Ttumnacz przysiegly jezyka angielskiego
Agnieszka Bartczak - Krolikowska
Kasztanowa 18, 99-300 Kutno
Tel. 504 164 215, NIP: 775203 04 73
Uwierzyteinione tlumaczenie z jezyka angielskiego na jezyk pofski.

Tylko do uzytku przez zarejestrowanych lekarzy, szpitale lub laboratoria

Aztreonam do wstrzykiwan USP 1g

AZETRIM 1

Skiad:

Aztreonam USP (sterylny)

rownowaznik

Aztreonam bezwodny ... 500 mg (z dodatkiem L-argininy jako bufora)
Aztreonam USP {sterylny)

rownowaznik

Aztreonam bezwodny ... 1000 mg {z dodatkiem L-argininy jako bufora)

OPIS:

Aztreonam jest syntetycznym antybiotykiem bakteriobdjczym nalezacym do nowej rodziny $rodkow
przeciwbakteryjnych - monobaktamow - ktéry zostal pierwotnie wyizolowany z Choromobacterium
violaceum. Monobaktamy sg jedynymi w swoim rodzaju antybiotykami beta-laktamowymi
(m.in. penicyliny, cefalosporyny). Podstawnik kwasu sulfonowego w pozycji 1 pierscienia aktywuje
czgsteczke beta-laktamowa, aminotiazolilowy faricuch boczny oksymu w pozycji. 3.i-grupa metylowa
w pozycji 4 nadajg specyficzne wiasciwosci przeciwbakteryjne i stabilnos¢ wobet “béta-laktamaz.

Aztreonam jest sklasyfikowany chemicznie jako kwas (Z)-2-{[[{2-amino-4-tiazolilo) [12 S, 3 §) -2 .

metylo -4-okso 1_ sulfo-3 azetydynylo] karbamoilo] metylenoamino]oksy]-2- metylo- propionowy.
Wzdr strukturalny to CisHizNsO,S,, @ masa czasteczkowa wynosi 435,44 g/mol.

FARMAKOKINETYKA:

Aztreonam jest stabo wchtaniany z przewodu pokarmowego i dlatego jest podawany pozajelitowo.
Wchtanianie po wstrzyknieciu domiesniowym jest dobre, szczytowe stgzenie w osoczu wynoszace
okoto 46 mg na ml osiggnieto w ciggu godziny od podania dawki 1 g. Okres pottrwania w osoczu
wynosi okoto 1,7 godziny. Okres péftrwania moze by¢ wydiuzony u noworodkéw z zaburzeniami
czynnosci nerek. Okoto 56% leku w krwiobiegu jest zwigzane z biatkami osocza. Lek jest szeroko
obecny w tkankach i plynach ustrojowych, w tym w zdici. Przenikanie do plynu mdzgowo-
rdzeniowego jest stabe, chyba Ze opony mézgowo-rdzeniowe znajdujg si¢ w stanie zapalnym. Lek
przenika przez fozysko i dostaje sie do krazenia ptodowego: niewielkie ilosci s3 wchlaniane przez
mleko matki. Aztreonam nie jest intensywnie metabolizowany. Gldwny metabolit, 5-26992, jest
aktywny i powstaje w wyniku otwarcia pierécienia beta-laktamowego; ma znacznie diuzszy okres
péttrwania niz zwigzek macierzysty. Aztreonam jest wydalany giéwnie z moczem, przez sekrecjg
kanalikowg w ciggu 8 godzin w formie niezmienionej z niewielka iloscig metabolitow, tylko niewielkie

iloéci niezmienionego leku i metabolitdw sg wydalane w ten sposdb.




DZIALANIE PRZECIWBAKTERYJNE:

Aztreonam ma dziatanie bakteriobdjcze i dziata podobnie do penicylin poprzez hamowanie syntezy
éciany komdrkowej bakterii; ma wysokie powinowactwo do biatka wigzgcego penicyling (PBP-3)
bakterii Gram-ujemnych. Aktywno$¢ aztreonamu jest ograniczona do tlenowych organizméw Gram-
ujemnych. lek jest skuteczny wobec wiekszosci bakterii z rodziny Enterobacteriaceae, w tym
Escherichia coli, Klebsiella,

Proteus, Providencia, Salmonella, Serratia, Shigella i Yersinia spp. Wigkszoé¢ tych organizméw jest
inhibitowana in vitro przy stezeniu Execute wynoszacym 4 pg lub mniej na ml. Niektére szczepy
Enterobacter i Citrobacter spp s3 oporne na dziafanie leku. Aztreonam jest aktywny wobec
Pseudomonas aeruginosa przy wartosciach MIC {minimalne stezenie inhibitujgce) wynoszgcych 16 ug
lub mniej na mi. Wiekszo$¢ szczepdw innych bakterii Pseudomonas spp. jest niewrazliwa.

Aztreonam wykazuje skuteczne dziatanie przeciwko Heamophilus influenzae i Neisseria spp.;
wiekszos¢ szczepOw jest blokowana przy stezeniu 0,5 pg lub mniejszym na mi.

Aztreonam jest odporny na hydrolize przez wiele beta-laktamaz i wydaje sie byé stabym induktorem
produkgji beta-laktamazy. Niekiedy obserwowano opornosc nabyta.

WSKAZANIA:
Aztreonam jest wskazany w leczeniu nastepujacych zakazert wywotanych przez mikroorganizmy
Gram-ujemne.

- Infekcje drog moczowych (powiktane i niepowikiane)

- Infekcje dolnych drég oddechowych
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- Posocznica
- Zakazenia skoéry i jej struktur
- Zakazenia wewnatrzbrzuszne

- Zakazenia ginekologiczne

PRZECIWWSKAZANIA:
Aztreonam jest przeciwwskazany u pacjentéw ze znang nadwrazliwoscia na ten lek lub jakikolwiek
inny skiadnik preparatu.

SRODKI OSTROZNOSCI | OSTRZEZENIA:

Chociaz reakcje krzyzowe aztreonamu z innymi antybiotykami beta-laktamowymi sg rzadkie, lek
nalezy podawac ostroznie kazdemu pacjentowi z nadwrazliwosciag na antybiotyki beta-laktamowe
{np. penicyliny, cefalosporyny i karbapenemy). Leczenie aztreonamem moze powodowac reakcje
nadwrazliwosci u pacjentéw z wczesdniejszg ekspozycja na aztreonam lub bez niej. Jesli wystapi

reakcja alergiczna na aztreonam, nalezy odstawi¢ fek i zastosowad odpowiednie [leczenie- " =

wspomagajace (np. podtrzymanie wentylacji, aminy presyjne i kortykosteroidy przeciwhistamindwe).




Powaine reakcje nadwrazliwosci mogg wymagac podania epinefryny i innych Srodkdw sSrodkow
doraznych. Rzekomobtoniaste zapalenie jelita grubego zgfaszano w przypadku stosowania prawie
wszystkich lekéw przeciwbakteryinych, w tym aztreonamu, a nasilenie objawdw waha sie od
tagodnego do zagrazajacego zyciu. Dlatego waine jest, aby bra¢ pod uwage taky diagnoze u
pacjentéw z biegunkg po podaniu $rodka przeciwbakteryjnego. Rzekomobtoniaste zapalenie jelita
grubego zwykle ustepuje po odstawieniu samego leku.

W umiarkowanych lub ciezkich przypadkach nalezy rozwazy¢ podanie ptyndw i elektrolitéw, biatek,
suplementacje i podawanie kliniczne skutecznego leku przeciw C. difficile. Zgtaszano rzadkie
przypadki toksycznej nekrolizy naskdrka w zwigzku ze stosowaniem aztreonamu u pacjentow
poddawanych przeszczepowi szpiku kostnego z wieloma czynnikami ryzyka, w tym posocznicg,
radioterapig i innymi jednocze$nie podawanymi lekami powodujgcymi toksyczng nekrolize naskorka.
U pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby lub nerek zaleca sie stosowanie wiasciwej kontroli
w trakcie leczenia.

Stosowanie antybiotykéw moze sprzyjac rozwojowi organizmow niewrazliwych, w tym bakterii Gram-
dodatnich {Staphylococcus aureus i Streptococeus faecalis) oraz grzybow. W przypadku wystgpienia
zakazenia podczas terapii nalezy podja¢ odpowiednie srodki.

INTERAKCIE Z INNYMI LEKAMI:

Zaleca sie ostroznos¢ u pacjentdw otrzymujacych aztreonam i doustne leki przeciwzakrzepowe ze
wzgledu na mozliwos$é wydiuzenia czasu protrombinowego. Jednoczesne podawanie probenecydu
lub furosemidu i aztreonamu powoduje nieistotne klinicznie zwiekszenie stezenia aztreonamu w
osoczu. Badania farmakokinetyki pojedynczej dawki dozylnej nie wykazah/ zadnych istotnych
interakcji miedzy aztreonamem a jednoczesnie podawang gentamycyha; _{narCyhnq sodowa,
cefardyna, klindamycyna lub metronidazolem. Nie odnotowano przypadkéw reakcji -

T

przypominajgcych dziatanie disulfiramu po spozyciu alkoholu.

STOSOWANIE W OKRESIE CIAZY, LAKTACH | U DZIECI:

Nie przeprowadzono odpowiednich i dobrze skorelowanych badan u kobiet w cigzy. Ze wzgledu na
to, 7e badania na zwierzetach nie zawsze przekfadaja sie na wyniki u ludzi, aztreonam powinien. by¢
stosowany w czasie ciazy tylko w przypadkach zdecydowanie koniecznych. Aztreonam jest
wykrywany w osoczu matki. Nalezy rozwazyé tymczasowe zaprzestanie karmienia piersig
i stosowanie preparatéw do Zzywienia niemowlat. Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania

i skutecznosci aztreonamu u dzieci w wieku ponizej 9 miesiecy.

DZIALANIE NIEPOZADANE:

Dziatania niepozgdane aztreonamu s podobne do dziatari niepozadanych innych beta-laktamow.
Reakcje nadwrazliwosci, w tym wysypki skérne, pokrzywka, eozynofilia i rzadko anafilaksja, moga
- wystapi¢ u pacjentéw otrzymujacych aztreonam, chociaz jest on tylko stabo lmmunogenny Objawym -

zotgdkowo-jelitowe obejmuja biegunke, nudnosci, wymioty i nieprawidtowy smak.




Zgtaszano zapalenie zyt lub zakrzepowe zapalenie zyt po dozylnym podaniu aztreonamu oraz bél lub
obrzek po wstrzyknieciu domiesniowym. Podanie aztreonamu moze spowodowac rozwdj
niewrazliwych na antybiotyk drobnoustrojow, w tym ziarniakéw Gram-dodatnich. Mozliwy jest
wystapienie rzekomobtoniastego zapalenia jelita grubego. Inne dziatania niepozadane zwigzane ze
stosowaniem aztreonamu obejmowaly zéttaczke i zapalenie watroby, zwigkszenie aktywnosci
enzymow watrobowych, wydiuzenie czasu protrombinowego i czasu czesciowej tromboplastyny.

PRZEDAWKOWANIE:
W razie koniecznoéci aztreonam moze byé usuwany z surowicy krwi za pomoca hemodializy i/tub
dializy otrzewnowej.

DAWKOWANIE | SPOSOB PODAWANIA:

Aztreonam jest zwykle podawany pozajelitowo w glebokim zastrzyku domiesniowym lub w
powolnym wlewie dozylnym trwajacym od 3 do 5 minut lub we wlewie dozylnym trwajgcym od 20 do
60 minut. Jest on podawany osobom dorostym w dawkach od 1 do 8 g dziennie, w dawkach
podzielonych co & do 10 godzin, w zaleznosci od nasilenia infekgji. Pojedyncze dawki powyzej 1 g
naiezy podawac droga dozying. Dzieciom moina podawac aztreonam w dawce 20 mg na kg masy
ciata co 6 lub 8 godzin.

W przypadku ciezkich zakazer mozna podawac dzieciom w wieku 2 lat fub starszym 50 mg leku na kg
masy ciata co 6 lub 8 godzin nie przekraczajac maksymalnej catkowitej dawki dobowej 8 g. Dawke
nalezy zmniejszy¢ u pacjentéw z umiarkowanymi lub ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek. Pacjenci
z zaburzeniami czynnoéci nerek moga otrzymaé zwykla dawke poczatkowa,.aznasigpnie dawke
podtrzymujaca dostosowana do ich klirensu kreatyniny; ci z klirensem od 10 do 307l nia minute, _
potowe dawki poczatkowej; przy mniej niz 10 ml na minute, jedng czwarta dawki poczgtkowej. -
Pacjentom poddawanym hemodializie po kaidej sesji dializy moina podac dawke uzupeiniajaca
wynoszacy jedng ésma dawki poczatkowej. Czas trwania terapii zalezy od intensywnosci zakazenia. '
Zasadniczo stosowanie aztreonamu nalezy kontynuowac przez co najmniej 48 godzin po ustgpieniu
objawéw lub uzyskaniu dowoddw eradykacji bakterii. Uporczywe infekcje moga wymagac leczenia
przez kilka tygodni.

PRZYGOTOWANIE ROZTWORU DO PODAWANIA POZAJELITOWEGO:

Po dodaniu rozcienczalnika, zawartoéé pojemnika nalezy natychmiast energicznie wstrzasnac.
Przygotowany roztwdr nie jest przeznaczony do stosowania w dawkach wielokrotnych,
niewykorzystany roztwér nalezy wyrzucié. W zaleinoici od stezenia aztreonamu i uzytych
rozcienczalnikéw, uzyskany roztwér jest bezbarwny do jasno stomkowozéttego i moze nabra¢ lekko
rozowego zabarwienie po odstaniu (bez wplywu na dziafanie leku). Rodzimy preparat leczniczy
powinien byé sprawdzany wzrokowo (o ile to mozliwe) pod katem obecnosci czgstek statych i

przebarwien.




W przypadku wstrzykniecia dozylnego w bolusie: zawartoéé fiolki {Aztreonam for Injection USP) o
pojemnosci 15 ml nalezy rozpusci¢ w 6-10 mi steryinej wody do wstrzykiwan IP.

W przypadku wlewu dozylnego w bolusie: jesli zawartoéé fiolki o pojemnosci 15 ml ma zostaC
przeniesiona do odpowiedniego roztworu do infuzji, kazdy gram produktu Aztreonam nalezy
wstepnie rozpuéci¢ w co najmniej 3 mi jatowej wody do wstrzykiwan IP.

Dalsze rozcieficzenie mozna uzyskaé za pomoca jednego z nastepujacych roztworéw do wlewu
dozylnego do koricowego stgzenia nieprzekraczajacego 2% wagowo.

Chlorek sodu do wstrzykiwan USP, 0,9% wagowo,

Mleczan Ringera do wstrzykiwar IP,

Dekstroza do wstrzykiwan USP 5% [ub 10% ,

Dekstroza i chlorek sodu do wstrzykiwan USP, 5% i 0,9%, 5% i 0,45% lub 5% i 0,5% ,
flannitol do wstrzykiwar USP 5% fub 10%.

Do wstrzykiwan domieéniowych: zawartos¢ fiolki Aztreonam o pojemnosci 15 ml nalezy rozpusci¢ w
co najmniej 3 ml odpowiedniego rozciericzalnika na kazdy gram azteronamu.

Mozna stosowaé nastepujace rozciericzalniki: sterylna woda do wstrzykiwan IP lub chlorek sodu do
wstrzykiwan IP 0,9%.

STABILNOSE ROZTWORGOW DOZYLNYCH | DOMIESNIOWYCH: e
Roztwér aztreonamu do infuzji dozylnej o stezeniu nieprzekraczajgcym 2% wago;vo —nalézy iuzyc W
ciagu 48 godzin od sporzadzenia, jesli jest przechowywany w kontrolowanej temperaturze pokojowej
(59°-86°F/15°-30°C) lub w ciagu siedmiu dni, jesli jest przechowywany w lodéwce (36°-46°F/2-8°C).

Zamrozony roztwor do infuzji moze by¢ przechowywany przez okres do trzech miesiecy w
temperaturze 4°F/-20°C; zamrozony roztwér moze by¢ odmrazany w kontrolowane] temperaturze
pokojowej lub przez noc w loddwce. Roztwor rozmrozony w kontrolowanej temperaturze pokojowej
ub w lodéwce, powinien zosta¢ zuiyty w ciggu odpowiednio 24 fjub 72 godzin po wyjeciu z
zamrazarki. Roztwér nie powinien by¢ ponownie zamrazany. )

Roztwdr aztreonamu o stezeniu przekraczajacym 2% wagowo, z wyjatkiem roztworéw
przygotowanych z uzyciem sterylnej wody do iniekcji IP lub chlorku sodu do iniekcji IP 0,9%, nalezy
zuzy¢ w ciagu 48 godzin, jedli byt przechowywany w kontrolowanej temperaturze pokojowej lub w
ciagu siedmiu dni, jesli byt przechowywany w lodowece.

Forma leku:
Azetrim jest dostepny w fiolce 20 ml wraz z 10 ml WH IP (sterylna woda do iniekcji) oraz ulotkg
informacyjna dla pacjenta.




Sktadowanie:
Sktadowad w temp. nie przekraczajgcej 30°C. Chronié przed Swiattem. Nie zamrazac.

Chronié przed dziecmi.

Producent:
Zyphar's Pharmaceuticals PVT. LIMITED

151 /AB, Indrayo MAlI, Kondhwa,
Pune-411048, Indie
AT: Plot No. 5, Village Kunjhal, Jharmajri,

Gaddi Distr. Solan {H.P.) - 173205, Indie

Niniejszym zaéwiadczam, ze powyzsze ttumaczenie jest zgodne z brzmieniem przedfozonego mi dokumentu w jezyku angielskim.
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