VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

TARGOCID 200 mg injektio-/infuusiokuiva-aine luosta varten

TARGOCID 400 mg injektio-/infuusiokuiva-aine liuosta varten

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi injektiopullo sisdltdd 200 mg teikoplaniinia, joka vastaa vahintddan 200 000 IU.

Yksi injektiopullo siséltdd 400 mg teikoplaniinia, joka vastaa vahintddan 400 000 IU.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Injektio-/infuusiokuiva-aine liuosta varten

Injektio-/infuusiokuiva-aine linosta varten: sienimiinen, kermanvalkoinen, homogeeninen massa.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet

Targocid on tarkoitettu aikuisille ja lapsille syntymésté alkaen seuraavien infektioiden hoitoon (ks.
kohdat 4.2,4.4ja 5.1):

komplisoituneet iho- ja pehmytkudosinfektiot

luu- ja nivelinfektiot

sairaalakeuhkokuume

avohoitokeuhkokuume

komplisoituneet virtsatieinfektiot

infektiivinen endokardiitti

jatkuvaan peritoneaalidialyysiin (CAPD) littyvé peritoniitti

bakteremia, joka ilmenee jonkin em. indikaation yhteydessa.

Targocid on tarkoitettu myds Clostridium difficile -infektioon liittyvén ripulin ja koliitin vaihtoehtoiseen,
suun kautta annettavaan hoitoon.

Silloin, kun on tarkoituksenmukaista, teikoplaniini tulisi antaa yhdessd muiden bakteerildékkeiden
kanssa.

Bakteeriladkkeiden asianmukaista kdyttoa koskevat viranomaisohjeet on otettava huomioon.
4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Hoidon annos ja hoidon kesto tulee maérittda infektion tyypin ja vaikeusasteen seka potilaan klimisen
vasteen ja potilaaseen liittyvien tekijdiden, kuten ifin ja munuaisten toiminnan, mukaan.



Pitoisuuksien mittaaminen seerumista

Teikoplaniinin pienimpid pitoisuuksia seerumissa tulee seurata s@énnollisesti vakaassa tilassa

kylldstysannosten jilkeen; ndin varmistetaan, ettd minimipitoisuus seerumissa (juuri ennen seuraavaa

annosta) on saavutettu:

o Useimmissa grampositiivisissa infektioissa teikoplaniinin minimipitoisuudet ovat vihintdan
10 mg/l, kun mittaus tehdéén korkeapainenestekromatografialla (High Performance Liquid
Chromatography HPLC), tai vihintdén 15 mg/l, kun mittaus tehddén fluoresenssipolarisaatio-
immunomadritykselld (Fluorescence Polarization Immunoassay FPIA).

o Endokardiitissa ja muissa vaikeissa infektioissa teikoplaniinin minimipitoisuudet ovat 15—
30 mg/l, kun mitataan HPLC:Il4, tai 30—40 mg/l, kun mitataan FPIA-menetelmalla.

Ylldpitohoidon aikana seerumin teikoplaniinipitoisuuksia voidaan seurata vihintdian kerran viikossa

sen varmistamiseksi, ettd pitoisuudet pysyvit vakaina.

Aikuiset ja 1dkkéat potilaat, joiden munuaistoiminta on normaali

Kiyttoaiheet Kyllis tys annos Ylléipitoannos
Annos tus Tavoitellut Ylléipitoannos Tavoitellut
pie nimméit pie nimmiit
pitoisuudet pitoisuudet
péivini 3-5 ylléipitohoidon
aikana
- komplisoituneet 6 mg/painokilo > 15 mg/l! 6 mg/painokilo > 15 mg/l!
iho- ja laskimoon tai laskimoon tai kerran vikossa
pehmytkudos- lihakseen lihakseen kerran
infektiot 12 tunnin vilein vuorokaudessa
- keuhkokuume 3 kertaa
- komplisoituneet
virtsatieinfektiot
- luu- ja 12 mg/painokilo | > 20 mg/I 12 mg/painokilo | > 20 mg/I!
nivelinfektiot laskimoon laskimoon tai
12 tunnin vilein lihakseen kerran
3-S5 kertaa vuorokaudessa
- infektiivinen 12 mg/painokilo | 3040 mg/I! 12 mg/painokilo | > 30 mg/I!
endokardiitti laskimoon laskimoon tai
12 tunnin vilein lihakseen kerran
3-5 kertaa vuorokaudessa

! Mitattuna FPTA-menetelmalla
Annos on mééritettdva painokiloa kohti potilaan painosta rijppumatta.

Hoidon kesto
Hoidon kestosta tulee pééttdé klinisen vasteen perusteella. Infektiivisessd endokardiitissa vahintdian
21 vuorokauden hoitoa pidetidin yleensé tarpeellisena. Hoito eisaa kestdé ylineljad kuukautta.

Yhdistelm&hoito
Teikoplaniinilla on rajallinen antibakteerinen kirjo (grampositiiviset). Se ei sovellu kdytettdviksiainoana
ladkeaineena tietyn tyyppisten infektioiden hoidossa, ellei patogeeni ole jo dokumentoitu ja tunnetusti
herkka, tai jos on suuri epéilys siitd, ettd todennidkdisin patogeeni(t) sopii hoidettavaksi teikoplaniinilla.

Clostridium difficile -infektioon liittyvdi ripuli ja koliitti

Suositeltu annos on 100-200 mg annettuna suun kautta kahdesti vuorokaudessa 7—14 péivén ajan.

1akkéét potilaat
Annosta eitarvitse muuttaa, ellei potilaalla ole munuaisten vajaatoimintaa (ks. jiliempana).

Aikuiset ja 1dkkéat potilaat, joiden munuaistoiminta on heikentynyt

Annosta eitarvitse muuttaa ennen neljattd hoitopéivdd, jolloin annosta tulee muuttaa niin, ettd pitoisuus
seerumissa on jatkuvasti vihintdan 10 mg/l, kun mittaukseen kdytetdéin HPLC-menetelmia, tai véhintdin
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15 mg/l, kun mittaukseen kdytetddn FPIA-menetelmad.

Neljannen hoitopéivin jilkeen:

o Lievissé ja keskivaikeassa munuaisten vajaatoiminnassa (kreatmiinipuhdistuma 30—80 ml/min):
ylldpitoannos on puolitettava joko antamalla annos joka toinen péiva tai antamalla puolet
annoksesta kerran vuorokaudessa.

o Vaikeassa munuaisten vajaatoiminnassa (kreatiniinipuhdistuma alle 30 ml/min) ja
hemodialyysipotilailla: annosta on pienennettidvé kolmasosaan tavallisesta annoksesta joko
antamalla alkuperéinen kerta-annos joka kolmas péivd taiantamalla yksi kolmasosa tésti
annoksesta kerran vuorokaudessa.

Teikoplaniini ei poistu hemodialyysissa.

Jatkuvassa peritoneaalidialyysissid (CAPD) olevat potilaat

Yhden laskimoon annetun 6 mg/painokilo kylldstysannoksen jilkeen annetaan 20 mg/1
dialyysilinospussissa ensimméiselld viikolla, toisella vikolla 20 mg/l joka toisessa pussissa ja 20 mg/1
yon yli -pussissa kolmannella viikolla.

Pediatriset potilaat
Annossuositukset ovat samat aikuisille ja yli 12-vuotiaille lapsille.

Vastasyntyneet ja alle 2 kuukauden ikdiset vauvat:

Kylldstysannos

Yksi kerta-annos 16 mg/painokilo infuusiona laskimoon ensimméisen vuorokauden aikana.
Yllipitoannos

Yksi kerta-annos 8 mg/painokilo infuusiona laskimoon kerran vuorokaudessa.

Lapset (2 kuukautta — 12 vuotta):

Kylldstysannos

Yksi kerta-annos 10 mg/painokilo laskimoon 12 tunnin vélein, toistettuna 3 kertaa.
Yllipitoannos

Yksi kerta-annos 6—10 mg/painokilo laskimoon kerran vuorokaudessa.

Antotapa
Teikoplaniini tulee antaa laskimoon tai lihakseen. Laskimoinjektio voidaan antaa joko boluksena 3—

5 minuutin aikana tai 30 minuutin infuusiona.
Vastasyntyneille saa kdyttda vain infuusiomenetelmaa.

Clostridium difficile -infektioon lLittyvan ripulin ja koliitin hoito on annettava suun kautta.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet lidkevalmisteen saattamisesta kayttokuntoon ja laimentamisesta ennen ladkkeen
antoa.

4.3 Vasta-aiheet
Yliherkkyys teikoplaniinille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Teikoplaniinia ei saa antaa aivo-selkdydinnesteeseen.

Yliherkkyysreaktiot

Vakavia, henkeé uhkaavia yliherkkyysreaktioita, joskus kuolemaan johtaneita, on raportoitu ilmenneen
teikoplanimilla (esim. anafylaktinen sokki). Jos potilaalla ilmenee allerginen reaktio teikoplaniinille,
hoito tulee lopettaa vilittdmaésti ja asianmukaiset ensiaputoimet on aloitettava.

Teikoplaniinia tulee antaa varoen potilaille, joiden tiedetéén olevan yliherkkid vankomysiinille, koska
ristiallergiaa, mukaan lukien kuolemaan johtava anafylaktinen sokki, voi esiintya.

Aiemmin vankomysiinin kdyton yhteydessé esiintynyt ’red man syndrome” ei kuitenkaan ole



teikoplaniinin kdyton vasta-aihe.

Infuusioon littyvit reaktiot

Harvinaisissa tapauksissa (jopa ensimméisen annoksen yhteydessd) on havaittu ”red man

syndrome” -oireyhtyméé (oireita ovat kutina, nokkosihottuma, punoitus, angioneuroottinen edeema,
takykardia, hypotensio, dyspnea).

Infuusion lopettaminen tai hidastaminen saattaa poistaa nima oireet. Infuusioon liittyvid reaktioita
voidaan vihentd4, jos vuorokautista annosta eianneta bolusinjektiona vaan se infusoidaan 30 minuutin
aikana.

Vakavat ihoreaktiot

Vakavia thoreaktioita (SCAR), jotka saattavat olla henkeé uhkaavia taijohtaa kuolemaan — kuten
Stevens—Johnsonin oireyhtymaé4, toksista epidermaalista nekrolyysia ja lidkeainereaktiota, johon liittyy
eosinofiliaa ja systeemisid oireita (DRESS) — on raportoitu ilmenneen teikoplaniinin kéytdn yhteydessé
(ks. kohta 4.8). My6s akuuttia yleistynyttd eksantematoottista pustuloosia (AGEP) on raportoitu
ilmenneen teikoplaniinin kédyton yhteydessa (ks. kohta 4.8). Ladkkeen middrdamisen yhteydessé potilaalle
on kerrottava vakavien ihoreaktioiden merkeisté ja oireista (esim. etenevé ihottuma, johon usein liittyy
rakkuloita tailimakalvovaurioita, tai markdrakkulainen ihottuma tai muut yliherkkyyden merkit iholla),
ja potilaan tilaa on seurattava tarkoin. Jos potilaalla ilmenee merkkeji ja oireita, jotka viittaavat vakaviin
ihoreaktioihin, teikoplaniinihoito on lopetettava ja muita hoitovaihtoehtoja harkittava.

Antibakteerinen kirjo

Teikoplaninilla on rajallinen antibakteerisen vaikutuksen kirjo (grampositiiviset). Se eisovellu
kaytettavaksiainoana lddkeaineena tietyn tyyppisten infektioiden hoidossa, ellei patogeeni ole jo
dokumentoitu ja tunnetusti herkka tai jos on suuri epdilys siité, ettd todenndkoisin patogeeni(t) sopii
hoidettavaksi teikoplaniinilla.

Teikoplaniinin jirkevéssd kaytossa tulee ottaa huomioon vaikutuksen bakteerikirjo, turvallisuusprofiili ja
antibakteerisen standardihoidon soveltuvuus potilaan hoitoon. Téltd pohjalta on odotettavissa, ettd
useimmissa tapauksissa teikoplaniinia kdytetddn vaikeiden infektioiden hoitoon potilaille, joille
standardinmukainen antibakteerinen hoito ei sovellu.

Trombosytopenia

Trombosytopeniaa on raportoitu ilmenneen teikoplaniinin kdyton yhteydessé (ks. kohta 4.8).
Suositellaan, ettd verikokeita, mukaan lukien tiydellinen verenkuva, tehddén sdénnollisesti hoidon
aikana.

Nefrotoksisuus

Nefrotoksisuutta ja munuaisten vajaatoimintaa on raportoitu ilmenneen potilailla, joita on hoidettu
teikoplaninilla (ks. kohta 4.8). Potilaita, joilla on munuaisten vajaatoiminta, joiden teikoplaniinihoito-
ohjelmassa kéytetddn suurta kylldstysannosta tai jotka saavat teikoplaniinia samanaikaisestitaiperdkkain
sellaisten lidkevalmisteiden kanssa, jotka ovat mahdollisesti nefrotoksisia (esim. aminoglykosidit,
kolistiini, amfoterisiini B, siklosporiini ja sisplatiini), tulee seurata sddnnollisesti, ja heiddn kuulonsa on
tutkittava (ks. ”Ototoksisuus” jaljempéna).

Koska teikoplaniini erittyy padasiassa munuaisten kautta, teikoplaniiniannosta tulee muuttaa potilailla,
joilla on munuaisten vajaatoiminta (ks. kohta 4.2).

Ototoksisuus

Kuten muidenkin glykopeptidien yhteydessa, ototoksisuutta (kuurous ja tinnitus) on raportoitu iimenneen
potilailla, joita on hoidettu teikoplaniinilla (ks. kohta 4.8). Potilaita, joille kehittyy kuulon heikkenemisen
tai sisakorvahédirididen oireita tai merkkeja teikoplaniinihoidon aikana, tulee arvioida ja seurata
sadnnollisesti, erityisesti pitkdaikaisen hoidon ja munuaisten vajaatoiminnan yhteydessa. Potilaita, jotka
saavat teikoplaniinia samanaikaisesti tai perdkkéin sellaisten laékevalmisteiden kanssa, jotka ovat
mahdollisesti nefrotoksisia ja/tai neurotoksisia/ototoksisia (esim. aminoglykosidit, kolistiini,

amfoterisiini B, siklosporiini, sisplatiini, furosemidi ja etakryynihappo), tulee seurata sdédnnollisesti ja
teikoplaniinin hy6ty on arvioitava, jos kuulo heikkenee.



Erityiset varotoimet ovat tarpeen, kun teikoplaniinia annetaan potilaille, jotka tarvitsevat samanaikaista
ladkitysté sellaisilla ototoksisilla ja/tai nefrotoksisilla lidkevalmisteilla, joiden kdyton yhteydessa
suositellaan tehtdviksisddnnollisesti verikokeet sekd maksan ja munuaisten toimintakokeet.

Superinfektio

Kuten muidenkin antibioottien kdytto, myos teikoplaniinin, erityisesti pitkdaikainen, kaytto voi aiheuttaa
vastustuskykyisten organismien likakasvua. Jos hoidon aikana ilmaantuu superinfektio, on ryhdyttava
asianmukaisiin toimenpiteisiin.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lifikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.

Teikoplaniini- ja aminoglykosidiliuokset ovat yhteensopimattomia, eikd niitd saa sekoittaa injektiota
varten; ne ovat kuitenkin yhteensopivia dialyysinesteessd, ja niitd voidaan vapaastikayttaa
CAPD-dialyysiin littyvin peritoniitin hoidossa.

Teikoplaniinia tulee kdyttdd varoen yhdessé tai perdkkdin muiden sellaisten lddkevalmisteiden kanssa,
joiden tiedetdén mahdollisesti olevan nefrotoksisia ja/tai neurotoksisia/ototoksisia. NA&itd ovat esim.
aminoglykosidit, kolistiini, amfoterisiini B, siklosporiini, sisplatiini, furosemidi ja etakryynihappo (ks.
kohta 4.4, ”Nefrotoksisuus™ ja ”Ototoksisuus”). Synergisesti toksisuudesta yhdistelmissi
teikoplaniinin kanssa ei kuitenkaan ole olemassa niyttoa.

Klinisissd tutkimuksissa teikoplaniinia on annettu monille potilaille, jotka jo kéyttivit erilaisia
ladkkeitd, kuten muita antibiootteja, verenpaineliikkeitd, anestesia-aineita, sydin- ja diabeteslddkkeitd,
ilman néyttdd haitallisista yhteisvaikutuksista.

Pediatriset potilaat
Yhteisvaikutuksia on tutkittu vain aikuisille tehdyissé tutkimuksissa.

4.6 Hedelmaillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

On vain védhién tietoja teikoplaninin kaytosté raskaana oleville naisille. Elidinkokeissa on havaittu
lisddntymistoksisuutta suurilla annoksilla (ks. kohta 5.3): rotilla oli suurempi kuolleena syntyneiden
poikasten tai vastasyntyneiden kuolleisuuden esiintyvyys. Mahdollista riskid thmisille ei tiedeta.
Siksi teikoplaniinia eipidd kédyttdd raskauden aikana, elleise ole selvisti vilttiméatontd. Mahdollista
sikion sisdkorva- ja munuaisvaurion riskid eivoida poissulkea (ks. kohta 4.4).

Imetys

Ei tiedet, erittyyko teikoplaniini ihmisen rintamaitoon. Teikoplaniinin erittymisestd koe-eldinten
rintamaitoon ei ole tietoja. On paédtettdvé lopetetaanko rintaruokinta vai lopetetaanko teikoplaniinihoito
ottaen huomioon rintaruokinnasta aiheutuvat hyodyt lapselle ja hoidosta koituvat hyodyt didille.

Hedelmallisyys
Eldinkokeissa ei ole havaittu ndytt6d hedelméllisyyden heikkenemisesta.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiytto kykyyn

Targocid-valmisteella on vdhédinen vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn.
Teikoplaniini voi aiheuttaa huimausta ja pdansédrkyéd. Ne voivat vaikuttaa ajokykyyn ja koneiden
kayttokykyyn. Potilaiden, joilla on niitd haittavaikutuksia, ei pitdisi ajaa tai kiyttdd koneita.

4.8 Haittavaikutukset

Taulukkomuotoinen luettelo haittavaikutuksista
Alla olevassa taulukossa kaikki haittavaikutukset, joita esiintyi yleisemmin kuin lumelédékkeen antamisen
yhteydessa ja useammalla kuin yhdelld potilaalla, on lueteltu seuraavan yleisyysluokituksen mukaan:




Hyvin yleinen (> 1/10); yleinen (> 1/100, < 1/10); melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100); harvinainen
(= 1/10 000, < 1/1 000); hyvin harvinainen (< 1/10 000); tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd

arviointiin).

Haittavaikutukset on esitetty yleisyysluokittain vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessé.

Elinluokka |Yleinen Melko harvinainen | Harvinainen |Hyvin Tunte maton
=1/100, |{(=1/1000,<1/100)|(=1/10000, |harvinainen | (koska saatavissa
<1/10) <1/1 000) (<1/10 000) | oleva tieto ei riiti

arviointiin)

Infektiot Absessi Superinfektio

(vastustuskykyis-
ten organismien
liikakasvu)

Verija Leukopenia, Agranulosytoosi,

imukudos trombosytopenia, neutropenia,

eosinofilia pansytopenia

Immuuni- Anafylaktinen Lidkeainereaktio,

jarjestelma reaktio (anafylaksia) johon liittyy

(ks. kohta 4.4) eosinofiliaa ja
systeemisid oireita
(DRESS),
anafylaktinen sokki
(ks. kohta 4.4)

Hermosto Heitehuimaus, Kouristuskohtaukset

paansarky

Kuulo ja Kuurous, kuulon

tasapainoelin menetys (ks.

kohta 4.4), tinnitus,
tasapainohdirio

Verisuonisto Flebiitti Tromboflebiitti

Hengitys- Bronkospasmi

elimet,

rintakehi ja

vélikarsina

Ruoansulatus- Ripuli, oksentelu,

elimistd pahoinvointi

Tho ja Thottuma, ”Red man” Toksinen

ihonalainen punoitus, -oireyhtyma epidermaalinen

kudos kutina (esim. kehon nekrolyysi, Stevens-

yldosan Johnsonin

punoitus) (ks. syndrooma, akuutti

kohta 4.4) yleistynyt
eksantematoottinen
pustuloosi,
erythema
multiforme,
angioedeema,
eksfoliatiivinen

dermatiitti, urtikaria
(ks. kohta 4.4)




Elinluokka |Yleinen Melko harvinainen | Harvinainen |Hyvin Tunte maton
=1/100, |{(=1/1000,<1/100)|(=1/10000, |harvinainen | (koska saatavissa
<1/10) <1/1000) (<1/10 000) | oleva tieto ei riita

arviointiin)

Munuaiset ja Veren kreatiniinin Munuaisten

virtsatiet nousu vajaatoiminta

(mukaan lukien
akuutti munuaisten
vajaatoiminta)
(katso valikoitujen
haittavaikutusten
kuvaus jaliempana)*

Yleisoireet ja | Kipu, Injektiokohdan

antopaikassa | kuume absessi,

todettavat vilunvéristykset

haitat

Tutkimukset Transaminaasien

kohonneet arvot
(transaminaasien
tilapdiset
epanormaalit arvot),
veren alkalisen
fosfataasin
kohonneet arvot
(alkalisen
fosfataasin tilapdiset
epdnormaalit arvot)

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

*Kirjallisuusraporttien perusteella nefrotoksisuuden arvioitu yleisyys potilailla, joilla kdytetddn pienen
kylldstysannoksen hoito-ohjelmaa, keskimddrin 6 mg/kg kahdesti vuorokaudessa, ja sen jélkeen
ylldpitoannosta, joka on keskimdédrin 6 mg/kg kerran vuorokaudessa, on noin 2 %.

Havainnoivaan myyntiluvan myontdmisen jilkeiseen turvallisuustutkimukseen osallistui 300 potilasta,
joiden ikdkeskiarvo oli 63 vuotta, joita oli hoidettu luu- ja nivelinfektioiden, endokardiitin tai muiden
vaikeiden infektioiden vuoksi ja joilla kéytettin suuren kylldstysannoksen hoito-ohjelmaa, 12 mg/kg
kahdesti vuorokaudessa (saatujen kyllistysannosten lukuméérin mediaani oli 5), ja sen jilkeen
ylldpitoannosta, joka oli 12 mg/kg kerran vuorokaudessa. Néilld potilailla havaittu vahvistetun
nefrotoksisuuden yleisyys oli 11,0 % (95 %:n luottamusvili 7.4 %, 15,5 %) ensimmadisten 10 paivin
aikana. Nefrotoksisuuden kumulatiivinen yleisyys hoidon alusta silhen asti, ettd vimeisen annoksen
ottamisesta oli kulunut 60 paivaa, oli 20,6 % (95 %m luottamusvili 16,0 %, 25,8 %). Potilailla, jotka
saivat yli 5 suurta kylldstysannosta, 12 mg/kg kahdesti vuorokaudessa, ja sen jilkeen ylldpitoannosta
12 mg/kg kerran vuorokaudessa, nefrotoksisuuden havaittu kumulatiivinen yleisyys hoidon alusta
sithen asti, ettd viimeisen annoksen ottamisesta oli kulunut 60 pdivaa, oli 27 % (95 %:n luottamusvili
20,7 %, 35,3 %) (ks. kohta 4.4).

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hy6ty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdén ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55, 00034 FIMEA



4.9 Yliannostus

Oireet

Tapauksista, joissa pediatrisille potilaille on vahingossa annettu yliannoksia, on raportoitu. Yhdessa
tapauksessa kithtymystd esiintyi 29 pédivin ikdiselld vastasyntyneelld, jolle oli annettu 400 mg
laskimoon (95 mg/kg).

Hoito
Teikoplaninin yliannostuksen hoidon tulisi olla oireenmukaista.
Teikoplaniini ei poistu hemodialyysissd ja poistuu vain hitaasti peritoneaalidialyysissa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: peptidoglykaanibakteerilidkkeet, ATC-koodi: JO1XA02

Vaikutusmekanismi

Teikoplaniini estidd herkkien organismien kasvua estimilld soluseindméasynteesii eri kohdassa kuin
beetalaktaamit. Peptidoglykaanisynteesid estié spesifinen sitoutuminen D-alanyyli-D-alaniinin
jaédnnoksiin.

Resistenssimekanismi

Resistenssi teikoplaniinille voi perustua seuraaviin mekanismeihin:

o Kohteen rakenteen modifiointi: titd resistenssin muotoa on esiintynyt erityisesti Enterococcus
faecium -bakteerilla. Modifikaatio perustuu aminohappoketjun terminaalisen D-alaniini-D-
-alaniini-funktion vaihtoon mureiiniprekursorissa D-Ala-D-laktaatin kanssa, mikd vihentda
affiniteettia vankomysiiniin. Tastd vastaavat entsyymit ovat uudelleen syntetisoitu
D-laktaattidehydrogenaasi tai ligaasi.

o Stafylokokkien alentunut herkkyys tairesistenssi teikoplaniinille perustuu mureiiniprekursorien
ylituotantoon; teikoplaniini sitoutuu niihin prekursoreihin.

Teikoplaniinin ja glykoproteini vankomysiinin villld saattaa esiintyé ristiresistenssid. Useat
vankomysiiniresistentit enterokokit ovat herkkid teikoplaniinille (Van-B-fenotyyppi).

Herkkyvystestausten herkkyysraja-arvot
EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) -komitean version 10.0 1.
tammikuuta 2020 mukaiset MIC-raja-arvot esitetdén seuraavassa taulukossa:

Mikro-organismi Herkké Resistentti
Staphylococcus aureus “" <2 mg/l > 2mg/l
Koagulaasinegatiiviset stafylokokit “* <4 mg/l >4 mg/l
Enterococcus spp. <2 mg/l > 2 mg/l
Streptococcus-ryhmit A, B,C,G* <2 mg/l > 2 mg/l
Streptococcus pneumoniae <2 mg/l > 2 mg/l
Viridans-ryhmén streptokokit ? <2mg/l > 2 mg/l
a Glykopeptidien MIC-arvot ovat menetelméasti riippuvaisia, ja ne tulisi méiarittid nestemdisen

elatusaineen mikrolaimennoksella (viite ISO 20776-1). S. aureuksella vankomysinin MIC-arvot
2 mg/l ovat villin tyypin MIC-jakauman rajalla, ja klininen vaste saattaa olla heikentynyt.

b Vastustuskykyiset isolaatit ovat harvinaisia, eiké niitd ole vield raportoitu. Néiden isolaattien
tunnistustestitulokset ja mikrobilddkeherkkyyden testitulokset on vahvistettava ja isolaatit on
lahetettdva viitelaboratorioon.

Farmakokineettinen/farmakodynaaminen suhde

Teikoplaniinin antimikrobinen aktiivisuus riippuu olennaisesti ajasta, jona aineen pitoisuus on korkeampi
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kuin patogeenin pienin estava pitoisuus (MIC).

Herkkyys

Resistenssin yleisyys voi vaihdella maantieteellisesti ja ajallisesti mdarétyilld lajeilla, ja alueellinen tieto
resistenssisté on toivottavaa erityisesti hoidettaessa vaikeita infektioita. Tarvittaessa on kddnnyttava
asiantuntijan puoleen silloin, kun alueellinen resistenssin yleisyys on sellainen, etté lidkeaineen kayttd
ainakin joidenkin infektiotyyppien kohdalla on kyseenalaista.

Yleisesti herkiit lajit

Aerobiset grampositiiviset bakteerit
Corynebacterium jeikeium *

Enterococcus faecalis

Staphylococcus aureus (mukaan lukien metisilliniresistentit kannat)
Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis ¢
(ryhmén C ja G streptokokit)

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Streptokokit viridans-ryhmissi *
Anaerobiset grampositiiviset bakteerit
Clostridium difficile *

Peptostreptococcus spp. “

Lajit, joiden kohdalla hankittu resistenssi voi olla ongelma
Aerobiset grampositiiviset bakteerit

Enterococcus faecium

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis

Luontais esti resistentit bakteerit
Kaikki gramnegatiiviset bakteerit
Muut bakteerit

Chlamydia spp.

Chlamydophila spp.

Legionella pneumophila
Mycoplasma spp.

a Nykyisid tietoja ei ollut saatavilla, kun taulukot on julkaistu. Alkuperdinen kirjallisuus,
standardimdérit ja hoitosuositukset olettavat herkkyyden.

b Kollektiivinen termi heterogeeniselle streptokokkilajien ryhmaélle. Resistenssivoi vaihdella
riippuen todellisesta streptokokkilajista.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Teikoplaniini annetaan parenteraalisesti (laskimoon tai lihakseen). Lihakseen antamisen jilkeen
teikoplaniinin hy6tyosuus (verrattuna laskimonsisdiseen antamiseen) on lahes tdydellinen (90 %). Kun
teikoplaniinia on annettu 200 mg kuusi kertaa vuorokaudessa, teikoplaniinin keskiméardinen
huippupitoisuus plasmassa (C,.,) nousee tasolle 12,1 (0,9) mg/I-2 tuntia antamisen jalkeen.

Kun kyllistysannos 6 mg/kg on annettu laskimoon 12 tunnin vélein 3—5 kertaa, C,,x-arvot ovat 60—
70 mg/l ja Cyougn-arvot ovat tavallisestiyli 10 mg/l. Kun kylldstysannos 12 mg/kg on annettu laskimoon
12 tunnin vilein 3 kertaa, keskimédréisen C,u-arvon arvioidaan olevan 100 mg/1 ja Cioygn-arvon 20 mg/1.

Kun yllapitoannos 6 mg/kg on annettu kerran vuorokaudessa, Cu-arvo on noin 70 mg/l ja Cyoygn-arvo



noin 15 mg/l. Kun ylldpitoannos 12 mg/kg on annettu kerran vuorokaudessa, Ciougn-arvo vaihtelee valilld
18-30 mg/1.

Suun kautta annettuna teikoplaniini ei imeydy mahasuolikanavasta. Kun teikoplaniinia annetaan 250 tai
500 mg suun kautta kerta-annoksena terveille henkilGille, sitd ei havaita seerumissa tai virtsassa vaan sité
16ytyy ainoastaan ulosteesta (noin 45 % annetusta annoksesta) muuttumattomana lidkevalmisteena.

Jakautuminen

Sitoutuminen ihmisen seerumin proteiineihin on valilli 87,6-90,8 % ilman etté
teikoplanimipitoisuuksien funktio vaihtelee. Teikoplaniini sitoutuu piddasiassa ihmisen seerumin
albumiiniin. Teikoplaniini ei jakaudu punasoluihin.

Jakautumistilavuus vakaassa tilassa (Vss) vaihtelee vililld 0,7—1,4 Vkg. Suurimmat Vss-arvot on havaittu
uusissa tutkimuksissa, joissa ndytteenottojakso oli yli 8 vuorokautta.

Teikoplaniini jakautui pddasiassa keuhkoihin, sydédnlihakseen ja luukudokseen kudos/seerumi-suhteilla,
jotka olivat yli 1. Rakkulanesteissé, nivelnesteessi ja vatsakalvonesteessi kudos/seerumi-suhteet olivat
vililld 0,5-1. Teikoplaniinin eliminaatio vatsakalvonesteestd tapahtuu samalla nopeudella kuin
seerumista. Pleuranesteessi ja ihonalaisessa rasvakudoksessa kudos/seerumi-suhteet olivat valilli 0,2—
0,5. Teikoplaniini ei kulkeudu helposti aivoselkdydinnesteeseen (CSF).

Biotransformaatio

Plasmassa ja virtsassa tunnistetaan paéasiassa teikoplaniinin muuttumatonta muotoa, miké osoittaa
minimaalisen metabolian. Kaksimetaboliittia. muodostuu todennékoéisesti hydroksyloitumalla ja ne
edustavat 2-3 %:a annetusta annoksesta.

Eliminaatio

Muuttumaton teikoplaniini erittyy padasiassa virtsan kautta (80 % 16 paivéssd) ja 2,7 % annetusta
annoksesta loytyy ulosteesta (sappierityksen kautta) 8 vuorokaudessa antamisen jalkeen.
Teikoplaniinin eliminaation puolintumisaika vaihteli vélilld 100—170 tuntia uusimmissa tutkimuksissa,
joissa verindytteitd otettiin 8—35 vuorokauden ajan.

Teikoplaniinilla on matala kokonaispuhdistuma valilld 10—14 ml/h/kg ja munuaispuhdistuma valilld 8—
12 ml/h/kg, miké osoittaa, ettd teikoplaniini erittyy pddasiassa munuaisten kautta.

Lineaarisuus
Teikoplaniinin farmakokinetiikka oli lineaarinen annosalueella 2—-25 mg/kg.

Erityisryhmét

o Munuaisten vajaatoiminta:

Koska teikoplaniini eliminoituu munuaisten kautta, sen eliminaatio heikkenee munuaisten
vajaatoiminnan asteen mukaisesti. Teikoplaninin kokonais- ja munuaispuhdistuma riippuu
kreatiniinipuhdistumasta.

. likkddt potilaat:
Iakkdiden potilaiden ryhméssa teikoplaniinin farmakokinetiikka ei muutu, ellei potilaalla ole munuaisten
vajaatoimintaa.

. Pediatriset potilaat:

Korkeampi kokonaispuhdistuma (15,8 ml/h/kg vastasyntyneilld, 14,8 ml/h/kg keskimdarin 8-vuotiailla)
ja lyhyempi eliminaation puoliintumisaika (40 tuntia vastasyntyneilld; 58 tuntia 8-vuotiailla) on havaittu
aikuispotilaisin verrattuna.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallis uudesta

Toistuvan parenteraalisen annostelun jalkeen rotalle ja koiralle havaittin vaikutuksia munuaisiin ja
niiden osoitettin olevan annosriippuvaisia ja palautuvia. Tutkimukset, joissa tutkittin mahdollista
ototoksisuutta marsussa, osoittavat, ettd sisdkorvan tai tasapainoelimen toiminnan lievd heikkeneminen
on mahdollista ilman morfologista vauriota.

Teikoplaniinin, enintddn annoksen 40 mg/kg/vrk, antaminen ihon alle rotalle ei vaikuttanut uroksen ja
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naaraan hedelmaéllisyyteen. Alkion ja sikion kehitystutkimuksissa ei havaittu epamuodostumia
enintddn 200 mg/kg/vrk ihonalaisen annoksen jilkeen rotilla ja enintdén 15 mg/kg/vrk
intramuskulaarisen annoksen jilkeen kanilla. Rotalla oli kuitenkin suurempi kuolleena syntyneiden
poikasten esiintyvyys annoksilla 100 mg/kg/vrk ja yli sekd vastasyntyneiden poikasten kuolleisuus
annoksella 200 mg/kg/vrk. Tété vaikutusta ei raportoitu esiintyneen annoksella 50 mg/kg/vrk. Peri- ja
postnataalinen tutkimus rotilla ei osoittanut vaikutuksia F1-sukupolven hedelméllisyyteen tai
F2-sukupolven selviytymiseen ja kehitykseen enintdén annoksen 40 mg/kg/vrk ihonalaisen annostelun
jalkeen.

Teikoplaninilla ei iimennyt kykyé aiheuttaa antigeenisuutta (hiirilld, marsuilla tai kaneilla),
genotoksisuutta tai paikallista drsytysta.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Natriumkloridi
Natriumhydroksidi (pH:n tasaamiseen)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Teikoplaniini ja aminoglykosidi ovat yhteensopimattomia, jos ne sekoitetaan suoraan, eiké niitd saa
sekoittaa ennen injektiota.
Jos teikoplaniinia annetaan yhdessd muiden antibioottien kanssa, valmiste pitdé antaa erikseen.

Tati ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden lddkevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta niitd, jotka
mainitaan kohdassa 6.6.

6.3 Kestoaika

Jauheen kestoaika myyntipakkauksessa:
3 vuotta

Kévyttokuntoon saatetun liuvoksen kestoaika:

Suositusten mukaisesti valmistetun kéyttékuntoon saatetun liuoksen on osoitettu pysyvin kiytossa
kemiallisesti ja fysikaalisesti stabiilina 24 tuntia 2—8 °C:ssa.

Mikrobiologiselta kannalta ladkevalmiste tulisi kdyttdd heti. Jos sitd ei kiytetd heti, kdytonaikaiset

2-8 °C:ssa, ellei kiyttokuntoon saattaminen ole tapahtunut kontrolloiduissa ja validoiduissa aseptisissa
olosuhteissa.

Laimennetun lddkevalmisteen kestoaika:

Suositusten mukaan valmistetun kayttokuntoon saatetun linvoksen on osoitettu pysyvian kaytossa
kemiallisesti ja fysikaalisesti stabiilina 24 tuntia 2—8 °C:ssa.

Mikrobiologiselta kannalta ladkevalmiste tulisi kdyttdd heti. Jos sitd ei kiytetd heti, kdytonaikaiset
sdilytysajat ja -olosuhteet ennen kayttod ovat kdyttdjin vastuulla eivitkd normaalisti ole yli 24 tuntia
2-8 °C:ssa, ellei kdyttokuntoon saattaminen/laimentaminen ole tapahtunut kontrolloiduissa ja
validoiduissa aseptisissa olosuhteissa.

6.4 Siilytys

Jauhe myyntipakkauksessa:
Tamai ladkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysolosuhteita.

Kayttokuntoon saatetun/laimennetun ladkevalmisteen séilytysolosuhteet, ks. kohta 6.3.
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6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Sisdpakkaus:
Pakastekuivattu lidkevalmiste on pakattu seuraavasti:

200 mg: tyypin I lasista valmistettu véritdn injektiopullo, jonka hyotytilavuus on 10 ml,
bromobutyylikumitulppa, muovinen korkki ja keltainen alumiinis inetti.

400 mg: tyypin I lasista valmistettu vériton injektiopullo, jonka hydtytilavuus on 22 ml,
bromobutyylikumitulppa, muovinen korkki ja vihred alumiinis inetti.

Pakkauskoot:
1, 5, 10 ja 25 jauhepulloa

Kaikkia pakkauskokoja ei valttdméttd ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hévittiimiselle ja muut kiisittelyohjeet
Téama ladkevalmiste on vain yhti kdyttokertaa varten.

Kévttdkuntoon saatetun liuoksen valmistaminen:

Liuos saatetaan kayttokuntoon lisidmalld 3,14 ml injektionesteisiin kdytettavai vettd 200 mgn ja
400 mgn jauhepulloon. Vaahdon muodostumisen vilttdmiseksi vesi lisdtdén pulloon hitaasti ja pulloa
pyoritellddn, kunnes jauhe on tdysin liuennut. Jos vaahtoa muodostuu, liuoksen pitdéd antaa seistd noin
15 minuuttia, kunnes vaahto hdvidd. Vain kirkasta, liuosta saa kayttda. Liuoksen viri voi vaihdella
kellertdvastd tummaan keltaiseen.

Pullon nimellinen teikoplaniinisisaltd 200 mg 400 mg
Jauhepullon tilavuus 10 ml 22 ml

Tilavuus, joka sisdltdd nimellisen teikoplaniiniannoksen 3,0 ml 3,0ml
(otettu 5 mln ruiskulla ja 23 G:n neulalla)

Kéyttdkuntoon saatettu liuos voidaan injisoida suoraan taisitid voidaan vaihtoehtoisesti laimentaa lisda
tai antaa suun kautta.

Laimennetun liuoksen valmistaminen ennen infuusiota:

Targocid voidaan antaa seuraavissa infuusionesteissa:

- natriumkloridi 9 mg/ml (0,9 %) luos

- Ringerin liuos

- Ringerin laktaattiliuos

- 5 % dekstroosi-injektio

- 10 % dekstroosi-injektio

- 0,18 % natriumkloridi- ja 4 % glukoosiliuos

- 0,45 % natriumkloridi- ja 5 % glukoosiliuos

- Peritoneaalidialyysiliuos, joka siséltdd 1,36 % tai 3,86 % glukoosiliuosta.

Kéayttdmiton lddkevalmiste taijite on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Sanofi Oy

Revontulenkuja 1

02100 Espoo

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

200 mg: 11526
400 mg: 11527
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9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen pdivimaard: 15.8.1994
Vimeisimmén uudistamisen paiviméaéri: 16.6.2010

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

07.09.2022
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PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN
Targocid 200 mg pulver till injektions-/infusionsvitska, 16sning
Targocid 400 mg pulver till injektions-/infusionsvétska, losning
2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En injektionsflaska innehaller 200 mg teikoplanin motsvarande minst 200 000 IE.
En injektionsflaska mnehaller 400 mg teikoplanin motsvarande minst 400 000 IE.

For fullstindig forteckning over hjilpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Pulver till injektions-/infusionsvétska, losning

Pords, benvit, homogen massa

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Targocid dr indicerat for vuxna och barn fran fodseln for parenteral behandling av foljande infektioner
(se avsnitt 4.2, 4.4 och 5.1):

o komplicerade hud- och mjukvdvnadsinfektioner,

benvivnads- och ledinfektioner,

sjukhusforvirvad pneumoni,

samhéllsforviarvad pneumoni,

komplicerade urinvéigsinfektioner,

infektios endokardit,

peritonit i samband med kontinuerlig ambulant peritonealdialys (CAPD),

bakteriemi som uppkommer i samband med négon av de ovan angivna indikationerna.

Targocid dr dven indicerat som alternativ peroral behandling vid Clostridium difficile-
infektionsassocierad diarré och kolit.

Dir det r tillimpligt bor teikoplanin administreras i kombination med andra antibakteriella likemedel.
Héansyn bor tas till officiella riktlinjer géllande lamplig anvéndning av antibakteriella likemedel

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering
Dosen och behandlingstiden bor justeras i enlighet med den underliggande infektionens typ och

svérighetsgrad samt patientens kliniska svar, och patientfaktorer sdsom &lder och njurfunktion.

Mitning av serumkoncentrationer

Dalkoncentrationer av teikoplanin i serum bor kontrolleras vid steady-state efter att
laddningsdosregimen har slutforts for att sédkerstilla att en lagsta dalkoncentration i serum har
uppnatts:
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o Vid de flesta grampositiva infektioner, bor dalkoncentrationer av teikoplanin vara minst 10 mg/1
uppmétt med HPLC, eller minst 15 mg/l uppmétt med immunokemisk fluorescenspolarisation
(FPIA) metod.

o Vid endokardit och andra svara infektioner, bor dalkoncentrationer av teikoplanin vara 15-

30 mg/l uppmitt med HPLC, eller 30-40 mg/l uppmétt med FPIA-metoden.

Vid underhallsbehandling bor kontroll av dalkoncentrationer av teikoplanin i serum utféras minst en

gang per vecka for att sékerstilla att dessa koncentrationer dr stabila.

Vuxna och dldre patienter med normal njurfunktion

Indikationer Laddningsdos Underhallsdos
Laddningsdosregim Maldalkoncentra|[Underhallsdos [Maildalkoncentra
tioner pa dag 3 tioner vid
till 5 underhalls-
be handling
- Komplicerade hud- |6 mg/kg kroppsvikt 15 mg/l! 6 mg/kg > 15 mg/l!
och mjukvdvnads-  |var 12:e timme under lkroppsvikt
infektioner 3 intravendsa eller intravendst eller
intramuskulira intramuskulirt en
- Pneumoni administreringar gdng dagligen
- Komplicerade
urinvigsinfektioner
- Benvidvnads- och (12 mg/kg kroppsvikt P 20 mg/I! 12 mg/kg > 20 mg/I!
ledinfektioner var 12:¢ timme under lkroppsvikt
B till 5 intravendsa intravendst eller
administreringar intramuskulart en
gdng dagligen
- Infektios endokardit {12 mg/kg kroppsvikt B0-40 mg/I! 12 mg/kg > 30 mg/I!
var 12:¢ timme under [kroppsvikt
B till 5 intravendsa intravendst eller
administreringar intramuskuldrt en
géng dagligen

I Uppmiitt med FPIA
Dosen ska justeras pd kroppsvikt oberoende av patientens vikt.

Behandlingstid
Behandlingstiden bor baseras pa det kliniska svaret. Vid infektiés endokardit anses vanligtvis minst 21

dagar vara lampligt. Behandlingen bor inte 6verskrida 4 ménader.

Kombinationsbehandling

Teikoplanin har ett begriansat spektrum av antibakteriell verkan (grampositiv). Det dr inte lAmpligt som
enskilt likemedel for behandling av vissa typer av infektioner savida inte patogenen redan ar
dokumenterad och kéind som kénslig eller det finns stark misstanke om att de(n) mest sannolika
patogenen(-erna) borde vara limplig(a) for behandling med teikoplanin.

Clostridium difficile-infektionsassocierad diarré och kolit
Rekommenderad dos dr 100-200 mg administrerat peroralt tva ganger dagligen under 7 till 14 dagar.

Aldre patienter
Ingen dosjustering dr nddvéndig, sdvida inte njurfunktionen &r nedsatt (se nedan).

Vuxna och dldre patienter med nedsatt njurfunktion
Dosjustering &r inte nddvéndig forrdn den fjairde behandlingsdagen, dé& dosen bor justeras for att
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uppritthélla en dalkoncentration iserum pa minst 10 mg/l uppmétt med HPLC, eller minst 15 mg/1

uppmétt med FPIA-metoden.

Efter den fjirde behandlingsdagen:

o Vid lindrig till mattlig njurinsufficiens (kreatininclearance 30—80 ml/min): underhéllsdosen bor
halveras, antingen genom att administrera dosen varannan dag eller genom att administrera
halva denna dos en ging dagligen.

o Vid grav njurinsufficiens (kreatmninclearance under 30 ml/min) och hos hemodialyspatienter:
dosen bor vara en tredjedel av den vanliga dosen, antingen genom att den initiala dosen
administreras var tredje dag eller genom att en tredjedel av denna dos administreras en gdng
dagligen.

Teikoplanin elimineras inte genom hemodialys.

Patienter som behandlas med kontinuerlig ambulant peritonealdialys (CAPD)

Efter en enskild intravenos laddningsdos med 6 mg/kg kroppsvikt administreras 20 mg/1 i varje pase
med dialyslosning under forsta veckan, 20 mg/l i varannan pase den andra veckan och dérefter 20 mg/1
i nattpasen under den tredje veckan.

Pediatrisk population
Dosrekommendationerna dr desamma hos vuxna och barn 6ver 12 ar.

Nyfodda och spddbarn upp till 2 manader:

Laddningsdos

En enskild dos med 16 mg/kg kroppsvikt, administrerad intravendst genom infusion pa den forsta
dagen.

Underhallsdos

En dos pa 8 mg/kg kroppsvikt, administrerad intravendst genom infusion en gang dagligen.

Barn (2 manader till 12 ar):

Laddningsdos

En enskild dos med 10 mg/kg kroppsvikt administrerad intravendst var 12:¢ timme, upprepas 3 ganger.
Underhallsdos

En enskild dos med 610 mg/kg kroppsvikt, administrerad intravendst en ging dagligen.

Administreringssatt

Teikoplanin ska administreras intravendst, alternativt i vissa fall intramuskulirt. Den intravendsa
mjektionen kan administreras antingen som bolusdos under 3 till 5 minuter eller som en 30 minuters
infusion.

For nyfodda bor endast infusionsmetoden anvéndas.

Vid C. difficile associerad diarré och kolit ska Targocid administreras peroralt.
Anvisningar om beredning och spddning av likemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

4.4 Varningar och forsiktighet
Teikoplanin ska inte administreras_genom intraventrikulir anvindning.

Overkinslichetsreaktioner

Allvarliga, livshotande Gverkédnslighetsreaktioner, i vissa fall med dodlig utgéng, har rapporterats for
teikoplanin (t.ex. anafylaktisk chock). Om en allergisk reaktion mot teikoplanin uppstar, ska
behandlingen utsittas omedelbart och tillimpliga akutitgirder bor inledas.

Teikoplanin ska administreras med forsiktighet hos patienter med kidnd 6verkénslighet mot
vankomycin, eftersom korsoverkénslighetsreaktioner, inklusive fatalanafylaktisk chock, kan uppsta.
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Tidigare anamnes av red man syndrome vid anvéndning av vankomycin utgér ingen kontraindikation
mot anvindning av teikoplanin.

Infusionsrelaterade reaktioner

I séllsynta fall (dven vid forsta dosen) har red man syndrome (ett komplex av symtom innefattande
kldda, urtikaria, erytem, angioneurotiskt ddem, takykardi, hypotoni och dyspné) observerats.

Dessa reaktioner kan upphora med avbruten eller langsam infusion. Infusionsrelaterade reaktioner kan
begrinsas om den dagliga dosen inte ges som bolusinjektion, utan infunderas under 30 minuter.

Allvarlica kutana reaktioner

Allvarliga kutana reaktioner (SCAR) inklusive Stevens-Johnsons syndrom (SJS), toxisk epidermal
nekrolys (TEN), likemedelsreaktion med eosinofili och systemiska symtom (DRESS) vilka kan vara
livshotande eller fatala har rapporterats vid anvindning av teikoplanin (se avsnitt 4.8). Akut
generaliserad exantematds pustulos (AGEP) har ocksé rapporterats vid anvindning av teikoplanin (se
avsnitt 4.8). Vid forskrivning ska patienter informeras om tecken och symtom pa allvarliga
hudreaktioner (t.ex. progressiva hudutslag, ofta med blasor eller slemhinneskador eller pustulosa
utslag, eller andra tecken pa hudéverkéanslighet) och Gvervakas noggrant. Om tecken och symtom som
tyder pa allvarliga hudreaktioner férekommer bor behandlingen med teikoplanin utséttas och alternativ
behandling 6vervégas.

Antibakteriellt spektrum

Teikoplanins antibakteriella spektrum ar begrinsat till grampositivabakterier. Det dr inte IEimpligt som
enskilt likemedel for behandling av vissa typer av infektioner savida inte patogenen redan ar
dokumenterad och kéind som kénslig eller vid stark misstanke om att de(n) mest sannolika patogenen(-
erna) borde vara limplig(a) for behandling med teikoplanin.

Vid rationell anvidndning av teikoplanin bor hdansyn tas till det antibakteriella spektrumet,
sdkerhetsprofilen och limpligheten av antibakteriell standardbehandling for att behandla den enskilda
patienten. Med denna utgangspunkt forvéntas i de flesta fall teikoplanin anvidndas for att behandla
svéra infektioner hos patienter for vilka standardbehandling med andra antibiotika anses vara
olamplig.

Trombocytopeni
Trombocytopeni har rapporterats i samband med teikoplaninbehandling (se avsnitt 4.8). Regelbundna

hematologiska undersokningar, inklusive fullstdndigt blodstatus, rekommenderas under behandlingen.

Nefrotoxicitet

Nefrotoxicitet och njursvikt har rapporterats hos patienter som behandlas med teikoplanin (se avsnitt
4.8). Patienter med njurinsufficiens som behandlas med den héga laddningsdosen av teikoplanin, och
de som far teikoplanin i kombination med eller foljande andra likemedel med kénd nefrotoxisk
potential (te.x. aminoglykosider, kolistin, amfotericin B, ciklosporin och cisplatin) bor kontrolleras
noggrant och bor {4 horseltest (se ’Ototoxicitet” nedan).

Eftersom teikoplanin i huvudsak utsondras via njurarna, ska teikoplanindosen anpassas hos patienter
med nedsatt njurfunktion (se avsnitt 4.2).

Ototoxicitet

Liksom med andra glykopeptider har ototoxicitet (dévhet och tinnitus) rapporterats hos patienter som
behandlats med teikoplanin (se avsnitt 4.8). Patienter som utvecklar tecken och symtom pa
horselnedsittning eller sjukdomar 1 innerdrat under behandling med teikoplanin bor noggrant foljas
upp och kontrolleras, sdrskilt vid langvarig behandling och hos patienter med njursinsufficiens.
Patienter som behandlas med teikoplanin i kombination med eller i foljd efter andra likemedel med
kénd nefrotoxisk och/eller neurotoxisk/ototoxisk potential (t.ex. aminoglykosider, kolistin, amfotericin
B, ciklosporin, cisplatin, furosemid och etakrynsyra) bor kontrolleras noggrant och nyttan av
teikoplanin utvérderas om horseln forsdmras.
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Sarskilda forsiktighetsatgarder maste vidtas nér teikoplanin administreras till patienter med samtidig
behandling med ototoxiska och/eller nefrotoxiska likemedel for vilka det rekommenderas att
regelbundna hematologiska-, lever- och njurfunktionsprover tas.

Superinfektion
Liksom med andra antibiotika kan anvindning av teikoplanin, sdrskilt om den ar langvarig, leda till

overvixt av icke-kénsliga organismer. Om superinfektion uppstar under behandlingen, méste limpliga
atgérder vidtagas.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner
Inga specifika interaktionsstudier har utforts.

Teikoplanin och aminoglykosidlosningar ar oforenliga och far inte blandas for injektion; dock &r de
forenliga i dialysvétska och kan anvidndas vid behandling av CAPD-relaterad peritonit.

Teikoplanin ska anviindas med forsiktighet i kombination med eller i foljd efter andra likemedel med
kénd nefrotoxisk och/eller neurotoxisk/ototoxisk potential. Dessa inkluderar t.ex. aminoglykosider,
kolistin, amfotericin B, ciklosporin, cisplatin, furosemid och etakrynsyra (se avsnitt 4.4
”Nefrotoxicitet” och ”Ototoxicitet”). Det finns dock ingen evidens for synergistisk toxicitet i
kombination med teikoplanin.

I kliniska studier har teikoplanin administrerats till manga patienter som redan behandlats med olika
lakemedel, inklusive andra antibiotika, antihypertensiva medel, anestetika, likemedel for hjartat och
diabetesmedel utan evidens pa skadliga interaktioner.

Pediatrisk population
Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns endast en begrinsad méngd data fran anvindning av teikoplanin hos gravida kvinnor. Studier
pé djur har visat reproduktionstoxicitet vid hoga doser (se avsnitt 5.3): hos ratta fanns en 6kad incidens
av dodfodsel och neonatal mortalitet. Den potentiella risken for ménniska &r okdnd.

Darfor bor inte teikoplanin anvéndas under graviditet savida det inte dr absolut nddvéandigt. En
potentiell risk for skador pa innerdrat och njurar hos fostret kan inte uteslutas (se avsnitt 4.4).

Amning

Det dr inte kint om teikoplanin utséndras i brostmjolk. Det finns ingen information om utséndrande av
teikoplanin imjolk hos djur. Beslut om amning ska fortsétta/avbrytas eller behandlingen med
teikoplanin ska fortsétta/utséttas bor tas med hdnsyn till nyttan av amning for barnet och nyttan av
behandlingen med teikoplanin fér modern.

Fertilitet

Reproduktionsstudier pa djur har inte visat nagon evidens for nedsatt fertilitet.

4.7 Effekter pa formigan att framfora fordon och anviinda masKkiner

Targocid har liten effekt pd formégan att kéra fordon och anvénda maskiner.

Teikoplanin kan orsaka yrsel och huvudvirk. Férmagan att kéra fordon eller anvinda maskiner kan
paverkas. Patienter som drabbas av dessa biverkningar bor inte framfora fordon eller anvénda

maskiner.

4.8 Biverkningar
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Lista 6ver biverkningar 1 tabellform

I tabellen nedan anges samtliga biverkningar som forekom med en storre incidens &n placebo och hos
fler 4n en patient enligt foljande konvention:
Mycket vanliga (>1/10); vanliga (=1/100 till <1/10); mindre vanliga (>1/1 000 till <1/100); séllsynta
(>1/10 000 till <1/1 000); mycket séllsynta (<1/10 000); ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran
tillgdngliga data).

Inom varje frekvensgrupp presenteras biverkningar i ordning efter fallande svérighetsgrad.

Organsystem [Vanliga (Mindre vanliga [Séllsynta Mycket Ingen kénd frekvens
(=>1/100, |(=1/1000,<1/100) |(=1/10 000, [sillsynta (kan inte beriknas
<1/10) <1/1000) (<1/10 000) fran tillgéingliga data)

Infektioner och IAbscess Superinfektion

infestationer overvixt av icke

kinsliga organismer)

Blodet och Leukopeni, A granulocytos,

lymfsystemet trombocytopeni, neutropeni, pancytopeni

eosinofili

Immun- IAnafylaktisk [idkemedelsutslag med

systemet reaktion (anafylaxi) cosinofili och

(se avsnitt 4.4) systemiska symtom
DRESS), anafylaktisk
chock (se avsnitt 4.4)

Centrala och 'Yrsel, Kramper

perifera lhuvudvark

mervsystemet

Oron och Dovhet,

balansorgan horselnedsattning

(se avsnitt 4.4),
tinnitus,
vestibuldr sjukdom

Blodkérl Flebit Tromboflebit

IAndnings- Bronkospasm

vagar,

brostkorg och

mediastinum

Magtarm- Diarré, krdkningar,

kanalen illamaende

Hud och Utslag, Red man Toxisk epidermal

subkutan erytem, syndrome nekrolys,

vavnad (klada (t.ex. rodnad Stevens-Johnsons

pa ovre delen syndrom, akut

av kroppen) eeneraliserad

(se avsnitt exantematos pustulos,

4.4) erythema multiforme,
angioodem,
exfoliativ dermatit,
urtikaria (se avsnitt 4.4)

INjurar och [Forhojt Njursvikt (inklusive

urinvigar serumkreatinin akut njursvikt) (se nedan|

beskrivning av utvalda
biverkningar)*
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Organsystem [Vanliga (Mindre vanliga [Séllsynta Mycket Ingen kénd frekvens
(=1/100, |=1/1000,<1/100) |(=1/10 000, séllsynta (kan inte beriknas
<1/10) <1/1000) (<1/10 000) fran tillgéingliga data)

Allminna Smirta, Abscess pa

symtom feber imjektionsstéllet, frossa

och/eller stelhet)

symtom vid

administre-

ringsstéllet

Undersok- Forhojda

ningar transaminaser

(Overgaende
avvikande
transaminaser),
forhojda alkaliska
fosfataser iblodet
(Overgaende
avvikande alkaliska
fosfataser)

Beskrivning av utvalda biverkningar

* Baserat pa litteraturrapporter dr den uppskattade frekvensen for nefrotoxicitet ca 2% hos patienter
som far en lag laddningsdos pé i genomsnitt 6 mg/kg tva ganger dagligen, folit av en underhéllsdos pa
i genomsnitt 6 mg/kg en gdng dagligen.

I en observationssédkerhetsstudie efter godkdnnande som inkluderade 300 patienter med en medelalder
péa 63 ar (behandlade for ben- och ledinfektion, endokardit eller andra svara infektioner) som fick den
hoga doseringsregimen 12 mg/kg tva ganger dagligen (5 laddningsdoser som median) folit av en
underhéllsdos pa 12 mg/kg en gang dagligen var den observerade frekvensen av bekréftad
nefrotoxicitet 11,0% (95% KI=[7,4%; 15,5%]) under de forsta 10 dagarna. Den kumulativa
frekvensen av nefrotoxicitet fran borjan av behandlingen upp till 60 dagar efter den sista dosen var
20,6% (95% KI=1[16,0%; 25,8%]). Hos patienter som fick mer dn 5 hoga laddningsdoser pé 12 mg/kg
tva ganger dagligen, folit av enunderhallsdos pd 12 mg/kg en gang dagligen, observerades den
kumulativa frekvensen av nefrotoxicitet fran borjan av behandlingen upp till 60 dagar efter den sista
administreringen till 27% (95% KI=1[20,7%; 35,3%]) (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det majligt
att kontinuerligt Overvaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till (se detaljer nedan).

webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA
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4.9 Overdosering

Symtom
Fall av oavsiktlig administrering av for hoga doser till pediatriska patienter har rapporterats. I ett fall

forekom agitation hos en 29 dagar gammal nyfodd som administrerats 400 mg intravendst (95 mg/kg).

Behandling
Behandling av 6verdosering av teikoplanin bor vara symtomatisk.
Teikoplanin elimineras inte genom hemodialys och endast langsamt genom peritonealdialys.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antibakteriella glykopeptider, ATC-kod: JO1XA02

Verkningsmekanism

Teikoplanin hdmmar tillvixten av kdnsliga organismer genom att férhindra cellviggens biosyntes pa

ett annat stille 4n det som paverkas av betalaktamer. Peptidoglykansyntesen blockeras genom specifik
bindning till D-alanyl-D-alanin.

Resistensmekanism

Resistens mot teikoplanin kan baseras pé foljande mekanismer:

o Modifierad malstruktur: denna form av resistens har sérskilt forekommit vid Enterococcus
faecium. Modifieringen baseras pa utbyte av D-alanin-D-alanin hos aminosyrakedjan ien
mureinprekursor med D-Ala-D-laktat, vilket minskar affiniteten till glykopeptider. De ansvariga
enzymerna dr D-laktat dehydrogenas eller ligas syntetiserat av den resistenta bakterien.

o Stafylokockernas minskade kénslighet eller resistens mot teikoplanin baseras pa
overproduktionen av mureinprekursorer till vilkka teikoplanin binds.

Korsresistens mellan teikoplanin och glykopeptiden vankomycin kan forekomma. Ett antal
vankomycinresistenta enterokocker ar kénsliga for teikoplanin (Van-B fenotyp).

Brytpunkter for kiinslighetstestning
Brytpunkterna for minsta himmande koncentration (MIC) enligt European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST), version 10.0, 1 januari 2020 visas i foljande tabell:

Mikroorganism Kaénslig Resistent
Staphylococcus aureus ¢ <2mg/l > 2 mg/ml
Koagulasnegativa stafylokocker ¢ <4 mg/l >4 mg/ml
Enterococcus spp. <2 mg/l > 2 mg/ml
Streptococcus grupper A, B, C, G * <2 mg/l > 2 mg/ml
Streptococcus pneumoniae <2mg/l > 2 mg/ml
Gruppen viridans streptokocker <2 mg/l > 2 mg/ml

a MIC for glykopeptid &r beroende av metod och bor faststéllas genom mikrospiddning av buljong
(referens ISO 20776-1). S. aureus med MIC-virden for vankomycin pa 2 mg/ml ar pa gransen for
MIC-fordelningen for vildtyper och det kan férekomma ett férsdmrat kliniskt svar.

b Icke-mottagliga isolat ar sdllsynta eller har 4nnu inte rapporterats. Identifiering av och
antimikrobiella kénslighetstester pa sddana isolat maste upprepas och om resultatet bekriftas maste
isolatet skickas till ett referenslaboratorium.

Farmakokinetiskt/farmakodynamiskt forhallande
Teikoplaninets antimikrobiella verkan beror i huvudsak pa tiden under vilken serumkoncentrationen ar
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hogre én patogenens minsta hammande koncentration (MIC).

Kénslighet

Prevalensen av resistens kan variera geografiskt samt dver tid for vissa arter och lokal information
gillande resistens dr onskvérd, sirskilt vid behandling av svara infektioner. Expertrad bor vid behov
efterfragas nér den lokala resistensprevalensen dr sadan att anvindningen av likemedlet vid
atminstone vissa typer av infektioner kan ifragasittas.

Vanligen kénsliga arter

Aeroba grampositiva bakterier
Corynebacterium jeikeium *

Enterococcus faecalis

Staphylococcus aureus (inklusive meticillinresistenta stammar)
Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae underart equisimilis
(Streptokocker grupp C och G)

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Streptokocker i gruppen viridans “°

Anaeroba grampositiva bakterier

Clostridium difficile ¢

Peptostreptococcus spp.*

Arter for vilka forvirvad resistens kan utgora ett problem
Aeroba grampositiva bakterier

Enterococcus faecium

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis

Naturligt resistenta bakterier
Alla gramnegativa bakterier
Andra bakterier

Chlamydia spp.
Chlamydophila spp.
Legionella pneumophila
Mycoplasma spp.

a Inga aktuella data fanns tillgingliga da tabellerna publicerades. Primérlitteratur, standardvolymer
och behandlingsrekommendationer forutsitter kdnslighet

b Samlingsterm for en heterogen grupp av streptokockarter. Resistensgraden kan variera beroende pa
de faktiska streptokockarterna

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Teikoplanin administreras parenteralt (intravenost eller intramuskulért). Efter intramuskulir

administrering &r biotillgéngligheten for teikoplanin (jAmfort med intravends administrering) nistan
fullstandig (90 %). Efter sex dagliga intramuskulidra administreringar med 200 mg &r den
genomsnittliga (SD) maximala teikoplaninkoncentrationen (Ciy) 12,1 (0,9) mg/l och uppstar 2 timmar
efter administrering,

Efter en laddningsdos pa 6 mg/kg administrerad intravendst var 12:¢ timme under 3 till 5
administreringar, varierar C,,-virden mellan 60 till 70 mg/l och Cioyeh ligger vanligtvis dver 10 mg/l.
Efter en intravenos laddningsdos med 12 mg/kg administrerad var 12:e timme under 3

administreringar berdknas genomsnittliga vérden for Cux och Cyouen vara cirka 100 mg/1 respektive
20 mg/1.
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Efter en underhéllsdos p& 6 mg/kg administrerad en géng dagligen dr virdena C,x och Cyouen cirka
70 mg/I respektive 15 mg/l. Efter en underhallsdos pa 12 mg/kg en géng dagligen varierar Ciougn-
véardena mellan 18 till 30 mg/l.

Vid administrering peroralt absorberas inte teikoplanin fran magtarmkanalen. Vid peroral
administrering med 250 eller 500 mg som enskild dos hos friska individer detekteras inte teikoplanin i
serum eller urinen, men aterfinns endast i feces (cirka 45 % av administrerad dos) som oférandrat
lakemedel.

Distribution

Bindning till serumproteiner hos mianniska varierar fran 87,6 till 90,8 % utan ndgon variation i
funktionen hos teikoplaninkoncentrationerna. Teikoplanin binds i huvudsak till serumalbumin hos
ménniska. Teikoplanin distribueras mte till réda blodkroppar.

Distributionsvolymen vid steadystate (Vss) varierar fran 0,7 till 1,4 Vkg. De hogsta Vss-véirdena
observeras i de nyligen utforda studier dér provtagningsperioden var lingre dn 8 dagar.

Teikoplanin distribueras i huvudsak i lung-, myokard- och benvidvnad med vdvnads-/serumkvoter dver
1. I blasvitska, synovialvitska och peritonealvitska varierade vivnads-/serumkvoten fran 0,5 till 1.
Elimineringen av teikoplanin frén peritonealvitska sker med samma hastighet som fran serum. I
pleuravitska och subkutan fettvivnad ligger vdvnads-/serumkvoten mellan 0,2 och 0,5. Teikoplanin
penetrerar inte med litthet in i cerebrospinalvitska (CSV).

Metabolism

Teikoplanin 1 ofordndrad form dr den huvudsakliga foreningen som identifieras i plasma och urin,
vilket tyder pd minimal metabolism. Tva metaboliter bildas sannolikt genom hydroxylering och
representerar 2 till 3 % av administrerad dos.

Eliminering

Ofbrandrat teikoplanin utsondras 1 huvudsak via urinvdgarna (80 % inom 16 dagar) medan 2,7 % av
administrerad dos aterfinns i feces (utsondring via gallan) inom 8 dagar efter administrering.
Elimineringsha lveringstiden for teikoplanin varierar fran 100 till 170 timmar i de senast utforda
studierna dir blodprover togs under cirka 8 till 35 dagar.

Teikoplanin har en ldg total clearance i intervallet 10 till 14 ml/timme/kg och en njurclearance i
ntervallet 8 till 12 ml/timme/kg, vilket tyder pé att teikoplanin i huvudsak utsoéndras via njurens
mekanism.

Linjiritet
Teikoplanin uppvisade linjar farmakokinetik idosintervallet 2 till 25 mg/kg.

Sérskilda populationer

o Nedsatt njurfunktion:

Eftersom teikoplanin elimineras via njurarna, minskar elimineringen av teikoplanin i enlighet med
graden av nedsatt njurfunktion. Teikoplaninets totala clearance och njurclearance beror pa
kreatininclearance.

o Aldre patienter:
Hos dldre patienter modifieras inte teikoplaninets farmakokinetik annat én vid nedsatt njurfunktion.

o Pediatrisk population

En hogre total clearance (15,8 ml/timme/kg for nyfodda, 14,8 ml/timme/kg for en genomsnittlig alder
pa 8 ar) och en kortare elimineringshalveringstid (40 timmar for nyfodda, 58 timmar for 8 &r)
observeras jaimfort med hos vuxna patienter.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Efter upprepad parenteral administrering till ratta och hund observerades effekter pa njurarna som
visades vara dosberoende och reversibla. Studier for att undersoka potentialen att orsaka ototoxicitet
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hos marsvin tyder pé att en lindrig nedséttning av kokledr och vestibular funktion dr mojlig vid
avsaknad av morfologisk skada.

Subkutan administrering av teikoplanin med upp till 40 mg/kg/dag hade ingen effekt pa hanens eller
honans fertilitet hos ratta. I embryofetala utvecklingsstudier observerades inga missbildningar efter
subkutan administrering med upp till 200 mg/kg/dag hos ratta och intramuskuldr administrering med
upp till 15 mg/kg/dag hos kanin. Hos rétta fanns dock en 6kad incidens av dodfodsel vid doser pa

100 mg/kg/dag och hogre samt neonatal mortalitet vid 200 mg/kg/dag. Denna effekt rapporterades inte
vid 50 mg/kg/dag. En peri- och postnatal studie pa ratta visade inga effekter pa fertiliteten hos F1-
generationen eller pa dverlevnad och utveckling hos F2-generationen efter subkutan administrering
med upp till 40 mg/kg/dag.

Teikoplanin uppvisade ingen potential att orsaka antigenicitet (hos mus, marsvin eller kanin),
genotoxicitet eller lokal irritation.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Natriumklorid
Natriumhydroxid (for justering av pH)

6.2 Inkompatibilite ter

Teikoplanin och aminoglykosider &ar inkompatibla vid direkt blandning och far inte blandas fore
njektion.

Om teikoplanin administreras vid kombinationsbehandling med andra antibiotika maste beredningen
administreras separat.

Detta lakemedel far inte blandas med andra likemedel forutom de som ndmns i avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet

Pulvrets hallbarhet i originalférpackning:
3ar

Hallbarhet for beredd och utspédd 16sning:

Kemisk och fysisk stabilitet vid anvéndning for beredd 16sning preparerad enligt rekommendation har
pévisats under 24 timmar vid 2 till 8 °C.

Ur mikrobiologisk synvinkel ska likemedlet anvindas omedelbart. Om det inte anvénds omedelbart,
ansvarar anvandaren for forvaringstider och forhallanden innan anvidndning, som vanligtvis inte ska
vara langre dn 24 timmar vid 2 till 8 °C, savida inte beredning har skett under kontrollerade och
godkinda aseptiska forhallanden.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Pulver i originalférpackning:
Inga sdrskilda forvaringsanvisningar.

Forvaringsanvisningar for likemedlet efter beredning/spadning finns i avsnitt 6.3.
6.5 Forpacknings typ och inne hall
Originalférpackning:

Det frystorkade likemedlet &r forpackat i:
Injektionsflaska av farglost typ I-glas med anvéndbar volym pa 10 ml for 200 mg forseglad med
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brombutylgummipropp och gul avdragbar plastforslutning pa en dvre del av alummnium.
Injektionsflaska av farglost typ I-glas med anvidndbar volym pé 22 ml for 400 mg forseglad med
brombutylgummipropp och gron avdragbar plastforslutning pa en 6vre del av aluminium.

Forpackningsstorlekar:

- 1 mjektionsflaska med pulver

- 5 mjektionsflaskor med pulver
- 10 injektionsflaskor med pulver
- 25 njektionsflaskor med pulver

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering
Detta likemedel dr endast avsett for engangsbruk.

Preparering av beredd l6sning:

Losningen bereds genom att tillsétta 3,14 ml vatten for injektionsvétskor till injektionsflaskan med
200 mg och 400 mg. Vattnet tillsdtts langsamt till flaskan och flaskan rullas tills pulvret ar helt upplost
for att undvika skumbildning. Om det bildas skum bor 16sningen sta i cirka 15 minuter. Anvand endast
klar 16sning. Fargen pa 16sningen kan variera frin gulaktig till morkt gul.

Injektionsflaskans nominella

teikoplanininnehll 200 mg 400 mg

Volym i injektionsflaskan med

10 ml 22 ml
pulver

Volym innehéllande nominell
teikoplanindos (extraherad med 5 3,0 ml 3,0 ml
ml-spruta och 23 G-kanyl)

Den beredda 16sningen kan injiceras direkt eller alternativt spidas ytterligare, eller administreras
peroralt.

Preparering av spddd 16sning fore infusion:

Targocid kan administreras i foljande infusionsldsningar:

- Natriumkloridlosning 9 mg/ml (0,9 %)

- Ringerlosning

- Ringer-laktatlosning

- Dextrosinjektion 50 mg/ml (5 %)

- Dextrosinjektion 100 mg/ml 10 %)

- Natriumklorid 1,8 mg/ml (0,18 %) och glukoslosning 40 mg/ml (4 %)

- Natriumklorid 4,5 mg/ml (045 %) och glukoslosning 50 mg/ml (5 %)

- Peritonealdialyslosning innehéllande glukoslosning 13,6 mg/ml (1,36 %) eller 38,6 mg/ml
(3,86 %).

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
7.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Sanofi Oy

Norrskensgranden 1
02100 Esbo

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
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200 mg: 11526
400 mg: 11527

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for forsta godkdnnande: 15.8.1994

Datum for fornyat godkdnnande: 16.6.2010

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

07.09.2022

26



