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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
1. NAZOV LIEKU
Amikacin Noridem 125 mg/ml injekény/infuzny roztok
Amikacin Noridem 250 mg/ml injekény/infazny roztok
2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml injekéného roztoku obsahuje 125 mg amikacinu (ako sulfat).
Jeden ml injekéného roztoku obsahuje 250 mg amikacinu (ako sulfat).

Jedna ampulka s 2 ml obsahuje 250 mg amikacinu.
Jedna ampulka s 2 ml obsahuje 500 mg amikacinu.

Pomocn4 latka so zndmym ucinkom:
Jeden ml obsahuje 1,5 mg disiri¢itanu sodného.
Jeden ml obsahuje 3 mg disiri¢itanu sodného.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény/infuzny roztok (injekcia/infuzia).

Ciry, bezfarebny az svetlozlty roztok, bez vidite'nych castic.
pH: 3,5-5,5

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Amikacin je indikovany na kratkodobt liecbu nasledujtcich zavaznych infekcii kvoli citlivym
kmetiom baktérii (pozri Cast’ 5.1), ked’ menej toxické antimikrobialne latky nie st ucinné:

e zavazné infekcie dychacieho traktu

zavazné infekcie kosti a kibov

zavazné infekcie centralneho nervového systému (vratane meningitid)
zavazné infekcie koze a mikkych tkaniv, vratane ran po popaleninach
intraabdominalne infekcie, vratane peritonitidy

pooperacné infekcie (vratane kardiochirurgickej operacie)

zavazné komplikované infekcie mocovych ciest

bakterialna endokarditida

Liecba pacientov s bakteriémiou, ktora sa vyskytuje v stivislosti s niektorou z vyssie uvedenych

infekcii alebo u ktorej existuje podozrenie, ze s nimi stvisi.

Pri niektorych zadvaznych infekciach, ako je neonatalna sepsa, moze byt vhodna subezna liecba lickom
penicilinového typu, pretoze moze ist’ o infekcie sposobené grampozitivnymi mikroorganizmami, ako

su streptokoky a pneumokoky.
Je potrebné vziat’ do Givahy v§eobecné zasady spravneho pouzivania antibiotik.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
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Amikacin sa beZne pouziva v kombinacii s inymi vhodnymi antibiotikami. Davka amikacinu zavisi od
typu infekcie, zdravotného stavu pacienta a funkcie obliciek. Maju sa vziat’ do tivahy miestne
terapeutické postupy.

Déavkovanie
Na vypocet spravneho davkovania je potrebné vediet telesna hmotnost’ pacienta pred liecbou.

Stav funkcie obli¢iek sa ma odhadnit’ meranim koncentracie kreatininu v sére alebo vypoctom
rychlosti endogénneho klirensu kreatininu. Pocas liecby sa ma pravidelne prehodnocovat’ funkcia
obli¢iek. Meranie mocoviny v krvi je pre tento ucel ovel'a menej spolahliveé.

Koncentracie amikacinu v sére sa maju merat’ vzdy, ked’ je to mozné, aby sa zabezpecili primerané,
prerusovane. Je potrebné vyhnut' sa maximalnym koncentraciam (30 — 90 mintt po injekcii) nad

35 pg/ml a minimalnym koncentraciam (tesne pred d’alSou davkou) nad 10 pg/ml. Davkovanie sa ma
upravit’ podla indikécie. U pacientov s normalnou funkciou obli¢iek sa ma pouzit’ davkovanie
jedenkrat denne. Maximalne koncentracie v tychto pripadoch moézu presiahnut’ 35 pg/ml (pozri
Jednorazové denné podanie a Porucha funkcie obliciek nizsie).

Dospeli a dospievajuci starsi ako 12 rokov:

Odporucana intramuskularna alebo intravendzna davka u dospelych a dospievajicich s normalnou
funkciou obli¢iek (klirens kreatininu > 50 ml/min) je 15 mg/kg telesnej hmotnosti na den, ktora sa
moze podat’ ako jedna denné davka, alebo sa méze rozdelit’ do 2 rovnakych davok, to znamena

7,5 mg/kg telesnej hmotnosti kazdych 12 hodin. Celkova denna davka nesmie byt vyssia ako 1,5 g. U
pacientov s endokarditidou a febrilnou neutropéniou sa ma pouzit’ davkovanie dvakrat denne, ked’ze
neexistuju dostato¢né udaje o podavani davky jedenkrat denne.

Deti vo veku 4 tyZdne aZ 11 rokov:

Odporucana intramuskuldrna alebo intravendzna davka (pomald intravendzna infuzia) u deti s
normalnou funkciou obliciek je 15 — 20 mg/kg telesnej hmotnosti/den, ktora sa méze podat’ ako jedna
denna davka 15 — 20 mg/kg telesnej hmotnosti; alebo ako davka 7,5 mg/kg telesnej hmotnosti kazdych
12 hodin. U pacientov s endokarditidou a febrilnou neutropéniou sa ma pouzit’ davkovanie dvakrat
denne, ked’Ze neexistuju dostatocné udaje o podavani davky jedenkrat denne.

Novorodenci:
Po tivodnej nasycovacej davke 10 mg/kg nasleduju davky 7,5 mg/kg kazdych 12 hodin (pozri Casti 4.4
as.2).

Predc¢asne narodené deti:
Odporacana davka u nedonosenych deti je 7,5 mg/kg kazdych 12 hodin (pozri Casti 4.4 a 5.2).

Udaje o jednorazovom dennom podavani pacientom s inymi systémovymi infekciami stt obmedzené
(pozri tiez vysSie uvedené kontroly maximalnej a najnizsej koncentracie amikacinu v sére).

Dizka lietby je 7 az 10 dni. Vo viésine pripadov st aminoglykozidy indikované len na za¢iatku
liecby, ked’ je inokulum potencialne vysoké a ked’ existuji pochybnosti o u€¢innosti lieCby, a na trvanie
liecby < 5 dni vzhl'adom na ich pomer prinos/bezpecnost’ (baktericidny ucinok /toxicita korelovana s
diZkou lietby). Celkova denna davka pri vietkych spdsoboch podavania nema prekro¢it’

20 mg/kg/den. Pri zdvaznych a komplikovanych infekciach, kde lie¢ba amikacinom trva dlhsie ako
10 dni je nutné prehodnotit’ vhodnost’ liecby amikacinom, ked’ze pripadné pokraCovanie v lieCbe
vyzaduje monitorovanie hladiny amikacinu v sére ako aj renalnych, sluchovych a vestibularnych
funkecii.

U pacientov s infekciami vyvolanymi citlivymi baktériami ma pri odporacanom davkovani dojst’ k
odpovedi na liecbu do 24 az 48 hodin. Ak neddjde ku zlepsSeniu klinického stavu ani po troch az
piatich diioch, lie¢ba sa ma ukoncit’ a citlivost’ patogénu na antibiotikum sa ma znovu otestovat’.



Schvaleny text k rozhodnutiu o registracii, ev. ¢.: 2022/04353-REG, 2022/04355-REG

Neschopnost’ reagovat’ na infekciu mdze byt’ spdsobena rezistenciou mikroorganizmu alebo
pritomnostou septickych lozisk vyzadujucich chirurgickl drendz.

Porucha funkcie obli¢iek

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek, ktora sa prejavuje klirensom kreatininu niz§im ako

50 ml/min, nie je podévanie odporucanej celkovej dennej davky amikacinu v jednorazovych dennych
davkach Ziaduce, pretoze tito pacienti budi mat’ dlhodobu expoziciu vysokym minimalnym
koncentraciam. Upravy davkovania u pacientov s poruchou funkcie obligiek pozri nizsie.

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek, ktori dostavaju zvycajné davky dvakrat alebo trikrat denne,
sa maju koncentracie amikacinu v sére monitorovat’ pomocou vhodnych testovacich postupov. Davky
sa maju upravit’ u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek bud’ podavanim normalnych déavok v
prediZenych intervaloch alebo podavanim zniZenych davok v pevne stanovenych intervaloch.

Obe metody su zaloZené na klirense kreatininu pacienta alebo hodnotach kreatininu v sére, pretoze sa
zistilo, Ze tieto koreluju s pol¢asmi aminoglykozidov u pacientov so zniZzenou funkciou obliciek. Tieto
davkovacie schémy sa musia pouZzivat’ v spojeni so starostlivymi klinickymi a laboratornymi
pozorovaniami pacienta a maju sa podl'a potreby upravit, vratane upravy pri vykonavani dialyzy.

Zvy¢ainé davkovanie v predizenych intervaloch

Ak nie st k dispozicii ziadne udaje o klirense kreatininu a stav pacienta je stabilny, davkovaci interval
v hodinach pre normalnu jednorazovu davku (t.j. ktora by sa podavala pacientom s normalnou
funkciou obli¢iek v rezime dvakrat denne, 7,5 mg/kg denne) sa vypocita ako 9-nasobok sérovej
hladiny kreatininu. Napriklad, ak je koncentracia kreatininu v sére 2 mg/100 ml, odporacana
jednorazova davka (7,5 mg/kg) sa ma podavat’ kazdych 18 hodin.

Znizené davkovanie v pevne stanovenych ¢asovvch intervaloch medzi davkami

Ak sa ma amikacin podévat’ v pevnom ¢asovom intervale pri poruche funkcie obliciek, davka sa musi
znizit'. U tychto pacientov sa maji merat’ koncentracie amikacinu v sére, aby sa zabezpecilo presné
podavanie a aby sa predi$lo nadmernym koncentraciam v sére. Ak nie st dostupné stanovenia
sérového testu a stav pacienta je stabilizovany, hodnoty sérového kreatininu alebo klirensu kreatininu
v sére su najlah§ie dostupné indikatory stupina posSkodenia obliciek, ktoré mozno pouzit’ ako navod na
davkovanie.

Najprv zacnite liecbu podanim zvycajnej davky, 7,5 mg/kg, ako nasycovacej davky. Tato davka je
rovnaka ako bezne odporucana davka, ktord by sa vypocitala pre pacienta s normalnou funkciou

obliciek, ako je opisané vyssie.

Na uréenie vel'kosti udrziavacich davok, ktoré sa maju podavat’ kazdych 12 hodin, sa ma Gvodna
davka znizit imerne zniZeniu rychlosti klirensu kreatininu u pacienta:

Udrziavacia davka kazdych 12 hodin =

pozorovany CrCL v ml/min x vypodéitand nasycovacia davka v mg
normalny CrCL v ml/min

(CrCI = miera klirensu kreatininu)

Alternativnym navodom na stanovenie znizeného davkovania v 12-hodinovych intervaloch (pre
pacientov, ktorych hodnoty sérového kreatininu v rovnovaznom stave st zname) je rozdelenie
zvy€ajne odporiacanej davky sérovym kreatininom pacienta.

Vyssie uvedené davkovacie rezimy nie si zamyslané ako prisne odportcania, ale predstavuju navod
na davkovanie, ked’ meranie hladiny amikacinu v sére nie je mozné.



Schvaleny text k rozhodnutiu o registracii, ev. ¢.: 2022/04353-REG, 2022/04355-REG

Obézni pacienti

Amikacin prechddza do tukového tkaniva v malej miere. Primerana davka sa moze vypocitat’ na
zaklade odhadovanej idealnej telesnej hmotnosti pacienta plus 40 % prebytku ako hmotnosti, podla
ktorej sa ma stanovit’ mg/kg. Davka sa ma upravit’ v zavislosti od monitorovania plazmy. Maximalna
denn4 davka nesmie presiahnut’ 1,5 g. Celkova dizka lie€by méa byt obmedzena na 7 az 10 dni.

Pacienti s ascitom
Musia byt’ podavané vyssie davky na dosiahnutie pozadovanych sérovych koncentracii z hl'adiska
relativne vysSej distriblicie v kompartmente extracelularnej tekutiny.

Sposob podavania
Amikacin Noridem sa podava intramuskularne alebo intravendzne. Maji sa vziat’ do ivahy miestne
terapeutické postupy.

Intraven6zne podanie

U dospelych sa méze podavat’ bud’ tak ako je (2 — 3 minuty) alebo pomalou infaziou v priebehu 30 az
60 minut.

Pomali infuziu poc¢as 30 mintt okrem sérovych koncentracii amikacinu nameranych 30 minut
po ukonceni infizie moZno povazovat’ za vhodny manaZment, bertc do tivahy
farmakokinetické/farmakodynamické ciele a koncentracie lie¢iva monitorované v primeranych
¢asoch Standardizovanym pristupom.

Specialne odportéanie pre intravendzne pouzitie v pediatrickej populacii

U pediatrickych pacientov zavisi mnozstvo pouzitého roztoku na riedenie od mnozstva amikacinu
tolerovaného pacientom. Roztok ma byt podany infiziou pocas 30 az 60 minat. Doj¢atam sa ma
podat’ 1- az 2-hodinova infuzia.

Amikacin sa nema miesat’ s inymi lieckmi, ale m6ze sa podavat’ samostatne podl'a odporucanej davky a
spdsobu podania.

Pokyny na riedenie lieku pred podanim, pozri cast’ 6.6.
4.3 Kontraindikacie

Injekcia amikacinu vo forme sulfatu je kontraindikovand u pacientov s precitlivenost'ou na liecivo
alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

Injekcia amikacinu vo forme sulfatu je kontraindikovand u pacientov s precitlivenostou na iné
aminoglykozidy z dovodu zndme;j krizovej citlivosti pacientov na lieky v tejto triede.

Okrem toho je injekcia amikacinu vo forme sulfatu kontraindikovana:
e pri subeznom uZzivani atalurenu (pozri Cast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Opatrnost’ je potrebna u pacientov s uz existujucou rendlnou insuficienciou alebo uz existujacim
sluchovym alebo vestibularnym poskodenim. Pacienti podstupujtci parenteralnu liecbu
aminoglykozidmi maju byt dokladne sledovani z hI'adiska moZnej ototoxicity a nefrotoxicity
suvisiacej s ich uzivanim. Bezpe¢nost’ liecby dlhsia ako 14 dni nebola stanovena.

Neurotoxicita/ototoxicita

U pacientov lie¢enych aminoglykozidmi sa mézZe vyskytnut’ neurotoxicita, ktora sa prejavuje ako
vestibularna a/alebo bilateralna sluchova ototoxicita. Riziko ototoxicity vyvolanej aminoglykozidmi je
vitsie u pacientov s poruchou funkcie obligiek alebo u tych, u ktorych sa lie¢ba predizi o 5 — 7 dni,
dokonca aj u zdravych osdb. Ako prva sa zvycajne objavuje porucha vnimania vysokych ténov a je
zistiteI'na len audiometrickym vySetrenim. M6zZe sa vyskytnit’ vertigo a strata rovnovahy, a mézu byt
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dokazom vestibularneho poSkodenia. Ostatné prejavy neurotoxicity mézu zahfhat’ znecitlivenie,
mravcenie v kozi, svalové zasklby a kice. U pacientov, u ktorych ddjde ku kochlearnemu alebo
vestibuldrnemu poskodeniu, sa pocas lieCby nemusia objavit’ priznaky, ktoré by ich varovali pred
rozvojom toxicity 6smeho nervu, a po ukonceni liecCby sa mdze objavit’ tplnd alebo ¢iastocna
ireverzibilna bilateralna hluchota alebo zavazné vertigo. Ototoxicita vyvolana aminoglykozidmi je
zvycajne ireverzibilna.

Existuje zvySené riziko ototoxicity u pacientov s mutadciami mitochondridlnej DNA (najmaé so
substitaciou nukleotidu 1555 A za G v géne 12S rRNA), aj ked’ hladiny aminoglykozidov v sére su
pocas lieCby v odporianom rozsahu. U takychto pacientov treba zvazit’ alternativne moznosti liecby.
U pacientov s anamnézou relevantnych mutécii alebo hluchoty indukovanej aminoglykozidmi sa ma
pred podanim zvazit alternativna liecba alebo genetické testovanie.

Neuromuskularna toxicita

Po parenteralnej injekcii, topicke;j instilacii (ako pri ortopedickej a abdominalnej irigécii alebo pri
lokalnej liecbe empyému) a po peroralnom uziti aminoglykozidov bola hlasena neuromuskularna
blokada a respirac¢na paralyza. Ak sa aminoglykozidy poddvaju akoukol'vek cestou, najmi u pacientov
dostavajucich subezne anestetika alebo neuromuskularne blokatory, mé sa zvazit’ moznost respiracnej
paralyzy (pozri Cast’ 4.5). Ak sa vyskytne neuromuskularna blokada, respiracna paralyza sa moze
zvratit’ solami vapnika, ale méze byt nevyhnutna mechanicka podpora ventilacie. Neuromuskularna
blokada a paralyza svalov sa preukazali u laboratornych zvierat, ktoré dostali vysoké davky
amikacinu.

Podavanie aminoglykozidov pacientom s neuromuskularnym ochorenim, ako je myasthenia gravis
alebo parkinsonizmus, si vyZaduje osobitnll opatrnost’, pretoZze aminoglykozidy posobia na
neuromuskularne spojenia podobne ako kurare a mézu zhorsit’ nervovosvalovu slabost’.

Renalna toxicita

Aminoglykozidy st potencialne nefrotoxické. Renalna toxicita nezavisi od dosiahnutej maximalne;
plazmatickej koncentracie (Cmax). Rendlna toxicita je nezavisla od plazmy ziskanej na vrchole (Cpax).
Riziko nefrotoxicity je vysSie u pacientov s poruchou funkcie obliciek a u tych, ktori dostdvaju vysoké
davky, alebo u tych, ktorych lie¢ba je predizena.

Pacienti musia byt pocas lie¢by dobre hydratovani a funkcia obli¢iek sa ma hodnotit’ obvyklymi
metédami pred zacatim lieCby a denne pocas liecby. Davka sa ma znizit’ v pripade priznakov renalnej
dysfunkcie, ako st: cylindruria, pritomnost’ leukocytov alebo ¢ervenych krviniek, albuminuria,
znizenie klirensu kreatininu, hypodenzita, hyperazotémia, zvySenie sérového kreatininu a oligtria.
Liecba sa musi prerusit, ak sa azotémia zvysi alebo ak objem mocu postupne klesa.

Star$i pacienti mézu mat’ znizent funkciu obliciek, ktora nemusi byt’ zjavna pri beznych
skriningovych vysetreniach, ako je vySetrenie hladin mocoviny v krvi alebo sérovej hodnoty
kreatininu. Uzito¢nejSie moZze byt stanovenie klirensu kreatininu. Sledovanie funkcie oblic¢iek u
starSich pacientov je pocas lieCby aminoglykozidmi mimoriadne dolezité.

Funkcia obli¢iek a funkcia 6smeho lebe¢ného nervu sa maji dokladne sledovat’, najmi u pacientov so
znamou alebo suspektnou poruchou funkcie oblic¢iek na zaciatku liecby, ako aj u pacientov, ktorych
funkcia obliciek je spociatku normalna, ale pocas lieCby sa u nich objavia priznaky dysfunkcie
oblic¢iek. Sérové koncentracie amikacinu sa maju monitorovat’ vzdy, ked’ je to mozné, aby sa
zabezpecili primerané hladiny a zabranilo sa potencialne toxickym hladindm. Moc¢ sa ma vysetrit’ na
znizenu Specificka hmotnost, zvySené vylucovanie bielkovin a pritomnost’ buniek alebo odliatkov.
Dusik mocoviny v krvi, sérovy kreatinin alebo klirens kreatininu sa maju pravidelne merat’.
Opakované audiogramy sa maju ziskat’, ak je to mozné, u pacientov dostatocne starych na testovanie,
najmi u vysokorizikovych pacientov. Dokaz ototoxicity (zavrat, vertigo, tinitus, hucanie v usiach a
strata sluchu) alebo nefrotoxicity si vyZaduje vysadenie antibiotika alebo upravu davkovania.

Je potrebné vyhnut sa subeznému a/alebo naslednému peroralnemu alebo lokalnemu pouzitiu inych
neurotoxickych alebo nefrotoxickych liekov. Dalsimi faktormi, ktoré mozu zvysit’ riziko toxicity, st
dehydratacia v pokrocilom veku a cirhdza stupnia B a C podla Childovej-Pughovej klasifikécie.
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PrimieSanie aminoglykozidov s B-laktdmovymi antibiotikami (penicilinmi alebo cefalosporinmi) in
vitro moze viest’ k vyznamnej vzajomnej inaktivacii. Znizenie sérovej aktivity sa méze vyskytnuat’ aj
vtedy, ked’ sa antibiotikum aminoglykozidového alebo penicilinového typu podava in vivo oddelenymi
cestami. Inaktivacia aminoglykozidov je klinicky vyznamna len u pacientov s tazkou poruchou
funkcie obliciek. Inaktivacia moze pokracovat’ vo vzorkach telesnych tekutin odobratych na analyzu,
¢oho vysledkom moézu byt nepresné hodnoty aminoglykozidov. S takymito vzorkami treba primerane
zaobchadzat’ (Co najrychlejsie spracovat, zmrazit’ alebo oSetrit’ beta-laktamazou).

Alergické reakcie

Amikacin Noridem obsahuje disiri¢itan sodny, siri€itan, ktory moze u niektorych citlivych I'udi
sposobit’ reakcie alergického typu, ako su anafylaktické a zivot ohrozujice symptémy alebo menej
zavazné astmatické epizddy. Senzitivita na siriCitany v beznej populdcii nie je Castd a celkovy vyskyt
je pravdepodobne nizky. Senzitivita na siri¢itany je CastejSia u astmatikov ako u neastmatikov.

Pediatricka populacia
Aminoglykozidy sa maji podavat’ s opatrnost'ou u nedonosenych deti a novorodencov, pretoze v
doésledku nezrelosti obliciek sa predlzuje polcas tychto lieciv v sére.

Iné

Aminoglykozidy sa pri lokalnej aplikacii rychlo a takmer iplne absorbuju,

okrem moc¢ového mechura v kombindcii s chirurgickymi zakrokmi. Nezvratna hluchota,
po irigacii bolo hlasené zlyhanie obliciek a smrt’ v dosledku neuromuskularnej blokady
malych aj vel'kych chirurgickych poli s aminoglykozidovym pripravkom.

Tak ako pri inych antibiotikach, pouZzitie amikacinu moze viest’ k premnozeniu necitlivych
organizmov. Ak k tomu dbjde, mé sa zacat’ vhodna liecba.

Po intravitrealnom podani (injekéné podanie do oka) amikacinu bol hlaseny infarkt makuly, ktory
v niektorych pripadoch viedol k trvalej strate zraku.

Pomocné latky

Sodik: Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) na ampulku, to znamena, ze je v
podstate ,,bez sodika“.

Disiri¢itan sodny: Zriedkavo moze spdsobit’ zavazné reakcie z precitlivenosti a bronchospazmus.

4.5 Liekové a iné interakcie

Je potrebné sa vyhnut’ sic¢asnému alebo sériovému uzivaniu inych neurotoxickych ototoxickych
(teikoplanin) alebo nefrotoxickych liekov, najma bacitracinu, cisplatiny, amfotericinu B, cyklosporinu,
takrolimu, cefaloridinu, paromomycinu, viomycinu, polymyxinu B, kolistinu, vankomycinu alebo
inych aminoglykozidov. pre aditivne G¢inky. Po sibeZnom parenteralnom podani
aminoglykozidovych antibiotik a cefalosporinov bola hlasena zvySena nefrotoxicita. Subezné uzivanie
cefalosporinov méze falosne zvysit’ hladiny kreatininu v sére.

Je potrebné sa vyhnut’ si¢asnému pouzitiu injekcie amikacinium-sulfatu so silnymi diuretikami
(kyselina etakrynova alebo furosemid), pretoze samotné diuretikd mozu sposobit’ ototoxicitu. Okrem
toho, ked’ sa diuretika podavaju intraven6zne, mozu zvysit’ toxicitu aminoglykozidov zmenou
koncentracii antibiotik v sére a tkanive.

Znizenie sérovej aktivity sa moZze objavit’, ak st lieky aminoglykozidového alebo penicilinového typu
podavané in vivo samostatne.

Bisfosfonaty
Pri sibeznom podévani aminoglykozidov s bisfosfonatmi existuje zvysené riziko hypokalciémie.
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Pri podavani aminoglykozidov so zlu¢eninami platiny existuje zvySené riziko nefrotoxicity a mozno aj
ototoxicity.

Stbezne podavany tiamin (vitamin B1) mo6ze byt netcinny z dévodu pdsobenia reaktivneho
disiri¢itanu sodného, ktory je stcast’ou amikacinium-sulfatu.

Indometacin méze u novorodencov zvySovat’ plazmatické koncentracie amikacinu.

U pacientov, ktori dostavaju anestetikd, neuromuskularne blokatory, ako je sukcinylcholin,
dekametonium, atraktrium, rokurdnium, vekuronium alebo u pacientov, ktori dostavaju vel'ké
transfuzie citrdtovo-antikoagulovanej krvi, existuje riziko respiracnej paralyzy.

Amikacin/myorelaxancia a iné liefiva

Pri subeznom podavani amikacinu s myorelaxanciami (napr. d-tubokurarin), latkami s kurarovym
ucinkom, botulinovym toxinom, polymyxinovymi antibiotikami, prokainamidom, vel’kym mnoZzstvom
citratovej krvi alebo inhala¢nych anestetik (napr. halotan) sa musi predpokladat’, ze sa
neuromuskularna blokada spdsobena tymito lieCivami zvysi. V pripade chirurgického zakroku musi
byt anestéziolo6g informovany o podavani tohto lieku. Neuromuskularnu blokédu vyvolanu
aminoglykozidmi je mozné zvratit’ podanim injekcie soli vapnika (pozri Cast’ 4.9).

Ataluren
Amikacin sa nema podavat’ subezne s atalurenom kvoli riziku zosilnenia aminoglykozidove;j
nefrotoxicity (pozri Cast’ 4.3).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Amikacin sa ma podéavat’ tehotnym zenam a novorodencom len vtedy, ked’ je to jednoznacne potrebné
a pod lekarskym dohl'adom (pozri Cast’ 4.4).

Existuje len obmedzené mnozstvo udajov o pouzivani aminoglykozidov u tehotnych Zien.
Aminoglykozidy mozu spdsobit’ poskodenie plodu. Aminoglykozidy prechadzaju placentou a boli
hlasen¢ pripady uplnej, ireverzibilnej, bilateralnej kongenitalnej hluchoty u deti, ktorych matky
dostavali streptomycin pocas tehotenstva. Aj ked’ neboli hlasené neziaduce tcinky na plod alebo
novorodencov pri lie¢be tehotnych zien inymi aminoglykozidmi, potencionalne riziko poskodenia
existuje. Ak je amikacin podavany pocas tehotenstva alebo ak pacientka otehotnie pocas lieCby tymto
liekom, musi byt informovana o moznom riziku pre plod.

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa amikacin vylucuje do I'udského mlieka. Je potrebné rozhodntt,, ¢i prerusit’
dojcenie alebo ukoncit’ liecbu.

Fertilita

V reprodukénych toxikologickych studiach na mysiach a potkanoch s parenterdlne podavanym
amikacinom nebol hldseny Ziadny vplyv na fertilitu alebo fetalnu toxicitu (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne $tadie o Gi¢inkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. V dosledku
vyskytu niektorych vedlajsich a¢inkov (pozri Cast’ 4.8) méze byt ovplyvnena schopnost’ viest' vozidla
a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Vsetky aminoglykozidy majt potencial vyvolat’ ototoxicitu, renalnu toxicitu a neuromuskularnu
blokadu. Tieto toxicity sa vyskytuju CastejSie u pacientov s poruchou funkcie obliciek, u pacientov
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lieCenych inymi ototoxickymi alebo nefrotoxickymi liekmi a u pacientov lieCenych dlhsi ¢as a/alebo

vysSimi davkami, ako st odporacané (pozri Cast’ 4.4).

Zoznam je uvedeny podla tried orgdnovych systémov, preferovaného terminu MedDRA a podla
frekvencie s pouzitim nasledujucich kategorii frekvencie: vel'mi Casté (> 1/10), casté (> 1/100 az
< 1/10), menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), veI'mi zriedkavé
(< 1/10 000), nezname (Castost’ sa nedd odhadnut’ z dostupnych udajov).

Trieda organovych systémov

Frekvencia

MedDRA termin

Infekcie a nakazy

Menej Casté

superinfekcie alebo kolonizacia
s rezistentnou baktériou alebo
kvasinkou®

Poruchy krvi a lymfatického Zriedkavé anémia, eozinofilia, leukopénia,
systému granulocytopénia,
trombocytopénia
Poruchy imunitného systému Nezname anafylakticka odpoved
(anafylakticka reakcia,
anafylakticky Sok
a anafylaktoidnd reakcia),
reakcie z precitlivenosti
Poruchy metabolizmu a vyzivy | Zriedkavé hypomagneziémia
Poruchy nervového systému Menej Casté zavrat', vertigo!
Nezname paralyza®
Zriedkavé tremor?, parestézia®, bolest’

hlavy, poruchy rovnovahy?,

migréna
Velmi zriedkavé neuromuskularna blokada
Poruchy oka Menej Casté nystagmus'
Zriedkavé slepota®, infarkt sietnice®
Poruchy ucha a labyrintu Zriedkavé tinitus®, hypoaktizia®
Nezname hluchota?, neurosenzoricka
hluchota®
Poruchy ciev Zriedkavé hypotenzia
Poruchy dychacej sustavy, Nezname apnoe, bronchospazmus
hrudnika a mediastina
Zriedkavé respiraéna funk¢éna depresia’

Vel'mi zriedkavé

respiratnd paralyza® (izolované
pripady)

Poruchy gastrointestinalneho
traktu

Menej Casté

nauzea, vracanie

sustavy a spojivového tkaniva

Poruchy koze a podkozného Zriedkavé pruritus, urtikaria, exantém,
tkaniva kozna vyrdzka
Poruchy kostrovej a svalovej Zriedkavé artralgia, svalové zasklby?*

Poruchy oblic¢iek a mocovych
ciest

Menej Casté

poskodenie renalnych tubulov?,
porucha funkcie oblig¢iek®

Nezname

akutne zlyhanie obliciek,
toxicka nefropatia, bunky
v moci®

Zriedkavé

oligtria®, zvySenie sérového
kreatininu®, albuminaria?,
azotémia®, erytrocyty v moci?,
leukocyty v moci?

Celkové poruchy a reakcie
v mieste podania

Zriedkavé

pyrexia
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Laboratorne a funk¢né Zriedkavé Zvysena hladina

vySetrenia aspartataminotransferazy,
zvysena hladina
alaninaminotransferazy,
zvySena hladina alkalickej
fosfatazy (mierna a prechodna)

* Pozri Cast’ 4.4

® Amikacin nie je uréeny na intravitrealne pouzitie. Po intravitrealnej injekcii (injekcia do oka)

amikacinu bola hlasena sietnicova slepota a infarkt sietnice.

() Tieto G¢inky sa pozorovali najmi pri poddvani vysSich davok ako su odporti¢ané davky, pri lietbe
dlhsej ako 10 dni, alebo pri neadekvatne znizenej davke u pacientov s poruchou funkcie obliciek.
Primérnymi priznakmi vestibularnych poruch st zavrat, nauzea a vracanie. Klinické vySetrenie ¢asto
odhali nystagmus. Vestibularne poruchy st vo véac¢sine pripadov reverzibilné. Prvym priznakom
kochlearnej poruchy byva Casto strata vnimania vysokych tonov (> 4 000 Hz), ktor4 predchadza
strate sluchu a je zistite'na len audiometricky.

@ Dalgim menej ¢astym neZiaducim Géinkom je poskodenie renalnych tubulov s poruchou funkcie
obli¢iek. Mechanizmus poskodenia obli¢iek spociva v akumulécii v lyzozémoch, inhibicii
fosfolipazy a nekrdze tubularnych buniek po opakovanom podévani amikacinu. Davkovanie
jedenkrat denne méze znizit riziko nefrotoxicity. PoSkodenie obliciek je v rdznej miere reverzibilné,
ale zvysuje riziko procesu kumulacie, ktory moze sposobit’ alebo zosilnit’ ototoxické ucinky. Mozné
je zvySenie koncentracie kreatininu v sére, pritomnost’ albuminu, ¢ervenych a bielych krviniek alebo
cylindrickych valcov v moci, urémia a oliguria.

@V zriedkavych pripadoch, ak je intravenozna infuzia lieku prili§ rychla, moze dojst’ k vaznemu
utlmu respiracnych funkcii. V ojedinelych pripadoch to méze viest’ k paralyze dychania; riziko
existuje aj vtedy, ked” sa amikacin podéva v kombindcii s anestéziou a myorelaxanciami (pozri Cast’
4.5).

Zmeny vo funkcii obli¢iek su zvyc€ajne reverzibilné po vysadeni lieku.

Toxické ucinky na 6smy hlavovy nerv mézu viest k strate sluchu, strate rovnovahy alebo k obom.
Amikacin ovplyvnuje hlavne sluchovll funkciu. Kochlearne poskodenie zahtiia vysokofrekvencnu
hluchotu a zvycajne sa vyskytuje pred klinickym zistenim straty sluchu audiometrickym testom (pozri
Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na nadrodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

V pripade predavkovania existuje vSeobecné riziko nefro-, oto- a neurotoxickych reakcii
(neuromuskularna blokada). Neuromuskularna blokada so zastavou dychania si vyzaduje vhodnu
liecbu vratane aplikdcie ionového véapnika (napr. ako glukonat alebo laktobionat v 10 — 20 % roztoku)
(pozri Cast’ 4.4). V pripade predavkovania alebo toxickej reakcie pomoze peritoneélna dialyza alebo
hemodialyza.

Hladiny amikacinu st tiez znizené pocas kontinualnej arteriovenoznej hemofiltracie.
U novorodencov mozno zvazit' aj vymennu transfaziu.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antibiotika na systémové pouzitie, aminoglykozidové antibiotika, iné
aminoglykozidy, ATC kod: JO1GB06


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Mechanizmus ucinku

Amikacin p6sobi prostrednictvom inhibicie syntézy proteinov v bakterialnych ribozomoch cez
interakciu s ribozomalnou RNA a naslednou inhibiciou translécie u citlivych baktérii. To ma za
nasledok baktericidnu u€innost’.

FK/FD

Najdolezitejsie FK/FD parametre na predpovedanie baktericidneho u¢inku amikacinu st pomer
maximalnej koncentracie v sére (Cmax) @ minimalnej inhibi¢nej koncentracie (MIC) prislusného
patogénu. Hodnota pomeru Crnax/MIC 8:1 alebo 10:1 sa povazuje za hodnotu, ktora vedie k uac¢innému
usmrteniu baktérii a predchadzaniu opdtovnému mnozeniu baktérii.

Amikacin vykazuje in vitro a in vivo postantibioticky ti€¢inok. Postantibioticky uc¢inok umoziuje
predlzit’ davkovaci interval bez straty G€innosti proti vac¢Sine gramnegativnych baktérii.

Mechanizmus rezistencie
Rezistencia na amikacin moze byt’ spdsobena nasledujucimi mechanizmami:

e Enzymaticka inaktivacia: enzymaticka modifikacia aminoglykozidovych molekl je
najprevalentnej$i mechanizmus rezistencie. Je sprostredkovany acetyltransferdzami,
fosfotransferazami alebo nukleotidyltransferazami, ktoré¢ st kodované najmé plazmidmi.
Ukéazalo sa, ze amikacin je u¢inny proti mnohym kmenom rezistentnym na aminoglykozidy z
dovodu jeho schopnosti odolavat’ degradacii pomocou enzymov, ktoré inaktivuji
aminoglykozidy.

e Znizena penetracia a aktivny eflux: Tieto mechanizmy rezistencie sa pozorovali pri
Pseudomonas aeruginosa. Najnovsie tdaje indikuji podobné mechanizmy rezistencie pri
Acinetobacter spp.

e Zmena cielovej Struktiry: Modifikacie v rdmeci ribozémov su pri¢inou rezistencie len
ojedinele.

Vznik rezistencie pocas lie¢by nie je bezny. Ciastoéna skrizend rezistencia medzi amikacinom a inymi
aminoglykozidovymi antibiotikami existuje.

Hrani¢né hodnoty

Eurdpska komisia pre testovanie antimikrobiélnej citlivosti (EUCAST) stanovila pre testovanie
citlivosti amikacinu tieto interpretacné kritéria minimalnej inhibi¢nej koncentracie (MIC) a su uvedené
tu: https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-
breakpoints_en.xIsx

Rozsah ucinku amikacinu:

Prevalencia ziskanej rezistencie sa moze pri vybranych druhoch lisit’ geograficky a Casovo, a preto je
ziaduce ziskat’ miestne informéacie o rezistencii, obzvlast pri lieCbe zavaznych infekcii. Podla potreby
sa ma vyhl'adat’ odporucanie odbornika, ak je miestna prevalencia rezistencie taka, Ze prinos lieku je
prinajmensom pri niektorych typoch infekcii otazny.

Bezne citlivé druhy

Aerdbne grampozitivne mikroorganizmy

Staphylococcus aureus

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis’

Aerobne gramnegativne mikroorganizmy

Acinetobacter pittii

Citrobacter freundii

Citrobacter koseri

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae
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Escherichia coli

Klebsiella oxytoca

Klebsiella pneumoniae

Morganella morganii

Proteus mirabilis

Proteus vulgaris’

Pseudomonas aeruginosa'

Salmonella enterica’

Serratia liquefaciens’

Seratia marcescens

Shigella spp.

Druhy, u ktorych ziskana rezistencia moZe byt problémom

Aerobne grampozitivne mikroorganizmy

Staphylococcus epidermidis

Aerobne gramnegativne mikroorganizmy

Acinetobacter baumannii

Inherentne rezistentné organizmy

Aerobne grampozitivne mikroorganizmy

Enterococcus spp.

Streptococcus spp.

Aerobne gramnegativne mikroorganizmy

Burkholderia cepacia

Stenotrophomonas maltophila

Anaeroby

Bacteroides spp.

Prevotella spp.

Iné mikroorganizmy

Chlamydia spp.

Chlamydophila spp.

Mycoplasma spp.

Ureaplasma urealyticum

! Miera rezistencie izolatov od osobitnych skupin pacientov, napr. pacienti s cystickou fibrozou, je
> 10 %.

0V &ase publikacie tejto tabulky neboli k dispozicii ziadne aktualizované tidaje. Citlivost’ je
predpokladana na zaklade primarnej literatary, Standardnych prac a odporucani tykajtcich sa lieCby.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Vseobecne:

U zdravych dospelych priemerny sérovy pol¢as mierne presahuje 2 hodiny s priemernym celkovym
zdanlivym distribu¢nym objemom 24 litrov, priblizne 28 % telesnej hmotnosti. Vézba na plazmatické
bielkoviny v sére sa pohybuje od 0 do 11 %. Priemerna rychlost’ sérového klirensu je priblizne

100 ml/min a rychlost’ renalneho klirensu je 94 ml/min u jedincov s norméalnou funkciou obliciek.

Amikacin sa eliminuje glomerularnou filtraciou ako prevladajucou eliminacnou cestou. Pacienti s
poruchou funkcie obli¢iek alebo zniZzenou glomerularnou filtraciou vylucuji antibiotikum ovela
pomalSie, ¢im sa predlZzuje sérovy polcas. Preto sa ma funkcia obli¢iek dokladne sledovat’ a
davkovanie sa ma podl'a toho upravit’ (pozri Cast’ 4.2 Davkovanie a sposob podavania, Porucha
funkcie obliciek).
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Po podani odporucanej davky sa terapeutické hladiny amikacinu nachadzaji v kostiach, srdci, zI¢niku
a pl'acnom tkanive spolu s vyznamnymi koncentraciami v moci, ZI¢i, spute, bronchialnych sekrétoch,
intersticialnej, pleurdlnej a synovidlnej tekutine.

Udaje zo $tudii s viacerymi dennymi davkami ukazuj, e hladiny mozgovomiechového moku u
normalnych dojciat st priblizne 10 az 20 % sérovych koncentracii a moézu dosiahnut’ 50 % pri zapale
mozgovych blan.

Intramuskuldrne podanie:

Amikacin sa po intramuskularnom podani rychlo vstrebava a je lokdlne dobre tolerovany. U zdravych
dospelych dobrovolnikov sa priemerné maximdalne sérové koncentrécie priblizne 12, 16 a 21 pg/ml
dosiahnu jednu hodinu po jednorazovych intramuskularnych davkach 250 mg (3,7 mg/kg), 375 mg

(5 mg/kg) a 500 mg (7,5 mg/kg). Po 10 hodinach s plazmatické hladiny priblizne 0,3 pg/ml,

1,2 pg/ml a 2,1 pg/ml. Ked’ sa liek podava v odporucanej davke, pri opakovanych déavkach pocas

10 dni sa nepreukazala akumulacia.

U pacientov s normalnou funkciou obli¢iek sa 91,9 % intramuskularnej davky vylaci v nezmenenej
forme mocom pocas prvych 8 hodin a 98,2 % pocas 24 hodin. Priemerné koncentracie v moci pocas
6 hodin su 563 pug/ml po 250 mg, 697 pug/ml po 375 mg a 832 pg/ml po 500 mg.

Intraven6zne podanie:

Jednotlivé davky 500 mg (7,5 mg/kg), ktoré boli podané zdravym dospelym dobrovol'nikom s 30-
minitovou infaziou, poskytli priemerné maximalne sérové koncentracie 38 pg/ml na konci infazie a
koncentracie 24 pg/ml, 18 pg/ ml a 0,75 pg/ml po 30 mintitach, 1 hodine a 10 hodinach po infuzii.

84 % podanej davky sa vylucilo mo¢om za 9 hodin a 94 % za 24 hodin. Opakované injekcie 7,5 mg/kg
kazdych 12 hodin u normalnych dospelych boli dobre tolerované a neviedli k akumulacii lieciva.

Intraven6zne podanie jednorazovej davky 15 mg/kg pocas 30 minut dospelym dobrovol'nikom s
normalnou funkciou obli¢iek viedlo k priemernym maximalnym sérovym koncentraciam 77 pug/ml a
hladindm 47 pg/ml a 1 pg/ml za 1 a 12 hodin. po injekcii. Priemerné sérové koncentracie 55 pg/ml sa
pozoruju po infuzii 15 mg/kg pocas 30 mintt u star§ich pacientov (priemerny klirens kreatininu

64 ml/min) so sérovymi koncentraciami 5,4 pg/ml za 12 hodin a 1,3 pg/ml za 24 hodiny po infuzii. V
stadiach s viacerymi davkami sa nepreukazali ziadne kumulativne G€inky u pacientov s normalnou
funkciou obliciek, ktori dostavali jednorazové denné davky 15 az 20 mg/kg.

Intramuskuldrne a intraven6zne podanie:
U novorodencov a najmé u pred¢asne narodenych deti je renalna elimindcia amikacinu zniZena.

V stadii u novorodencov (1 — 6 dni po narodeni) boli novorodenci rozdeleni do skupin podl'a pérodne;j
hmotnosti (< 2 000, 2 000 — 3 000 a> 3 000 g). Amikacin sa podaval intramuskularne a/alebo
intravenozne v davke 7,5 mg/kg. Klirens u novorodencov > 3 000 g bol 0,84 ml/min/kg a eliminacny
polcas bol okolo 7 hodin. V tejto skupine bol poc¢iato¢ny distribué¢ny objem 0,3 ml/kg a distribu¢ny
objem v rovnovaznom stave 0,5 mg/kg. V skupinach s niz§ou pérodnou hmotnost'ou bol klirens/kg
nizsi a polcas dlhsi. Opakované podavanie davky kazdych 12 hodin vo vSetkych vysSie spomenutych
skupinach nevykézali kumulaciu po 5 diioch.

5.3 Predklinické idaje o bezpe¢nosti

Karcinogenita

V 2-ro¢nej §tadii inhalaénej karcinogenity s inhalaénym lipozomalnym amikacinom u potkanov sa
pozoroval skvamocelularny karcindm v pl'icach 2 zo 120 potkanov. Vyznam nalezov pl'acneho
nadoru v suvislosti s 'ud’'mi, ktori dostavaji injekéne amikacin, nie je znamy.

Genotoxicita

V stbore testov in vitro a in vivo sa nepozorovali Ziadne dokazy mutagenity alebo genotoxicity
v ramci $tadie genotoxicity s lipozomalnymi formami amikacinu.
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Reprodukénd a vyvojova toxicita
V reprodukénych toxikologickych stidiach na mysiach a potkanoch s parenteralne podavanym
amikacinom nebol hldseny Ziadny vplyv na fertilitu alebo fetalnu toxicitu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

dihydrat citronanu sodného
disiri¢itan sodny

kyselina sirova (na upravu pH)
voda na injekcie

6.2 Inkompatibility
Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré st uvedené v Casti 6.6.

PrimieSanie aminoglykozidov s B-laktdmovymi antibiotikami (penicilinmi alebo cefalosporinmi) in
vitro moze viest’ k vyznamnej vzajomnej inaktivacii. Znizenie sérovej aktivity sa moze vyskytnut’ aj
vtedy, ked’ sa antibiotikum aminoglykozidového alebo penicilinového typu podava in vivo oddelenymi
cestami. Inaktivacia aminoglykozidov je klinicky vyznamna len u pacientov s tazkou poruchou
funkcie obliciek. Inaktivacia moze pokracovat’ vo vzorkach telesnych tekutin odobratych na analyzu,
¢oho vysledkom mézu byt nepresné hodnoty aminoglykozidov. S takymito vzorkami treba primerane
zaobchadzat’ (Co najrychlejsie spracovat, zmrazit’ alebo oSetrit’ beta-laktamazou).

Chemické inkompatibility st zname pre amfotericin, chlortiazidy, erytromycin, heparin,
nitrofurantoin, novobiocin, fenytoin, sulfadiazin, tiopental, chlortetracyklin, vitamin B a vitamin C.
Amikacin sa nesmie mieSat’ s tymito lieCivami.

6.3  Cas pouzitelnosti
Neotvorené: 2 roky

Po zriedeni:
Zriedené roztoky s kone¢nymi koncentraciami mensimi ako 2,5 mg/ml sa maju pouzit’ okamzite.

Chemicka a fyzikalna stabilita bola preukézand na 24 hodin pri 23 — 27 °C pod umelym svetlom a pri
pri 2 — 8 °C v 0,9 % injek¢éného roztoku chloridu sodného alebo injekénom Ringerovom laktatovom
roztoku s koncentraciou 2,5 mg/ml, 5 mg/ml, 7,5 mg/ml a 15 mg/ml amikacinu.

Chemicka a fyzikalna stabilita bola preukazana na 3 hodiny pri 23 — 27 °C pod umelym svetlom

a 12 hodin pri 2 — 8 °C v 5 % injek¢nom roztoku glukézy, 5 % injekénom roztoku glukézy a 0,2 %
injekénom roztoku chloridu sodného, 5 % injekénom roztoku glukézy a 0,45 % injekEéného roztoku
chloridu sodného alebo 5 % injekénom roztoku glukozy s injekénym Ringerovym laktatovym
roztokom s koncentraciou 2,5 mg/ml, 5 mg/ml, 7,5 mg/ml amikacinu.

Chemicka a fyzikalna stabilita bola preukdzana na 6 hodin pri 23 — 27 °C pod umelym svetlom

a 24 hodin pri 2 — 8 °C v 5 % injek¢nom roztoku glukozy, 5 % injekénom roztoku glukédzy a 0,2 %
injekéného roztoku chloridu sodného, 5 % injekénom roztoku dextrozy a 0,45 % injekéného roztoku
chloridu sodného alebo 5 % injekénom roztoku dextrozy s injekénym Ringerovym laktatovym
roztokom s koncentraciou 15 mg/ml amikacinu.

Z mikrobiologického hl'adiska, pokial’ spdsob otvarania nevylucuje riziko mikrobialnej kontaminécie,

sa ma roztok pouzit’ okamzite. Ak sa nepouZije okamzite, za Cas a podmienky uchovavania pred
pouzitim zodpoveda pouzivatel’.
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

Podmienky na uchovavanie po zriedeni lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ampulky z ¢ireho skla typu I v skatuliach po 1 a 10 ampulkach.

Na trh nemusia byt’ uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pred podanim sa ma liek vizudlne skontrolovat’ na pritomnost’ Castic a zmenu farby. Maju sa pouzit’
iba ¢ire roztoky bez Castic.

Len na jednorazové pouzitie.
Nepouzity roztok sa ma zlikvidovat'.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

Intravenozne podanie: Priprava roztokov

Roztok na intravendzne pouZitie sa pripravi pridanim pozadovanej davky do 100 ml alebo 200 ml
sterilného rozpustadla, ako je roztok chloridu sodného alebo 5 % roztok glukézy vo vode alebo
akykol'vek iny kompatibilny roztok.

Amikacin 125 mg/ml a Amikacin 250 mg/ml sa riedia za aseptickych podmienok s:

5 % injekénym roztokom glukozy

5 % injekénym roztokom glukozy a 0,2 % injekénym roztokom chloridu sodného
5 % injekénym roztokom glukozy a 0,45 % injekénym roztokom chloridu sodného
0,9 % injekénym roztokom chloridu sodného

Ringerovom laktatovom injekénom roztoku

Ringerovom laktatovom injekénom roztoku s 5 % roztoku glukozy

U pediatrickych pacientov zavisi mnozstvo pouzitého roztoku na riedenie od mnozstva amikacinu
tolerovaného pacientom. Je postacujuce podat’ amikacin po€as 30 az 60 minut.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Noridem Enterprises Ltd.,

Makariou & Evagorou 1,

Mitsi Building 3, Office 115,

Nicosia 1065,

Cyprus

8. REGISTRACNE CiSLO

Amikacin Noridem 125 mg/ml injekény/infazny roztok: 15/0297/24-S
Amikacin Noridem 250 mg/ml injek¢ény/infazny roztok: 15/0298/24-S
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9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
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