SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITILYFS

Vancomycin-MIP 500 mg / Vancomycin-MIP 1000 mg
500 mg / 1000 mg innrennslisstofn, lausn

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas inniheldur 500 mg / 1000 mg af vancomycinhydrokloridi sem samsvarar 500.000 a.e.
eda 1.000.000 a.e. af vancomycini.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1

3. LYFJAFORM

Innrennslisstofn, lausn

Fint duft, hvitt med bleikum til brunum skugga.
4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Lyfjagjof i blaad

Vancomycin er &tlad fyrir alla aldurshdpa til medferdar vid eftirfarandi sykingum (sja kafla 4.2, 4.4.

og 5.1):

- Floknar sykingar 1 htd og mjukvefjum (complicated skin and soft tissue infections (cSSTI))

- Sykingar 1 beinum og lidum

- Lungnabdlga sem smitast hefur utan spitala

- Lungnaboélga sem smitast hefur innan spitala, par med talin lungnabdlga tengd notkun
ondunarvélar

- Hjartapelsbolga

- Bloosyking sem kemur fram i tengslum vid, eda sem grunur er um ad s¢ i tengslum vid, eitthvad
af ofangreindu.

Vancomycin er einnig &tlad fyrir alla aldurshopa sem fyrirbyggjandi bakteriuhindrandi medferd fyrir
uppskurd hja sjuklingum sem mikil hatta er 4 a0 fai hjartapelsbolgu af voldum bakteria, pegar peir
gangast undir meirihattar skurdadgerdir.

Taka skal tillit til gildandi leidbeininga um videigandi notkun syklalyfja.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

bar sem vid a skal gefa vancomycin i samsetningu med 6drum syklalyfjum.

Notkun i blaced



Upphafsskammtur skal byggjast 4 likamspyngd. Vidhaldsskammtar skulu byggjast & blodpéttni til pess
ad na peirri leeknandi péttni sem stefnt er ad. Taka verdur tillit til nyrnastarfsemi vid akvordun
vidhaldsskammta og tioni lyfjagjafa.

Sjuklingar 12 dara og eldri

Réolagour skammtur er 15 til 20 mg/kg likamspyngdar a 8 til 12 klst fresti (ekki umfram 2 g i skammti).
Hja alvarlega veikum sjuklingum ma nota 25-30 mg/kg hledsluskammt til pess ad na hradar peirri
lagmarkspéttni vancomycins i bl6di sem stefnt er ad.

Ungborn og born a aldrinum 1 mdnadar til allt ad 12 dra:

Radlagdur skammtur er 10-15 mg/kg likamspyngdar 4 6 klst. fresti (sja kafla 4.4).

Nvburar eftir fulla medgdngu (fra feedingu til 27 daga aldurs eftir feedingu) og fyrirburar (frd feedingu
ad acetludum feedingardegi auk 27 daga)

Til pess ad akveda skammta fyrir nybura skal leita rada hja leekni med reynslu i medhdndlun nybura.
Ein moguleg leid til ad skammta vancomycin hja nyburum er gefin i eftirfarandi toflu: (sja kafla 4.4.)

Aldur eftir tidir (post- | Skammtur (mg/kg) Timi milli lyfjagjafa (kist.)
menstrual age) (vikur)

<29 15 24

29-35 15 12

>35 15 8

Aldur eftir tioir: [(timi sem lidur fra fyrsta degi sidustu tidabladinga ad faedingu (medgongualdur) plas
timinn eftir fadingu (aldur)]

Fyrirbyggjandi vid bakteriuhjartapelsbolgu vid skurdadgerd hja 6llum aldurshopum.

Radlagdur skammtur er 15 mg/kg hledsluskammtur fyrir innleidslu svaefingar. Eftir lengd skurdadgerdar
getur purft annan vancomycin skammt.

Medferdariengd

R4816gd medferdarlengd er gefin i toflunni hér ad nedan. I 6llum tilvikum skal medferdarlengd byggjast
4 tegund og alvarleika sykingar og kliniskri svorun hvers einstaklings.

Abending Medferdarlengd

Floknar sykingar i hud og mjukvefjum
—  Ekki med drepi
—  Meo drepi

7 til 14 dagar
4 til 6 vikur*
4 til 6 vikur**
7 til 14 dagar

Sykingar i beinum og lidum

Lungnabdlga sem smitast hefur utan spitala

Lungnabdlga sem smitast hefur innan spitala, par med talin | 7 til 14 dagar
lungnabolga tengd 6ndunarvél

Hjartapelsbolga 4 til 6 vikur***

*  Haldi0 afram bpar til frekari sarahreinsun er ekki naudsynleg, kliniskt astand sjuklings hefur batnad
og sjuklingur er hitalaus 1 48 til 72 klst.




** Thuga skal lengri lotur med baelandi medferd til inntoku med videigandi syklalyfjum fyrir sykingar
vid gervilid.
*#* Lengd og porf 4 samsettri medferd byggir 4 lokugerd og sykli.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
borf getur verid 4 leegri viohaldsskammti vegna aldurstengdrar minnkandi nyrnastarfsemi.
Skert nyrnastarfsemi

Hjé fullordnum og bérnum med skerta nyrnastarfsemi skal ithuga ad gefa i upphafsskammt sem fylgt er
eftir med laggildum vancomycins i sermi frekar en eftir skammtaaaetlun, sérstaklega hja sjuklingum med
verulega skerta nyrnastarfsemi eda peim sem gangast undir nyrnauppbotarmedferd vegna peirra morgu
mismunandi patta sem geta haft ahrif 4 gildi vancomycins hja peim.

Hja sjuklingum med veega eda midlungs mikla nyrnabiluni ma ekki minnka upphafsskammtinn.

Hja sjuklingum med verulega nyrnabilun er akjosanlegra ad lengja bilid milli lyfjagjafa fremur en gefa
leegri s6larhringsskammta.

Taka skal a videigandi hatt tillit til samhlidagjafa lyfja sem geta minnkad uthreinsun vancomycins
og/eda ytt undir daeskileg ahrif pess (sja kafla 4.4).

Skilun vancomycins vid 6samfellda blodskilun er litil. Samt sem adur eykur notkun hafledihimna og
samfelld nyrnauppbotarmedferd uthreinsun vancomycins og krefst yfirleitt uppbotarlyfjagjafa (yfirleitt
eftir blodskilunarlotuna pegar um er ad reda 6samfellda bldoskilun).

Fullordnir
Skammtabreytingar hja fullordnum skulu byggja & auklasiunarhrada sem metinn er samkvamt
eftirfarandi jofnu:

Karlar: [Pyngd (kg) x (140 - aldur (4r))]/ 72 x kreatinin i sermi (mg/dl)
Konur: 0,85 x gildi sem reiknad er med jofnunni hér 4 undan.

Venjulegur upphafsskammtur fyrir fullordinn sjukling er 15 til 20 mg/kg sem ma gefa a 24 klst. fresti
sjuklingum med kreatininuthreinsun milli 20 og 49 ml/min. Hja sjuklingum med verulega skerta
nyrnastarfsemi (kreatininithreinsun) undir 20 ml/min.) eda peim sem eru a nyrnauppbédtarmedferd fer
videigandi timasetning og magn sidari skammta ad storum hluta eftir pvi hvernig nyrnauppbotarmedferd
verkar og skal byggja 4 laggildum vancomycins i sermi og peirri nyrnastarfsemi sem er eftir (sja kafla
4.4). fhuga skal, had kliniskum adstaedum, ad geyma nzsta skammt medan bedid er eftir nidurstodum
um gildi vancomycins.

Hja alvarlega veikum sjiklingum med nyrnabilun a ekki ad minnka upphafs-hledsluskammtinn (25 til
30 mg/kg).

Born

Skammtabreytingar hja bornum 4 aldrinum 1 ars og eldri skal byggja 4 aatludum gauklasiunarhrada
(eGFR) samkveemt endurskodadri Schwartz jofnu:

(eGFR) (ml/min/1,73m?) = (h&d cm x 0,413)/ kreatinin i sermi (mg/dl)

(eGFR) (ml/min/1,73m?) = (had cm x 36,2)/ kreatinin i sermi (mikromol/l)

Fyrir nybura og ungabdrn undir 1 ars aldri skal fa radgjof sérfraedings par sem endurskodud Schwartz
formula & ekki vid pau.

Upplysingar um skammtaradleggingar fyrir bérn eru syndar i toflunni hér a eftir sem fylgja somu
grundvallarreglum og hja fullordnum sjuklingum.



GFR (ml/min/1,73 m?) Skammtur i blazeo Tioni

50-30 15 mg/kg 12 klst.

29-10 15 mg/kg 24 klst.

<10

. a1 Endurskoda skammta

Osamfelld blodskilun 10-15 mg/kg byget 4 gildum*

Kvidskilun

Samfelld nyrnauppbotarmedferd 15 mg/kg Endurskoda skammta
byggt 4 gildum*

* Videigandi timasetning og magn sidari skammta fer ad storum hluta eftir pvi hvernig
nyrnauppbdtarmedferd verkar og skal byggja 4 gildum vancomycins i sermi sem fengin eru fyrir
lyfjagjof og peirri nyrnastarfsemi sem er eftir. fhuga skal, had kliniskum adsteedum, ad geyma nzesta
skammt medan bedid er eftir nidurstddum um gildi vancomycins.

Skert lifrartarfsemi
Ekki parf a0 adlaga skammta hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Medganga
borf getur verid 4 verulega stekkudum skdmmtum til ad na meodferdargildum i sermispéttni hja
pungudum konum (sja kafla 4.6).

Sjuklingar 1 yfirbyngd
Hja sjuklingum 1 yfirpyngd skal adlaga upphafsskammtinn i samraemi vid likamspyngd eins og hja
sjuklingum sem ekki eru 1 yfirpyngd.

Fylgst med sermispéttni vancomycins:

Tioni eftirlits med medferdardhrifum lyfs parf ad vera einstaklingsbundin eftir kliniskum adstedum og
svorun vid medferd, a bilinu fra daglegri synatoku, sem porf getur verid 4 hja sumum sjuklingum sem
eru blooaflfraedilega dstodugir, til ad vikulegri hja stédugum sjuklingum sem syna medferdarsvorun.
Hja sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi skal fylgjast med sermispéttni vancomycins 4 6drum degi
meodferdar rétt fyrir naesta skammt. Hjé sjuklingum & 6samfelldri blodskilum skal yfirleitt fa gildi
vancomycins adur en blodskilunarlotan hefst.

Eftir lyfjagjof til inntoku skal fylgjast med péttni vancomycins i sermi hja sjiklingum med bolgukvilla
i pormum (sja kafla 4.4).

Medferdarlaggildi vancomycins i blodi skulu yfirleitt vera 10 20 mg/l, eftir sykingarstad og naemi
sykilsins. Laggildi med 15 20 mg/1 eru yfirleitt radlogd af kliniskum rannsoknarstofum til ad na betur
yfir sykla sem skilgreindir eru neemir med lagmarksheftistyrk >1 mg/1 (sja kafla 4.4 og 5.1).

Aoferdir byggoar 4 likani geta verio gagnlegar til ad spa fyrir um einstaklingsbundnar skammtaparfir til
a0 na vidunandi AUC. Nalgun byggd a likani ma nota badi til ad reikna ut einstaklingsbundinn
upphafsskammt og skammtabreytingar byggdar a eftirliti med medferdarahrifum lyfsins (sja kafla 5.1).

Lyfjagjof

Lyfjagjof i blaaed

Vancomycin i blaad er yfirleitt gefid sem dsamfellt innrennsli og radleggingar um skammta sem gefnar
eru 1 pessum kafla fyrir gjof 1 blaed eiga vid um pessa tegund lyfjagjafar.

Vancomycin skal adeins gefa sem heegt innrennsli i blaed 1 a.m.k. eina klst. eda med hamarkshrada
10 mg/min (hvort sem varir lengur) sem er negjanlega pynnt (a.m.k. 100 ml & hver 500 mg eda a.m.k.
200 ml & hver 1.000 mg) (sja kafla 4.4).



Sjuklingar med takmarkada vokvainntoku geta einnig fengid lausn med 500 mg/50 ml eda
1.000 mg/100 ml pott haettan & innrennslistengdum aukaverkunum geti aukist vid pessa haerri péttni.

Upplysingar vardandi undirbuning lausnarinnar eru i kafla 6.6.

fhuga ma samfellt innrennsli vancomycins t.d. hja sjiklingum med 6stoduga tthreinsun vancomycins.
4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Vancomycin ma ekki gefa i vodva vegna hattu 4 drepi 4 stungustad.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Ofnaemisvidbrogd

Alvarleg og stoku sinnum banvan ofnamisvidbrogd eru hugsanleg (sja kafla 4.3 og 4.8).

Ef ofnaemisvidbrogd koma fram verdur tafarlaust ad stodva medferd med vancomycini og hefja
videigandi bradamedfero.

Hja sjuklingum sem fa vancomycin & 16ngu timabili eda samhlida 6drum lyfjum sem geta valdid
daufkyrningafad eda kyrningapurrd skal fylgjast med fjolda hvitra blodkorna med reglulegu millibili.
Hja oOllum sjiklingum sem f4 vancomycin skal framkvema reglubundnar blodrannséknir,
pvagrannsoknir, prof 4 lifrar- og nyrnastarfsemi.

Vancomycin skal nota med varad hja sjiklingum med ofnaemisviobrogod vid teicoplanini pvi ad kross
ofnaemi, p.m.t. banvaent bradaofnamislost getur komid fyrir.

Orverudrepandi virknirdf

Orverudrepandi virknirof vancomycins takmarkads vid Gram jakvadar orverur. Pad hentar ekki til
notkunar sem stakt lyf til medferdar vid sumum tegundum sykinga nema pegar sykillinn er pekktur og
vitad er ad ad hann sé naemur eda sterkur grunur er um ad medferd med vancomycini veri hentugt fyrir
liklegasta/liklegustu sykilinn/syklana.

Skynsamleg notkun vancomycins skal taka tillit til orverudrepandi virknir6fs, Oryggispatta og
hentugleika bakteriudrepandi medferdar til ad medhdndla hvern einstaka sjukling.

Eiturverkanir 4 heyrnataug eda innra eyra

Greint hefur verid fra eiturverkunum 4 heyrnataug eda innra eyra sem geta verid skammvinnar eda
varanlegar (sja kafla 4.8) hja sjiklingum med fyrri heyrnarskerdingu, sem hafa fengio of stora skammta
i blaed eda hafa fengid samhlida medferd med 60ru virku efni sem hefur eiturverkanir & heyrnataug eda
innra eyra eins og aminoglykosio. Einnig skal fordast notkun vancomycins hja sjiklingum med fyrra
heyrnatap. Eyrnasud getur verid undanfari heyrnaskerdingar. Reynsla af 60rum syklalyfjum bendir til
pess a0 heyrnaskerding geti agerst pratt fyrir ad medferd sé hatt. Til a0 minnka haettuna a eiturahrifum
4 heyrnataug eda innra eyra skal mala blodgildi reglubundid og reglubundnar heyrnarprofanir eru
radlagoar.

Aldradir eru sérstaklega naemir fyrir heyrnarskemmdum. Eftirlit med jafnveegis- og heyrnarstarfsemi hja
6ldrudum skal framkvema medan 4 medferd stendur og eftir ad medferd er lokid. Fordast skal samhlida
notkun annarra lyfja eda notkun lyfjanna hverju 4 eftir 60ru, sem hafa eiturverkanir 4 heyrnataug eda
innra eyra.

Innrennslistengd vidbrogd

Ef 1yfid er gefio hratt (p.e. & nokkrum minitum) getur pad tengst mikilli blodprystingslaekkun (par med
talid losti, og i mjog sjaldgefum tilvikum hjartastoppi), histaminlikum vidbrogoum og
drofnudrduitbrotum (maculopapular rash) eda raudum utbrotum (,,red man‘s syndrome* eda ,,red neck
syndrome®). Gefa skal vancomycin med haegu innrennsli i pynntri lausn (2,5 til 5,0 mg/ml) ekki hradar
en 10 mg/min og 4 ekki styttri tima en 60 minutum til ad fyrirbyggja aukaverkanir vegna of mikils
innrennslishrada. Ef innrennsli er stodvad hverfa pessi einkenni venjulega strax.




Tidni innrennslistengdra vidbragda (lagprystingur, andlitsrodi, rodapot, ofsakladi og kladi) eykst vid
samhlioa lyfjagjof med svaefingalyfjum (sja kafla 4.5). Minnka ma petta med pvi ad gefa vancomycin
med innrennsli yfir a.m.k. 60 minutur, fyrir innleidslu svafingar.

Alvarleg hudviobrogd (SCARs)

Tilkynnt hefur verid um alvarleg hudvidbrogd i tengslum vid notkun vancomycins, par med talin Steven-
Johnson heilkenni (SJS), hudpekjudreplos (TEN), lyfjattbrot med fjolgun raudkyrninga og altekum
einkennum (DRESS) og brad utbreidd graftaratpot (AGEP), sem geta verid lifshattuleg eda valdio
dauda (sja kafla 4.8). Flest pessi vidbrogd koma fram innan farra daga og allt ad atta vikum eftir ad
medferd med vancomycini er hafin.

Gera parf sjuklingum grein fyrir teiknum og einkennunum pegar lyfinu er avisad og fylgjast vel med
hudvidbrogoum. Ef teikn og einkenni koma fram sem benda til pessara vidbragda skal hatta notkun
vancomycins an tafar og ihuga adra medferd. Hafi sjiklingur préad med sér alvarleg hudvidobrogo vid
notkun vancomycins ma aldrei hefja medferd med vancomycini aftur.

Viobrogd 4 stungustad

Verkur og blaedabdlga med segamyndun geta komid fyrir hja mérgum sjuklingum sem fa vancomycin
i bldaed og eru stoku sinnum veruleg. Minnka m4 tidni og alvarleika blaedabdlgu med segamyndun med
pvi ad gefa lyfid hagt sem pynnta lausn (sja kafla 4.2) og med pvi ad skipta reglulega um innrennslisstad.
Verkun og oryggi vancomycins hefur ekki verid stadfest fyrir lyfjagjof i menugong, lendahrygg og
heilahol.

Eiturverkanir 4 nyru

Nota skal vancomycin med varid hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi, par med talda pvagpurrd,
par sem haettan 4 eiturdhrifum er mun meiri vio langvarandi hda blodpéttni. Heettan 4 eiturdhrifum eykst
med meiri blodpéttni eda lengri medferdartima.

Vidhafa skal reglubundid eftirlit med blodgildum vancomycins vid haskammtamedferd og
langtimanotkun, sérstaklega hja sjuklingum med truflun 4 starfsemi nyrna eda skerta heyrn sem og vid
samhlida lyfjagjof lyfja sem hafa eiturverkanir 4 nyru eda 4 heyrnataug eda innra eyra, tilgreint i somu
ro0 (sja kafla 4.2 og 4.5).

Born

Nugildandi radleggingar um skammta i blaaed fyrir born, sérstaklega born yngri en 12 ara, geta leitt til
of lagra gilda vancomycins hja téluverdum fjdlda barna. Oryggi steekkadra skammta vanciomycins hefur
p6 ekki verid metid 4 fullnegjandi hatt og yfirleitt er ekki hagt ad radleggja haerri skammta en 60
mg/kg/solarhring.

Nota skal vancomycin med sérstakri vartid hja fyrirburum og ungum ungbérnum vegna vanproska nyrna
og hugsanlegrar aukningar & sermispéttni vancomycins. Fylgjast skal pvi vandlega med péttni
vancomycins i bl60i hja pessum bérnum. Samhlidagjof vancomycins og svaefingalyfja hefur verid tengd
vid rodapota og histaminlikan roda hja bornum. A svipadan hatt er samhlidanotkun med lyfjum sem
hafa eiturverkanir & nyru eins og syklalyf sem eru aminoglykosid, bolgueydandi gigtarlyf (t.d. ibuprofen
fyrir lokun slagadarass) eda amphotericin B tengd aukinni haettu 4 eiturverkunum 4 nyru (sja kafla 4.5)
og pvi er maelt med tidara eftirliti med sermisgildum vancomycins og nyrnastarfsemi.

Notkun hja 6ldrudum
Edlileg minnkun gauklasiunar med hakkandi aldri getur valdid haerri sermispéttni vancomycins ef
skammtar eru ekki adlagadir (sja kafla 4.2).

Lyfjamilliverkanir vid svafingalyf

Vancomycin getur aukid 4 baelingu hjartavodva vegna svefingalyfja. Medan a svefingu stendur verda
skammtar ad vera vel pynntir og gefnir haegt medan fylgst er ndid med hjartastarfsemi. Seinka skal
breytingum a stellingu par til innrennsli er lokid til a0 leyfa stodubreytingar (sja kafla 4.5).




Syndarhimnuristilbdélga
Ef alvarlegur og langvarandi nidurgangur kemur fyrir parf ad ihuga moguleikann a
syndarhimnuristilbolgu sem geeti verid lifshaettuleg (sja kafla 4.8). Ekki ma gefa lyf vid nidurgangi.

Ofanisyking
Langvarandi notkun vancomycins getur leitt til ofvaxtar 6naemra bakteria. Mikilvagt er ad fylgjast nid
med sjuklingi. Ef ofanisyking kemur fram medan 4 medferd stendur skal gera videigandi radstafanir.

Augu

Vancomycin er ekki leyft til notkunar i augnholf eda glerhlaup, par med talid sem forvorn gegn innri
augnknattarbolgu.

Bladandi sjonuedabodlga vegna teppu (hemorrhagic occlusive retinal vasculitis (HORV)), ad medtoldu
varanlegu sjontapi, hafa komid fram i einstaka tilvikum eftir gjof vancomycins i augnholf eda glerhlaup
medan 4 dreradgerd stendur eda eftir ad henni lykur.

Abrif 4 hjarta og @dar og ahrif 4 zdar i heila

Greint hefur verid fra tilvikum Kounis-heilkennis hja sjuklingum sem fa medferd med vankomysini.
Kounis-heilkenni hefur verid skilgreint sem einkenni fra hjarta- og adakerfi vegna ofn@misviobragda
sem tengjast prengingu i kransedum og geta mogulega leitt til hjartadreps.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Vancomycin / énnur lyf sem geta valdid eiturverkunum 4 nyru eda eyru

Samhlida eda radbundin gjof vancomycins og annarra lyfja sem geta valdid eiturverkunum a nyru eda
eyru (p.e. piperacillin/tazobactam) getur aukid eiturverkun a eyru eda nyru (sja kafla 4.4). Naio eftirlit
er naudsynlegt sérstaklega pegar aminoglykosid er gefid samhlida. I peim tilfellum verdur ad takmarka
hamarksskammt vancomycin vid 500 mg a 8 klukkustunda fresti.

Vancomycin / svaefingarlyf

Tilkynnt hefur verid um auknar aukaverkanir (t.d. lagan blodprysting, hidroda, rodapot, ofsaklada og
klada) pegar vancomycin er gefid samhlida svafingarlyfjum. Til ad fordast aukaverkanir skal gefa
vancomycin ad minnsta kosti 60 minatum fyrir sveefingu. (Sja einnig kafla 4.4)

Vancomycin / vodvaslakandi lyf
Ef vandomycin er gefio i skurdadgerd eda strax eftir skurdadgerd getur pad valdid auknum eda lengri
ahrifum (homlun taugavodva) af voovaslakandi lyfjum sem gefin voru samhlida (t.d. succinylcholin).

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Engar fullnegjandi upplysingar liggja fyrir um notkun vancomycin hja pungudum konum.
Dyrarannsoknir syndu ekki fram & vanskdpunarahrif en par eru 6fullnzegjandi hvad vardar ahrif a
pungun, feedingu og proska eftir fadingu (sja kafla 5.3). Vancomycin skal eingdngu gefid pungudum

konum eda konum med barn 4 brjosti eftir itarlegt mat 4 4vinningi og dhattu.

Vancomycin berst Ut i brjostamjolk. Breytingar 4 parmafléru geta komid fram hja brjostmylkingnum,
med nidurgangi, sveppasykingu og moguleika & myndun ofnamis.

4.7 Ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla
Vancomycin-MIP 500 mg/ 1000 mg hefur engin eda overuleg ahrif 4 heefni til aksturs eda notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir



Samantekt 4 6ryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanirnar eru blasedabolga, ofnemislik vidbrogd og rodi i eftri hluta likamans (,,red-
neck syndrome*) i tengslum vid of hratt innrennsli vancomycins i blazed.

Greint hefur verid frd alvarlegum hudvidbrogoum (SCARs), par 4 medal Stevens-Johnson heilkenni
(SJS), hudpekjudreplosi (TEN), lyfjaviobrogdum med fjolgun raudkyrninga og altaekum einkennum
(DRESS) og bradum utbreiddum graftarutpotum (AGEP) vid notkun vancomycins (sja kafla 4.4).

Tafla yfir aukaverkanir

Innan hvers tidnihops eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Aukaverkanirnar sem eru taldar hér a0 nedan eru skilgreindar samkvemt eftirfarandi MedDRA
tidniflokkun og liffeeraflokkum:

Mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100), mjog
sjaldgeefar (>1/10.000 til <1/1.000), koma Grsjaldan fyrir (<1/10.000), tidni ekki pekkt (ekki haegt ad
deetla tioni t fra fyrirliggjandi gdgnum).

Liffaeraflokkur

Tioni Aukaverkun

B160 og eitlar:

Mjog sjaldgeefar Afturkref daufkyrningafad, kyrningapurrd, raudkyrningager,
blodflagnafzed, blodfrumnafaed

Tioni ekki pekkt Raudalosblodleysi

Onzmiskerfi:

Mjog sjaldgeefar Ofnaemisvidbrogd, bradaofnemisvidbrogd

Eyru og volundarhis:

Sjaldgeefar Timabundid eda varanlegt heyrnartap

Mjog sjaldgaefar Svimi, eyrnasud, sundl

Hjarta:

Koma orsjaldan fyrir | Hjartastopp

Tioni ekki pekkt Kounis-heilkenni

Adar:

Algengar Lackkadur blodprystingur

Mjog sjaldgeefar Adabolga

Ondunarfzri, brjésthol og midmzeti:

Algengar Andnaud, soghlj6o

Meltingarfeeri:

Mjog sjaldgeefar Ogledi

Koma orsjaldan fyrir | Syndarhimnuristilbolga

Tioni ekki pekkt Uppkost, nidurgangur

Lifur og gall




Algengar Aukinn alaninaminétransferasi, aukinn aspartataminotransferasi
HGd og undirhuo:
Algengar Ro0i 4 efri hluta likamans (“red man syndrome”), Gtbrot og bolga i

slimhtdum, kl4di, ofsakladi

Koma orsjaldan fyrir | Skinnflagningsbolga, Stevens-Johnson heilkenni, hudpekjudreplos (TEN),
linuleg IgA bloruhtobolga

Tioni ekki pekkt Lyfjavidbrogo med fjolgun raudkyrninga og alteekum einkennum (Drug
Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms, DRESS)
Brag utbreidd graftarutpot (Acute Generalized Exanthematous Pustulosis,

AGEP)

Nyru og pvagfeeri:

Algengar Vanstarfsemi nyrna adallega stadfest med aukinni sermispéttni kreatinins
og pvagefnis

Mjog sjaldgeefar Millivefsbolga i nyra, brad nyrnabilun

Tioni ekki pekkt Bratt drep 1 nyrnapiplum

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustao:

Algengar Blaaedabolga, rodi a efri hluta likama og andliti

Mjog sjaldgeefar Lyfjahiti, skjalfti, verkur og vodvakrampar i brjost- og bakvodvum

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Afturkreef daufkyrningafed kemur yfirleitt fyrir einni viku eda meira eftir ad lyfjagjof i blaed hefst eda
eftir steerri heildarskammt en 25 g.

Medan 4 hrodu innrennsli stendur eda fljotlega eftir ad pvi Iykur geta bradaofnemi/bradaofnaemislik
viobrogd komid fram, par med talin 6nghlj6d. Pessi einkenni 1ida hja pegar lyfjagjof er haett, yfirleitt
milli 20 minutna og 2 klst. Vancomycin 4 ad gefa med haegu innrennsli (sja kafla 4.2 og 4.4). Drep getur
komid fram eftir inndelingu i vodva.

Lita skal 4 eyrnasud, mogulegan fyrirboda komandi heyrnarleysis, sem merki um ad medferod skuli hett.
Helst hefur verid greint fra eiturverkunum a heyrn hja sjuklingum sem fengu stora skammta, eda hja
peim sem fengu samhlida 6nnur lyf med eiturverkanir & heyrn s.s. aminoglykosida, eda hja peim sem
voru fyrir med skerta nyrnastarfsemi eda heyrn.

Born

Oryggispeettir eru yfirleitt sambzrilegir hja bornum og fullordnum. Eiturdhrifum 4 nyru hefur verid lyst

hja bérnum, yfirleitt i tengslum vid dnnur lyf sem geta haft eiturahrif 4 nyru, svo sem aminoglykosioa.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um a0 tengist
pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun lyfsins.
Heilbrigoisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist lyfinu
til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

4.9 Ofskommtun
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Tilkynnt hefur verid um eiturhrif af voldum ofskdmmtunar. 500 mg gefin med inndelingu i blaed hja
2ja ara barni olli banvenni eitrun. Gjof med 56 g alls yfir 10 daga hja fulloronum einstaklingi olli skertri
nyrnastarfsemi. Hja sumum 4hattuhopum (t.d. ef um er ad reda alvarlega skerta nyrnastarfsemi) geta
komid fram ha sermisgildi og eiturverkanir a eyru og nyru.

Rédstafanir vid ofskommtun

« Ekkert moteitur er pekkt.

o Haegt er ad lekka hatt sermisgildi med nyrnaskiljun med pvi ad nota polysulfonhimnur eda med
blodsiun eda bldéogjof i gegnum polysulfonsiur.

o Auk pess er naudsynlegt ad veita medferd samkvemt einkennum til ad vidhalda nyrnastarfsemi ef
ofskdmmtun 4 sér stad.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: glykdpeptio-bakteriulyf
ATC-flokkur: JO1XAO01

Verkunarhattur

Vancomycin er prihringlaga glykdpeptio syklalyf sem hindrar uppbyggingu frumuveggjar i neemum
bakterium med pvi ad bindast med mikilli seekni vid D-alanyl-D-alanin enda i forefniseiningum
frumuveggjarins. Lyfid er hagt bakteriudrepandi fyrir bakteriur i skiptingu. Ad auki dregur pad ur
gegndraepi frumuhimnu bakteriunnar og nymyndun RNA.

Tengsl lyfjahvarfa/lythrifa

Vancomycin synir péttnihdda virkni med flatarmal undir Dpéttniferli (AUC) skipt upp af
lagmarksheftistyrk (MIC) markorverunnar sem adalforsparbreytu fyrir verkun. A grundvelli upplysinga
in vitro, um dyr og takmarkadra um menn hefur AUC/MIC hlutfall 400 verid fundid sem PK/PD mark
til ad na klinisku notagildi fyrir vancomycin. Til ad na pessu marki pegar MIC er >1,0 mg/1 er porf &
skammti i efra bilinu og hau laggildi i sermispéttni (15 20 mg/1) (sja kafla 4.2).

Myndun 6n&mis

Aunnid 6nami fyrir glykopeptidum kemur oftast fyrir hja enterokokkum og byggist 4 myndun ymissa
van genaflétta, sem breyta D-alanyl-D-alanin bindisetinu i D-alanyl-D-laktat eda D-alanyl-D-serin sem
bindast illa vid vancomycin. { sumum 16ndum sést aukning 4 fjolda tilvika onzmis, sérstaklega hja
enterokokkum; fjolonaemir stofnar Enterococcus faecium eru sérstakt ahyggjuefni.

Van gen hafa mjog sjaldan fundist hja Staphylococcus aureus, en hja peim bakterium verda breytingar
i frumuvegg peirra sem dregur Gr naemi bakterianna nidur i midlungs nami, pessi eiginleiki er oftast
arfblendinn.Einnig hefur verid greint fra minnkudu naemi hja staphylokokkastofnum sem eru énamir
fyrir methicillini. Minnkad nami eda 6nami fyrir vancomycini hja staphylokokkum er ekki vel skilid.
borf er & nokkrum erfdapattum og morgum stokkbreytingum.

Ekki er um ad reeda krossonemi milli vancomycins og annarra flokka syklalyfja. Krossonemi vid dnnur
glykopeptio syklalyf eins og teicoplanin kemur fyrir. Sjaldgeft er ad annad onzemi proist medan a
medferd stendur.

Samverkun

Samhlidanotkun vancomycins med aminoglykosidsyklalyfi hefur samverkandi verkun gegn moérgum
stofnum af Staphylococcus aureus, D-streptokokkar sem ekki eru ur enterokokkahopi, enterokokkar og
streptokokkar Ur Viridans hoépnum. Samhlidanotkun vancomycins med cephalosporini hefur
samverkandi ahrif gegn sumum oxacillin-onemum hopum Staphylococcus epidermidis stofna og
samhlidanotkun vancomycins med rifampicini hefur samverkandi ahrif gegn Staphylococcus
epidermidis og ad hluta samverkandi ahrif gegn sumum stofnum Staphylococcus aureus. Vegna pess ad
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vancomycin samhlida cephalosporini getur einnig haft motverkandi ahrif gegn sumum stofnun
Staphylococcus epidermidis og samhlida rifampicini gegn sumum stofnun Staphylococcus aureus, er
gagnlegt ad gera prof a samverkun fyrir notkun.

Taka skal syni til bakteriurektunar til ad einangra og greina ahrifavaldinn og dkvarda naemi peirra fyrir
vancomycini.

Nemismork
Vancomycin er virkt gegn gram-jdkvaedum bakterium svo sem stafylokokkum, streptokokkum,
enterokokkum, pneumokokkum og klostridium. Gram-neikvadar bakteriur eru dénamar.

Algengi dunnins on@mis getur verid breytilegt milli landsvaeda og eftir timabilum hja einstokum
tegundum og pvi eru stadbundnar upplysingar um 6nzmi naudsynlegar, sérstaklega pegar alvarlegar
sykingar eru medhondladar. Leita skal sérfreediradgjafar eftir pvi sem vid 4 pegar stadbundid algengi
onzmis er slikt ad gagnsemi lyfsins vid ad minnsta kosti sumum sykingum er 6vis. Upplysingarnar hér
eru adeins til viomidunar vardandi likurnar 4 pvi ad vidkomandi Orverutegund sé nem fyrir
vancomycini.

Lagmarks heftistyrkur samkvemt Evrépunefnd um naemisprofanir 4 syklalyfjum (European Committee
on Antimicrobial Susceptibility Testing, EUCAST), er eftirfarandi:

Neemir Onzmir
Staphylococcus aureus’ <2mg/L > 2 mgL
Koagtlasa-neikvaedir stafylokokkar! <4mg/L >4 mg/L
Enterococcus spp. <4 mg/L >4 mg/L
Streptococcus flokkar A, B, C og G <2mg/L >2 mg/L
Streptococcus pneumoniae <2mg/L >2 mg/L
Gram-jakvadar loftfeelnar 6rverur <2 mg/L >2 mg/L

S. aureus med vancomycin MIC gildi 2 mg/l eru @ morkum fyrir obreyttar (wild type) orverur og pvi
geeti verid skert klinisk svorun.

Algengar nzemar tegundir

Gram-jakvzaoar
Enterococcus faecalis
Staphylococcus aureus
Methicillin-6naemur Staphylococcus aureus
Stafylokokkar, koagulasa neikvaedur
Streptococcus spp.
Streptococcus pneumoniae
Enterococcus spp.

Staphylococcus spp.

Loftfaelnar tegundir
Clostridium spp. nema Clostridium innocuum
Eubacterium spp.
Peptostreptococcus spp.
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Tegundir par sem aunnid 6nami getur verid vandamal

Enterococcus faecium

Bakteriur meo erft 6naemi

Allar Gram-neikvaodar bakteriur

Gram-jakvzeoar lofthaoar bakteriur
Erysipelothrix rhusiopathiae
Heterofermentative Lactobacillus
Leuconostoc spp.

Pediococcus spp.

Loftfzelnar tegundir
Clostridium innocuum

Myndun 6namis gegn vancomycini er mismunandi fra einu sjukrahusi til annars
og pvi skal hafa samband vid orverufraedirannsoknarstofu a hverjum stad til ad
fa videigandi stadbundnar upplysingar

5.2 Lyfjahvorf

Frasog
Vancomycin er gefid med innrennsli 1 blaaed til medferdar vid altekum sykingum.

Hja sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi gefur innrennsli endurtekinna 1 g skammta af vancomycini
(15 mg/kg) 1 blaed 4 60 minutum medalpéttni i plasma um pad bil 50-60 mg/1, 20-25 mg/l og 5-10 mg/I,
strax, 2 klst. og 11 klst. eftir ad innrennsli lykur, talid i sému r60. Plasmapéttni eftir endurtekna skammta
er svipud peirri sem naest eftir stakan skammt.

Dreifing
Dreifingarrammalid er um pad bil 60 1/1,73 m? yfirbordsflatarmals likamans. Vid 10 mg/1 til 100 mg/1

péttni i sermi er binding vid plasmaprotein um pad bil 30-55%, malt med orsiun.
Vancomycin berst greidlega yfir fylgju og dreifist i bl60 naflastreng. Vancomycin berst i 6verulegu
magni i heila- og manuvdkva ef heila- og maenuhimnur eru 6skaddadar.

Umbrot
Umbrot lyfsins eru mjog litil. Eftir lyfjagjof med inndalingu er lyfid neer algjorlega skilid ut sem
orverufredilega virkt efni (um pad bil 75-90% innan 24 klst.) med gauklasiun i nyrum.

Brotthvarf

Helmingunartimi brotthvarfs vancomycins er 4 til 6 klst. i sjaklingum med edlilega nyrnastarfsemi og
2,2 til 3 klst. i bornum. Uthreinsun ur plasma er um pad bil 0,058 L/kg/klst. og nyrnatthreinsun er um
pad bil 0,048 L/kg/klst. A fyrstu 24 klst skiljast um pad bil 80% af gefnum skammti vancomycins ut
med pvagi vegna gauklasiunar i nyrum. Skert nymastarfsemi tefur utskilnad vancomycins. Hja
sjuklingum an nyrna er helmingunartiminn 7,5 dagar. Vegna eiturverkana vancomycins 4 heyrnataug
eda innra eyra er i slikum tilvikum meelt med eftirliti 4 plasmapéttni vid medferd.

Utskilnadur med galli er 6verulegur (innan vid 5% af skammti).

b6 ad uthreinsun vancomycins sé ekki ahrifarik med blodskilun eda kvidskilun hefur verid greint fra
aukningu a uthreinsun vancomycins med blédsiun (hemoperfusion) og himnuskilun (hemofiltration).

Linulegt/6linulegt samband
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béttni vancomycins eykst yfirleitt 1 hlutfalli vid aukinn skammt. Plasmapéttni vid endurtekna skammta
er svipud peirri sem naest vid gjof staks skammits.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Vancomycin skilst adallega ut med gauklasiun. Hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi er
lokahelmingunartimi vancomycins lengdur og heildaruthreinsun er minnkud. Par af leidandi skal reikna
réttan skammt Ut fra skammtaleidbeiningum i kafla 4.2 Skammtar og lyfjagjof.

Skert lifrarstarfsemi
Lyfjahvorf vancomycins eru obreytt hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

bungadar konur
borf getur verid 4 toluvert harri skommtum til ad na lekningarlegri sermispéttni hja pungudum konum
konum (sja kafla 4.6).

Sjuklingar i yfirbyngd

Dreifing vancomycins getur verid breytt hja sjuklingum i yfirpyngd vegna aukins dreifingarraimmals,
uthreinsun um nyru og hugsanlegra breytingar a préteinbindingu i plasma. Hja pessum undirhépum
reyndist sermispéttni vancomycins vera heerri en buist var vio hja heilbrigdum korlum (sja kafla 4.2).

Born

Lyfjahvorf vancomycins hafa synt mikinn breytileika innan sama einstaklings hja fyrirburum og
fullburda nyburum. Hja nyburum hefur dreifingarrammal vancomycins eftir lyfjagjof i blaaed verio a
milli 0,38 og 0,97 I/kg, svipad og gildi fyrir fullorona 4 medan tuthreinsun er a bilinu 0,63 og 1,4
ml/kg/min. Helmingunartimi er mismunandi & milli 3,5 og 10 klst. og er lengri en hja fullordnum sem
endurspeglar gildi fyrir Gthreinsun hja nyburum sem yfirleitt eru leegri

Hjéa ungbornum og eldri bérnum er dreifingarrammalid & milli 0,26 1,05 1/kg & medan gildi tthreinsunar
eru 4 milli 0,33 1,87 ml/kg/min.

5.3 Forkliniskar upplysingar

i 35 daga rannsékn 4 rottum greindist haekkun raudra netfrumna og eitilfrumnafed vid skammta fra
1500 mg/kg/dag. byngd hostarkirtils og milta leekkadi vid skammta fra 750 mg/kg/dag. Lakkun
heildarproteins, glukosa og kolesterdls og vefjafraedilegar breytingar a slimpekju botnristils komu fram.
Stadbundin vidbrogd, sérstaklega 4 inndaelingarstad komu fram hja hundum og 6pum eftir gjof 25 til 50
mg/kg skammta med innrennsli. Greint var fra eiturverkunum a nyru hja hundum vid 50 mg/kg skammta
med innrennsli og hja rottum vid 350 mg/kg skammta sem voru gefnir i kvidarhol.

Vancomycin var neikvaett i takmoérkudum profum 4 mogulegum stokkbreytingarahrifum.
Langtimarannsoknir a4 krabbameinsvaldandi ahrifum vancomycins hafa ekki verid gerdar. Ekki var
greint fra vanskdpunarahrifum i rannsoknum & rottum sem fengu 200 mg/kg skammt og 4 kaninum sem
fengu 120 mg/kg skammt. Ekki hafa verid gerdar rannsoknir a frjosemi og proska barns fyrir og eftir
faedingu.

6. LYFJAGERDPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Engin.

6.2 Osamrymanleiki
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Lausnir med vancomycin hafa lagt pH-gildi sem getur valdid efna- eda edlisfreedilegum ostodugleika
lausnarinnar pegar henni er blandad saman vid 6nnur efni. Skoda skal hverja innrennslislausn me9 tilliti
til utfellinga og mislitunar fyrir notkun.

Skyjamyndun hefur komid fram eftir blondun lausnar med eftirfarandi efnum:

Amindphyllin, barbitarét, benzyl pensillin, klorampfenikdl vetnisstksinat, kléropiazit natrium,
dexametason-21-dyhydrofosfat tvinatrium, heparinnatrium, hydrokortison 21-hydrégensuksinat,
metisillinnatrium, natriumvetniskarbonat, nitréfirantéinnatrium, névobiosinnatrium, fenytoéinnatrium,
sulfadiazinnatrium eda sulfafirazol dietandlamin.

{ kafla 6.6 ma finna upplysingar um samrymanlegar lausnir.

Lausnir med vancomycin verda ad vera gefnar sér ef ekki hefur verid synt fram & efna- og
edlisfreedilegan samrymanleika vid adrar innrennslislausnir.

Samsett medferd
Ef vancomycin er gefio 1 samsettri medferd med 60rum syklalyfjum/efnum verdur ad gefa hverja lausn
fyrir sig.

6.3 Geymslupol
2 ar.
Geymslupol innrennslisstofns:

Synt hefur verid fram a efna- og edlisfredilegan stodugleika tilbuins pykknis fyrir innrennslislausn eftir
upplausn med vatni fyrir stungulyf i 96 klukkustundir vid hitastig ekki yfir 25°C.

Geymslupol tilbtainnar lausnar fyrir innrennsli:

Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfreedilegan stodugleika tilbuinnar lausnar fyrir innrennsli i

96 klukkustundir vid hitastig ekki yfir 2 - 8°C.

Heildartiminn fré pvi ad duftid er leyst upp par til innrennslislausnin er notud ma ekki vera lengri en
96 klukkustundir.

Ut fra 6rverufraedilegu sjonarmidi skal nota lyfid strax. Ef blandad lyf er ekki notad strax er geymslutimi
og astand pess a abyrgd notandans og venjulega atti ekki ad geyma lyfid lengur en 24 klst. vid 2 - 8°C
nema blondun/pynning hafi fario fram vid styroa og gildada smitgat.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid vid legri hita en 25°C.
Geymid hettuglasid 1 ytri umbudum til varnar gegn 1josi.
Upplysingar um tilbtina lausn er ad finna i kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Hettuglos (litlaust gler, vatnshelt gler i flokki I) med tappa (bromobutylerad gummi) og hettu (4l og
polypropylen).
Hvert hettuglas inniheldur 500 mg / 1000 mg af vancomycinhydrokloridi (500.000 a.e./1.000.000 a.e.
vancomycin.).

Pakkningastardir:
Vancomycin-MIP 500 mg
1 hettuglas
5 hettuglos
10 hettuglos
15 hettuglos
20 hettuglds
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25 hettuglds

Vancomycin-MIP 1000 mg
1 hettuglas
5 hettuglos
10 hettuglds
15 hettuglos
20 hettuglds
25 hettuglds

Ekki er vist ad allar pakkningastardir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar vartdarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Tilbuin lausn fyrir gj6f med innrennsli i blaaed:

Innihaldid tr einu hettuglasi af Vancomycin 500 er leyst upp i 10 ml af vatni fyrir stungulyf og pad
pynnt ut frekar med 60rum innrennslislausnum (til demis vatni fyrir stungulyf, 5% glukosalausn,
lifedlisfraeedilegri saltlausn) i ekki minna en 100 ml. Innihaldid Gr einu hettuglasi af Vancomycin 1000
er leyst upp 1 20 ml af vatni fyrir stungulyf og pad pynnt ut frekar med 6drum innrennslislausnum (til
demis vatni fyrir stungulyf, 5% glukdsalausn, lifedlisfreedilegri saltlausn) i ekki minna en 200 ml (sja
einnig kafla 4.2).

Lausnin 4 a0 vera gleer og litlaus til folgul.
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