Wytgcznie do uzytku lekarza, szpitala lub laboratorium

Aztreonam do wstrzykiwan, USP
AZTINAM®

Sktad:

Kazda fiolka zawiera:

Aztreonam USP (jatowy)

odpowiednik Aztreonam ................ 500mg

Kazda fiolka zawiera:
Aztreonam USP (jatowy)
odpowiednik Aztreonam .................. 1000mg

OPIS:

Aztreonam jest syntetycznym antybiotykiem bakteriobdjczym nalezgcym do nowej rodziny
srodkdw przeciwbakteryjnych - monobaktamoéw - ktéry zostat pierwotnie wyizolowany z
choromobacterium violaceum. Monobaktamy sg unikalnymi antybiotykami beta-laktamowymi
(np. penicyliny, cefalosporyny). Podstawnik kwasu sulfonowego w pozycji 1 pierscienia aktywuje
grupe beta-laktamowa, taricuch boczny oksymu aminotiazolylu w pozycji 3 i grupa metylowa w
pozycji 4 nadajg specyficzne spektrum przeciwbakteryjne i stabilno$¢ beta-laktamazy. Aztreonam
jest oznaczany chemicznie jako kwas (Z)-2-((((2-amino4-tiazolilo) [[2 S, 3 S) - 2 metylo -4-okso
1 sulfo-3 azetydynylo] karbomylo] metylenoamino]oksy]-2-metylo-propionowy. Jego wzér
strukturalny to C13H17Ns506S2 0 masie molekularnej 435,44,

FARMAKOKINETYKA:

Aztreonam jest stabo wchtaniany z przewodu pokarmowego i dlatego jest podawany pozajelitowo.
Wchtanianie po wstrzyknieciu domiesniowym jest dobre, szczytowe stezenie w osoczu wynoszgce
okoto 46 mg na ml osiggnieto w ciggu godziny od podania dawki 1 gm. Okres poéftrwania
Aztreonamu w osoczu wynosi okoto 1,7 godziny. Okres poéttrwania moze byé wydtuzony u
noworodkow z zaburzeniami czynnosci nerek. Okofo 56% leku w organizmie w krazeniu jest
zwigzane z biatkami osocza. Jest szeroko rozprowadzany w tkankach i ptynach ustrojowych, w tym
w z6tci. Dyfuzja do ptynu moézgowo-rdzeniowego jest staba, chyba ze opony mdzgowo-rdzeniowe
sg w stanie zapalnym. Przenika przez tozysko i dostaje sie do krgzenia ptodowego: niewielkie ilosci
sg rozprowadzane w mleku matki. Aztreonam nie jest intensywnie metabolizowany. Gtéwny
metabolit, S-26992, jest aktywny i powstaje przez otwarcie pierscienia beta-laktamowego; ma
znacznie dtuzszy okres pottrwania niz zwigzek macierzysty. Aztreonam jest wydalany gtéwnie z
moczem, przez wydzielanie kanalikowe w ciggu 8 godzin jako niezmieniony lek z niewielka ilo$cig
metabolitdw, tylko niewielkie ilosci niezmienionego leku i metabolitéw sg wydalane z katem.

DZIAtANIE PRZECIWDROBNOUSTROJOWE
Aztreonam jest bakteriobdjczy i dziata podobnie do penicylin poprzez hamowanie syntezy Sciany
komarkowej bakterii, ma wysokie powinowactwo do biatka wigzgcego penicyline (PBP-3) bakterii



Gram-ujemnych. Aktywnos$¢ Aztreonamu jest ograniczona do Gram-ujemnych organizmoéw
tlenowych. Jest aktywny wobec wiekszos$ci Enterobacteriaceae, w tym Escherichia coli, Klebsiela,
Proteus, Providencia, Salmonella, Serratia, Shigella i Yersinia spp. Wiekszos¢ z tych organizmow
jest hamowana in vitro przez stezenie Aztinam 1mg wynoszgce 4 ug lub mniej na ml. Niektére
szczepy Enterobacter i Citrobacter spp. sg oporne. Aztreonam jest aktywny wobec Pseudomonas
aeruginosa z MIC wynoszgcym 16ug lub mniej na ml. Wiekszos¢ szczepdw innych Pseudomonas
spp jest niewrazliwa.

Aztreonam wykazuje dobrg aktywnos$¢ przeciwko Heamophilus influenzae i Neisseria spp.;
wiekszos$¢ szczepdw jest hamowana przez stezenia 0,5ug lub mniejsze na ml.

Aztreonam jest odporny na hydrolize przez wiele beta-laktamaz i wydaje sie by¢ stabym
induktorem wytwarzania beta-laktamaz. Sporadycznie zgtaszano przypadki nabytej opornosci.

WSKAZANIA:
Aztreonam jest wskazany w leczeniu nastepujgcych zakazen wywotanych przez wrazliwe
mikroorganizmy Gram-ujemne.

— Infekcje drég moczowych (powiktane i niepowiktane)

— Infekcje dolnych drég oddechowych

— Posocznica

— Zakazenia skory i struktur skory

— Zakazenia wewnatrzbrzuszne

— Infekcje ginekologiczne

PRZECIWWSKAZANIA:
Aztreonam jest przeciwwskazany u pacjentéw ze znang nadwrazliwo$cig na Aztreonam lub
jakikolwiek inny sktadnik preparatu.

SRODKI OSTROZNOSCI | OSTRZEZENIA :

Chociaz reaktywno$¢ krzyzowa Aztreonamu z innymi antybiotykami beta-laktamowymi jest
rzadka, Aztreonam nalezy podawac ostroznie kazdemu pacjentowi z nadwrazliwos$cig na
betalaktamy (np. penicyliny, cefalosporyny lub karbepenamy) w wywiadzie. Leczenie
Aztreonamem moze powodowac reakcje nadwrazliwosci u pacjentdw z wczedniejszg ekspozycja
na Aztreonam lub bez takiej ekspozycji. Jesli wystgpi reakcja alergiczna na Aztreonam, nalezy
odstawié lek i wdrozy¢ odpowiednie leczenie wspomagajace (np. utrzymanie wentylacji, aminy
presyjne i kortykosteroidy przeciwhistaminowe). Powazne reakcje nadwrazliwosci mogg wymagac
podania epinefryny i innych srodkow ratunkowych.

Rzekomobtoniaste zapalenie jelita grubego zgtaszano w przypadku stosowania prawie wszystkich
lekéw przeciwbakteryjnych, w tym Aztreonamu, a ich nasilenie waha sie od tagodnego do
zagrazajgcego zyciu. Dlatego wazine jest, aby rozwazy¢ te diagnoze u pacjentéw, u ktérych
wystgpita biegunka po podaniu srodka przeciwbakteryjnego. Rzekomobtoniaste zapalenie jelita
grubego o tagodnym nasileniu zwykle ustepuje po samym odstawieniu leku. W umiarkowanych
lub ciezkich przypadkach nalezy rozwazy¢ podawanie ptyndow i elektrolitow, biatek, suplementacje
i leczenie lekiem przeciwbakteryjnym klinicznie skutecznym przeciwko C. difficile. Zgtaszano
rzadkie przypadki toksycznej nekrolizy naskérka w zwigzku ze stosowaniem Aztreonamu u
pacjentow poddawanych przeszczepowi szpiku kostnego z wieloma czynnikami ryzyka, w tym



posocznicy, radioterapig i innymi jednoczesnie podawanymi lekami zwigzanymi z toksyczng
nekroliza naskoérka. U pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci watroby lub nerek zaleca sie
odpowiednie monitorowanie podczas leczenia. Stosowanie antybiotykdw moze sprzyjac
przerostowi niewrazliwych organizméw, w tym organizmoéw Gram-dodatnich (Staphylococcus
aureus i Streptococcus faecalis) i grzybédw. W przypadku wystgpienia nadkazenia podczas terapii,
nalezy podjg¢ odpowiednie srodki zaradcze.

INTERAKCIJE Z LEKAMI:

Zaleca sie ostroznosc¢ u pacjentéw przyjmujgcych Aztreonam i doustne leki przeciwzakrzepowe ze
wzgledu na mozliwos¢ wydtuzenia czasu protrombinowego. Jednoczesne podawanie
probenecydu lub furosemidu i Azytreonamu powoduje nieistotne klinicznie zwiekszenie stezenia
Azytreonamu w surowicy. Badania farmakokinetyczne pojedynczych dawek podawanych dozylnie
nie wykazaty istotnych interakcji miedzy Azytreonamem a jednocze$nie podawang gentamycyna,
nafcyling sodowa, cefardyng, klindamycyng lub metronidazolem. Nie odnotowano zadnych
doniesien o reakcji podobnej do zazycia disulfiramu po spozyciu alkoholu.

STOSOWANIE W OKRESIE CIAZY, LAKTACJI | U DZIECI:

Nie ma odpowiednich i dobrze kontrolowanych badan u kobiet w cigzy. Poniewaz badania na
zwierzetach dotyczgce reprodukcji nie zawsze sg miarodajne dla ludzi. Aztreonam powinien by¢
stosowany w okresie cigzy tylko wtedy, gdy jest to wyraznie konieczne. Stezenie Aztreonamu jest
oznaczone z jednocze$nie uzyskiwanej surowicy matki. Nalezy rozwazyé czasowe przerwanie
karmienia piersig i stosowanie preparatéw do zywienia niemowlat. Nie ustalono bezpieczeristwa
i skutecznosci stosowania Aztreonamu u dzieci w wieku ponizej 9 miesiecy.

DZIAtANIA NIEPOZADANE :

Dziatania niepozgdane Aztreonamu sg podobne do dziatan niepozgdanych innych beta-laktamoéw.
U pacjentdw otrzymujgcych Aztreonam mogg wystapic reakcje nadwrazliwosci, w tym wysypki
skérne, pokrzywka, eozynofilia i rzadko anafilaksja, chociaz zgtaszano, ze jest on tylko stabo
immunogenny. Skutki zotgdkowo-jelitowe obejmujg biegunke, nudnosci, wymioty i nieprawidtowy
smak. Zgtaszano zapalenie zyt lub zakrzepowe zapalenie zyt po dozylnym podaniu Aztreonamu
oraz bdl lub obrzek po wstrzyknieciu domiesniowym. Podanie Aztreonamu moze spowodowac
przerost niewrazliwych bakterii, w tym ziarniakbw Gram-dodatnich. Moze rozwing¢ sie
rzekomobtoniaste zapalenie jelita grubego. Inne dziatania niepozgdane zgtaszane w zwigzku ze
stosowaniem Aztreonamu obejmujg Zzo6ttaczke i zapalenie watroby, zwiekszenie aktywnosci
enzymow watrobowych. Wydtuzenie czasu protrombinowego i czasu czesciowej tromboplastyny.



PRZEKROCZENIE DAWKI:
Jedli to konieczne, Aztreonam mozna usung¢ z surowicy poprzez hemodialize i (lub) dialize
otrzewnows.

DAWKOWANIE | SPOSOB PODAWANIA:

Aztreonam podaje sie zwykle pozajelitowo w gtebokim wstrzyknieciu domiesniowym lub w
powolnym wstrzyknieciu dozylnym trwajgcym od 3 do 5 minut lub w infuzji dozylnej trwajgcej od
20 do 60 minut. Podaje sie go dorostym w dawkach od 1 do 8 g na dobe, w dawkach podzielonych
co 6 do 10 godzin, w zaleznosci od ciezkosci zakazenia. Pojedyncze dawki powyzej 1 g nalezy
podawac dozylnie. Dzieciom mozna podawac Aztreonam w dawce 20 mg na kg masy ciata co 6 lub
8 godzin. W przypadku ciezkich zakazen dzieciom w wieku 2 lat i starszym mozna podawac¢ 50 mg
na kg masy ciata co 6 lub 8 godzin, az do maksymalnej catkowitej dawki dobowej wynoszacej 8 g.
Dawke nalezy zmniejszy¢ u pacjentdéw z umiarkowanymi do ciezkich zaburzeniami czynnosci nerek.
Pacjentom z zaburzeniami czynnosci nerek mozna podac zwykle stosowang dawke poczgtkows, a
nastepnie dawke podtrzymujgca dostosowang w zaleznosci od klirensu kreatyniny; te z klirensem
od 10 do 30 ml na minute, potowa dawki poczatkowej; mniej niz 10 ml na minute, jedna czwarta
dawki poczatkowej. Pacjentom poddawanym hemodializie mozna podaé¢ dodatkowg dawke
wynoszgcg 1/8 dawki poczatkowe] po kazdej sesji dializy. Czas trwania leczenia zalezy od ciezkosci
zakazenia. Ogélnie rzecz biorac, leczenie Aztreonamem nalezy kontynuowac przez co najmniej 48
godzin, jesli u pacjenta nie wystepujg objawy lub uzyskano dowdéd eradykacji bakterii. Trwata
infekcja moze wymagac leczenia przez kilka tygodni.

PRZYGOTOWANIE ROZTWORU DO PODAWANIA POZAJELITOWEGO:

Po dodaniu rozcienczalnikdbw do pojemnika, zawarto$¢ nalezy natychmiast i energicznie
wstrzgsngc€. Roztwdr po rozpuszczeniu nie jest przeznaczony do stosowania w dawkach
wielokrotnych. Nie nalezy stosowaé catej objetosci pojemnika w pojedynczej dawce, a
niewykorzystany roztwdr nalezy wyrzucic. W zaleznosci od stezenia leku Aztreonam i
zastosowanych rozciericzalnikdw, po rozpuszczeniu Aztreonam daje roztwér od bezbarwnego do
jasnostomkowozottego, ktéry po odstaniu moze przybraé lekko rézowe zabarwienie (nie ma to
wptywu na moc). Jesli roztwér i opakowanie na to pozwalajg, nalezy obejrze¢ produkt leczniczy do
podawania dojelitowego pod katem obecnosci czgstek statych i przebarwien. Do wstrzykniecia
bolusa IV: Zawartos¢ Aztreonamu (Aztreonam do wstrzykiwan, USP) fiolke o pojemnosci 15 ml
nalezy rozpusci¢ w 6 do 10 ml jatowej wody do wstrzykiwan IP. Do infuzji dozylnej w bolusie IV:
Jesli zawartosc fiolki o pojemnosci 15 ml ma zostaé przeniesiona do odpowiedniego roztworu do
infuzji, kazdy gram produktu leczniczego Aztreonam nalezy poczatkowo rozpusci¢ w co najmniej 3
ml jatowej wody do wstrzykiwan IP. Dalsze rozciericzenie mozna uzyska¢ za pomocg jednego z
nastepujgcych roztwordw do infuzji dozylnych do koricowego stezenia nieprzekraczajgcego 2%
w/v. Chlorek sodu do wstrzykiwan USP; 0,9% w/v roztwér Ringera z dodatkiem mleczanu do
wstrzykiwan IP; Dekstroza do wstrzykiwan USP; 5% lub 10% - Dekstroza i chlorek sodu do
wstrzykiwan USP, 5% 0,9%,5%, 0,45% lub 5%; 0,5% -Mannitol do wstrzykiwan USP 5% lub 10%; Do
wstrzykiwan domiesniowych: Zawartos¢ fiolki produktu Aztreonam o pojemnosci 15 ml nalezy
przygotowac poprzez rozcienczenie przy uzyciu co najmniej 3 ml odpowiednich rozciericzalnikow
na gram produktu Aztreonam. Mozna stosowaé nastepujgce rozcienczalniki: Jatowa woda do
wstrzykiwan IP - Chlorek sodu do wstrzykiwan IP 0,9%w/\v.

STABILNOSC ROZTWORU IV ORAZ IM:
Roztwor Aztreonamu do infuzji dozylnej o stezeniu nieprzekraczajgcym 2% w/v nalezy zuzyé w



ciggu 48 godzin od odtworzenia, jesli jest przechowywany w kontrolowanej temperaturze
pokojowej (59°-86°F/15°-30°C) lub w ciggu siedmiu dni, jesli jest przechowywany w lodéwce (36°-
46°F/2°-8°C). Zamrozony roztwor do infuzji Aztreonamu moze byé przechowywany przez okres do
trzech miesiecy w temperaturze 4°F/-20°C; zamrozony roztwdr mozna rozmraza¢ w kontrolowanej
temperaturze pokojowej lub w lodéwce przez noc. Roztwdr rozmrozony i przechowywany w
kontrolowanej temperaturze pokojowej lub w lodéwce nalezy zuzyé odpowiednio w ciggu 24 lub
72 godzin po wyjeciu z zamrazarki. Roztworu nie nalezy ponownie zamrazaé. Roztwor Aztreonamu
o stezeniu przekraczajacym 2% w/v, z wyjatkiem roztwordéw przygotowanych z uzyciem jatowej
wody do wstrzykiwan IP lub chlorku sodu IP 0,9% w/v, nalezy zuzy¢ bezposrednio po
przygotowaniu; oba roztwory nalezy zuzy¢ w ciggu 48 godzin, jesli sg przechowywane w
kontrolowanej temperaturze pokojowej lub w ciggu siedmiu dni, jesli s3 przechowywane w
lodéwce.

FORMA | PRZECHOWYWANIE:

Aztinam jest dostepny w fiolkach o pojemnosci 20 ml z 10 ml jatowej wody do wstrzykiwan IP.
Przechowywanie: Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C. Chroni¢ przed Swiattem. Lek
nalezy przechowywac w miejscu niedostepnym dla dzieci.

Wyprodukowane przez -G.M.H. Organics
Plot No. 5, Village Kunjhal, Jharmaijri,
Baddi Distt. Solan (H.P.)— 173 205

Wprowadzane do obrotu rynkowego przez:

GLAND PHARMA LIMITED

Sy No 143-148, 150 & 151, Gandimaisamma X Roads
DP Pally, Hyderabad — 500043, Telangana, Indie
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