
Stezenie roztworu do infuzji podczas przygotowania i podawania nie powinno przekracza¢ 12 mg/ml
fosamilu ceftaroliny.

Czas rekonstytucji jest krotszy niz 2 minuty. Nalezy delikatnie wymieszac i upewnic sig, czy
zawarto$¢ rozpuscila si¢ catkowicie. Leki podawane pozajelitowo nalezy obejrze¢ przed podaniem,
czy w roztworze nie ma widocznych czastek statych.

Roztwor do infuzji Zinforo moze by¢ przezroczysty lub przybiera¢ barwe od jasno- do ciemnozottej
w zaleznosci od st¢zenia i warunkow przechowywania. Roztwor nie zawiera zadnych czastek. Jesli
przechowywany jest zgodnie z zaleceniami, dziatanie leku nie jest zaburzone.

Wykazano, ze zachowuje on trwalo$¢ chemiczng i fizyczng do 12 godzin w temperaturze 2-8°C i do 6
godzin w temperaturze 25°C.

Z punktu widzenia czysto$ci mikrobiologicznej produkt leczniczy nalezy uzy¢ natychmiast, chyba ze
metoda otwierania/rozpuszczania/rozcienczania wyklucza ryzyko zanieczyszczenia
mikrobiologicznego. Jesli nie zostat on uzyty natychmiast, za inny czas i warunki przechowywania
przed uzyciem odpowiedzialno$¢ ponosi uzytkownik.

Nie okreslono kompatybilnosci produktu leczniczego Zinforo z innymi produktami leczniczymi.
Produktu leczniczego Zinforo nie nalezy miesza¢ ani fizycznie dodawa¢ do roztworow zawierajacych
inne produkty lecznicze.

Kazda fiolka przeznaczona jest do jednorazowego uzytku.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.
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Aneks IV

Whioski naukowe i podstawy zmiany warunkéw
pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu
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Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy PRAC w sprawie okresowych raportow o bezpieczenstwie (PSUR)
dotyczacych fosamilu ceftaroliny wnioski naukowe przyjete przez PRAC sa nastepujace:

W $wietle dostepnych danych dotyczacych cigzkich skornych reakcji niepozadanych (ang. severe
cutaneous adverse reaction, SCAR), pochodzacych z pi$miennictwa oraz zgloszen spontanicznych,
w tym w niektorych przypadkach z bliskim zwigzkiem czasowym, przypadkow ustapienia dziatania
niepozadanego po odstawieniu produktu leczniczego, jak réwniez w $wietle prawdopodobnego
mechanizmu dziatania, komitet PRAC uwaza, ze istnieje co najmniej uzasadnione
prawdopodobienstwo wystepowania zwigzku przyczynowo-skutkowego migdzy stosowaniem
fosamilu ceftaroliny a reakcja polekowa z eozynofilig i objawami ogoélnoustrojowymi (ang. drug
reaction with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS), zespotem Stevensa-Johnsona (ZSJ) oraz
toksycznym martwiczym oddzielaniem si¢ naskorka (ang. toxic epidermal necrolysis, TEN).

W zwiazku z tym komitet PRAC stwierdzit, Zze nalezy wprowadzi¢ odpowiednie zmiany do drukéw
informacyjnych produktow leczniczych zawierajacych fosamil ceftaroliny.

Komitet CHMP, po zapoznaniu si¢ z zaleceniem PRAC, zgadza si¢ z ogdélnymi wnioskami PRAC
i uzasadnieniem zalecenia.

Podstawy zmiany warunkow pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych fosamilu ceftaroliny CHMP uznat, Ze stosunek
korzys$ci do ryzyka stosowania produktu leczniczego zawierajacego (produktow leczniczych
zawierajacych) jako substancj¢ czynng fosamil ceftaroliny pozostaje niezmieniony, pod warunkiem

wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw informacyjnych.

Komitet CHMP zaleca zmiang warunkdéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu.
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