Sp. zn. sukls217481/2021

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Clindamycin Kabi 150 mg/ml injek¢ni roztok/koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml injekéniho roztoku/koncentratu pro infuzni roztok obsahuje clindamycinum 150 mg (ve formé
fosfatu).

Jedna 2ml ampulka obsahuje clindamycinum 300 mg.

Jedna 4ml ampulka obsahuje clindamycinum 600 mg.

Jedna 6ml ampulka obsahuje clindamycinum 900 mg.

Pomocné latky se zndmym ucinkem:

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje 9 mg benzylalkoholu a 8,5 mg sodiku v jednom ml. Tento obsah sodiku
odpovida 0,43 % doporu¢eného maximalniho denniho pfijmu sodiku potravou podle WHO pro
dospélého, ktery ¢ini 2 g sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekéni roztok/koncentrat pro infuzni roztok.
Tento 1é¢ivy piipravek je Ciry, bezbarvy az slabé Zluty roztok.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Clindamycin Kabi je indikovan k 1é¢bé nasledujicich zavaznych infekci vyvolanych mikroorganismy
citlivymi na klindamycin (viz bod 5.1). Proti aerobnim infekcim Klindamycin piedstavuje alternativni
1é¢bu, v ptipadé, Ze jiné antimikrobialni ptipravky jsou inaktivni nebo kontraindikované (napt. v piipadé
alergie na peniciliny). Proti anaerobnim infekcim muze predstavovat 1écba klindamycinem piipravek
prvni volby.

Stafylokokové infekce kosti a kloubtl jako je osteomyelitida a septicka artritida.
Chronicka sinusitida zplisobena anaerobnimi organismy.
Infekce dolnich cest dychacich jako je:
= Aspira¢ni pneumonie, plicni absces, nekrotizujici pneumonie, empyém.
V piipadé podezieni na polymikrobialni plicni infekci musi byt klindamycin podén v
kombinaci s antibiotikem, které ma dostate¢nou aktivitu proti gramnegativnim bakteriim, a
to z divodu mozné ptitomnosti gramnegativnich bakterii.
Intraabdominalni infekce, jako je peritonitida a abdominalni absces, pii kterych se 1é¢ba prvni volby
klindamycinem podava v kombinaci s antibiotikem, které ma vhodné spektrum ucinnosti proti
gramnegativnim aerobim.
Panevni infekce a infekce Zenského pohlavniho ustroji jako je: PID, endometritida, perivaginalni
infekce, tuboovarialni absces, salpingitida, panevni celulitida, jestlize jsou soucasn¢ podavana jina
antibiotika s dobrym u¢inkem proti aerobnim gramnegativnim bakteriim.
Infekce kiize a mékkych tkani.

Je nutné brat v uvahu oficidlni mistni doporuceni pro pouziti antibakterialnich ptipravkd.
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4.2 Davkovani a zptsob podani

Davkovani

Dospéli a dospivajici starsi 12 let

- Lécba tézkych infekei (jako jsou intraabdomindlni infekce, pdnevni infekce u Zen nebo jiné zavazné
infekce):

12-18 ml piipravku Clindamycin Kabi denné (odpovidajici 1800-2700 mg klindamycinu) ve 2-4

stejnych davkach, obycejné v kombinaci s antibiotikem ucinnym proti aerobnim gramnegativnim

bakteriim.

- K1écbeé méné komplikovanych infekci:

8-12 ml pripravku Clindamycin Kabi denné (odpovidajici 1200-1800 mg klindamycinu) podavano ve

3 nebo 4 stejnych davkach.

Normalni maximalni denni davka pro dospél¢é a dospivajici starsi 12 let je 18 ml pfipravku Clindamycin
Kabi (odpovidajici 2700 mg klindamycinu) ve 2-4 stejnych davkach. U Zivot ohrozujicich infekci
mohou byt podavany davky az 4800 mg/den.

Nedoporucuje se podani jednotlivé intramuskularni injekce vétsi nez 600 mg, ani podani vice nez 1,2 g
Vv jedné hodinové infuzi.

Alternativné mize byt 1é¢ivy ptipravek podan formou jednotlivé rychlé infuze jako prvni davka, po
které nasleduje kontinualni intraven6zni infuze.

Pediatricka populace

Déti (od 1 mésice az do 12 let)

Zavazné infekce: 15-25 mg/kg/den ve 3 nebo 4 stejnych davkach.

Zavazngjsi infekce: 25-40 mg/kg/den ve 3 nebo 4 stejnych davkach.

U velmi zavaznych infekci se doporucuje podavat détem ne méné nez 300 mg/den bez ohledu na
télesnou hmotnost.

Starsi pacienti

Biologicky polocas, distribu¢ni objem a clearence a stupei absorpce po podani klindamycin fosfatu se
s pribyvajicim veékem nelisi. Analyzy tidaju z klinickych studii neukazaly vékem pribyvajici nartst
toxicity.

Pozadované davkovani u starSich pacientd by nemélo byt ovlivnéno vékem. Viz bod 4.4 pro jiné
skute¢nosti, které je nutno vzit v tvahu.

Pacienti s poruchou funkce jater

U pacientll se stfednim nebo zdvaznym onemocnénim jater se eliminacni polocas klindamycinu
prodluzuje. Snizeni davek neni obycejné nutné, jestlize se ptipravek Clindamycin Kabi podava kazdych
8 hodin. AvSak u pacientd se zavaznoOu jaterni insuficienci je nutné monitorovani plazmatické
koncentrace klindamycinu. V zavislosti na vysledcich se mize snizit davkovani nebo, je-li to nutné
zvysit intervaly mezi jednotlivymi davkami.

Pacienti s poruchou funkce ledvin

Pfi onemocnéni ledvin se eliminacni polocas klindamycinu prodluzuje; avsak snizeni davek obycejné
neni nutné pfi mimém nebo stfednim poskozeni rendlnich funkci. Pfesto ma byt monitorovéana
plazmaticka koncentrace u pacientti se zavaznou renalni insuficienci nebo anurii. V zavislosti na
vysledcich, je-li to nutné, je mozné snizit davky nebo zvysit intervaly mezi davkami z 8 na 12 hodin.

Déavkovani pii hemodialyze
Klindamycin nelze odstranit hemodialyzou, proto neni tfeba Zzadnd dal$i davka pied nebo po
hemodialyze.

Délka trvani 1é€by
V piipad¢ prokazanych nebo dokonce suspektnich infekei vyvolanych B-hemolytickymi streptokoky ma
1é¢ba piipravkem Clindamycin Kabi pokracovat po dobu nejméné 10 dnd.
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Vzhledem k tomu, Ze tento 1éCivy pripravek obsahuje benzylalkohol, nema byt pouzivan déle nez 7 dni
u malych déti (mladsSich tii let), pokud neni vyZadovana delsi doba 1écby (viz bod 4.4).

Zpusob podani

Clindamycin Kabi se podéava intramuskularni injekci nebo intravendzni infuzi.
Clindamycin Kabi musi byt pied intravenéznim podanim nafedén a musi byt podavan infuzi po dobu
alespon 10-60 minut. Koncentrace nesmi byt vétsi nez 18 mg klindamycinu na ml roztoku.

Clindamycin Kabi ma byt pouzit k intramuskularnimu podani bez nafedéni.
Névod k natedéni tohoto 1é¢ivého piipravku pted jeho podanim je uveden v bodé 6.6.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na klindamycin nebo linkomycin (existuje paralelni alergie) nebo na kteroukoli
pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4. Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Clindamycin Kabi se ma pouzivat pouze k 1é¢bé zavaznych infekci. Pti rozhodovani, zda pouzit
ptipravek Clindamycin Kabi, ma oSetfujici 1ékai posoudit typ infekce a zvazit mozné nebezpeéi prujmu,
ktery se miize objevit, protoze bylo referovano o piipadech kolitidy béhem 1é€by nebo po 2-3 tydnech

24

pacientt, ktefi jsou oslabeni.

Zavazné hypersenzitivni reakce zahrnujici zavazné kozni reakce, jako je polékova reakce s eozinofilii
a systétmovymi piiznaky (DRESS), Stevensav-Johnsoniv syndrom (SJS), toxicka epidermalni
nekrolyza (TEN) a akutni generalizovana exantematdzni pustuloza (AGEP), byly hlaseny u pacientd,
kterym byl podavan klindamycin. Pokud dojde k hypersenzitivni nebo zavazné kozni reakci, 1é¢ba
klindamycinem ma byt pierusena a ma byt zahajena adekvatni 1é¢ba (viz body 4.3 a 4.8.).

Pozornost ma byt vénovana pacientim
- S poruchou jaternich nebo renalnich funkei (viz bod 4.2)
- s poruchou neuromuskularniho ptenosu (myasthenia gravis, Parkinsonova choroba apod.)

- S gastrointestindlni poruchou v anamnéze (napt. diivéjsi zanéty tlustého stieva)
- s atopickym onemocnénim.

Po prvnim podéni se mohou objevit té¢zké alergické reakce. V tomto pfipad¢ se musi 1écba piipravkem
Clindamycin Kabi okamzité pterusit a je nutné zahajit standardni urgentni 1é¢bu.

Rychle podana intravenézni injekce mize vyvolat zavazny nezadouci ucinek na srdce (viz bod 4.8) a
nesmi byt podana.

U déti mladsich 1 roku a pii dlouhotrvajici 1é¢bé (1é¢ba trvajici déle nez 10 dni) musi byt v pravidelnych
intervalech monitorovan, jak krevni obraz, tak jaterni a renalni funkce.

Dlouhotrvajici a opakovana aplikace pfipravku Clindamycin Kabi mize vyvolat superinfekci a/nebo
kolonizaci rezistentnimi patogeny nebo kvasinkami na kuzi a sliznicich.

Ziidka byly hlaseny piipady akutniho poSkozeni ledvin, v¢etné akutniho selhani ledvin. U pacientd
trpicich jiz existujici renalni dysfunkci nebo soubézné uzivajicich nefrotoxické 1é¢ivé ptipravky je tieba
zvazit monitorovani funkce ledvin (viz bod 4.8).

Za urcitych podminek muze byt 1é¢ba klindamycinem alternativni formou 1é¢by u pacientu s alergii na

penicilin (hypersenzitivita na penicilin). Nejsou zadné zpravy o zkiizené alergii mezi klindamycinem a
penicilinem a nelze ji o¢ekavat na zakladé strukturalniho rozdilu mezi témito substancemi. Nicméné
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jsou znamy jednotlivé piipady anafylaxe (hypersenzitivity) po podéani klindamycinu u osob s jiz
existujici alergii na penicilin. Toto je nutné brat v uvahu v prub¢hu 1é€by klindamycinem u pacientd,
ktefi jsou alergicti na penicilin.

Vznik prijmu vyvolaného bakterii Clostridium difficile (CDAD) byl hlaSen pfi pouziti témét vSech
antibiotik, v¢etné klindamycinu. Priijjem vznika v rozsahu od mirného prijmu az po fatalni kolitidu.
Lécba antibakteridlnimi latkami vyvolava zmény normalni mikrobialni flory tlustého stieva, coz mize
vést k piertistani Clostridium difficile.

Clostridium difficile produkuje toxiny A a B, které se podileji na rozvoji prijmu vyvolaného bakterii
Clostridium difficile (CDAD) a je hlavni pfi¢inou ,,postantibiotické kolitidy*.

Hypervirulentni kmeny Clostridium difficile jsou spojeny s vysokou morbiditou a mortalitou, protoze
tyto infekce mohou byt rezistentni na antibiotika a mohou vyzadovat kolektomii.

Diagnozu CDAD je dilezité vzit v ivahu u pacientl s prijmem vzniklym po podavani antibiotik.

V tomto piipadé musi byt provedena pecliva anamnéza, protoze CDAD se mize objevit az 2 mésice po
antibiotické terapii.

Pti podezieni nebo potvrzeni prijmu ¢i kolitidy vyvolanych antibiotiky, m& byt soucasna 1écba
antibiotiky, véetné klindamycinu, pierusena a okamzité maji byt zahajena piislusna 1écebna opateni

V této situaci jsou kontraindikovany Iéky inhibujici peristaltiku.

Clindamycin Kabi se nema pouzivat v ptipadech akutnich infekci dychaciho tustroji, pokud se jedna o
virova onemocnéni.

Clindamycin Kabi neni vhodny k 1é¢bé meningitidy vzhledem k tomu, ze koncentrace antibiotika
Vv cerebrospinalnim likvoru je pfili§ nizka.

Tento 1éCivy piipravek obsahuje benzylalkohol, ktery mize zpusobit alergickou reakci.

Benzylalkohol je u malych déti spojen srizikem zavaznych nezadoucich Gc¢inki vcetné problému
s dychanim (tzv. ,,gasping syndrom®). Proto nema byt tento 1é¢ivy piipravek podavan novorozenctim
(do 4 tydni véku), pokud to nedoporuci lékar.

Tento 1é¢ivy piipravek nema byt podavan déle nez jeden tyden malym détem (do 3 let véku) bez porady
se zdravotnickym pracovnikem.

Po podani vétsiho mnozstvi benzylalkoholu mize dojit k jeho nahromadéni v téle, coz mize vyvolat
nezadouci ucinky (tzv. ,,metabolicka acid6za*). To je tieba vzit v tvahu u téhotnych a kojicich Zen,
stejné jako u pacienti s onemocnénim jater nebo ledvin.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Antagonisté vitaminu K

U pacientd lécenych klindamycinem v kombinaci s antagonisty vitaminu K (napt. warfarin,
acenokumarol a fluindion) byly hlaseny zvysené hodnoty koagulac¢nich testii (PT/INR) a/nebo ptipady
krvaceni. U pacientt souCasné léCenych antagonisty vitaminu K maji byt, proto Casto provadény
koagulacni testy.

Piipravek Clindamycin Kabi nema byt, pokud mozno podavan s erythromycinem vzhledem
k antibakterialnimu G¢inku, ktery byl in vitro pozorovan jako antagonisticky.

Je prokazana zkiizena rezistence patogent vuci klindamycinu a linkomycinu.

Vzhledem Kk jeho tucinku vyvolavajicimu blokddu neuromuskuldrniho pienosu, muze piipravek
Clindamycin Kabi zvySovat u¢inek myorelaxancii. Vysledkem toho je, ze muze dojit béhem
chirurgického zakroku neocekavané K Zivot ohrozujici ptihodé.

Klindamycin je metabolizovan pievazné enzymem CYP3A4 a v mensi mite CYP3AS5 na hlavni
metabolit klindamycin-sulfoxid a vedlejsi metabolit N-desmethylklindamycin. Proto inhibitory
CYP3A4 a CYP3A5 mohou redukovat clearance klindamycinu a induktory téchto izoenzymt mohou
zvysovat clearance klindamycinu. V piitomnosti silnych induktort CYP3 A4, jako je rifampicin, sledujte
mozny pokles G¢innnosti.

4/12



In vitro studie ukazuji, ze klindamycin neinhibuje CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2E1l nebo
CYP2D6 a pouze mirn¢ inhibuje CYP3A4. Proto jsou nepravdépodobné klinicky vyznamné interakce
mezi klindamycinem a souc¢asné podavanymi 1é¢ivymi ptipravky metabolizovanymi enzymy CYP.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi:

Velka studie provedena u té¢hotnych Zen, kdy bylo sledovédno piiblizné 650 novorozenct vystavenych
pusobeni pripravku v prvnich 3 mésicich t€hotenstvi, neukazala nartst malformaci. AvSak 0 bezpecnosti
klindamycinu v té¢hotenstvi nejsou adekvatni tdaje. Klindamycin prostupuje placentarni bariérou.
Predpoklada se, ze koncentrace s terapeutickym t¢inkem muze prestupovat do plodu. V ptipadé pouziti
ptipravku v pritbéhu t€hotenstvi, je nutno peclivé uvazit vyhody 1é€by oproti moznym riziktim.

Kojeni:

Klindamycin se vyluéuje do lidského matefského mléka. Proto moznost piecitlivosti, prijmu a osidleni
kvasinkami slizni¢nich membran u kojencti nelze vyloucit. V piipad¢ pouziti pfipravku v prubéhu
kojeni, je nutno peclivé uvazit vyhody 1é¢by oproti moznym rizikim.

Fertilita:
Studie na zvifatech neodhalily Zadné ucinky na fertilitu. Nejsou k dispozici zadné udaje o vlivu
klindamycinu na fertilitu u ¢loveka.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Nezadouci u¢inky jako zavraté, ospalost a bolesti hlavy mohou omezit schopnost #idit a obsluhovat
stroje.

V ojedinélych piipadech byly pozorovany nezadouci uéinky (napt. anafylakticky Sok) (viz bod 4.8),
které mohou pacienty vyradit z aktivniho silni¢niho provozu nebo zfizeni stroji a prace za
nebezpecnych podminek.

4.8 Nezadouci ucinky
a) Tabulkovy souhrn nezadoucich u¢inka
Nize uvedena tabulka uvadi nezaddouci tcinky zjisténé na zakladé zkusenosti z klinickych studii a po

uvedeni ptipravku na trh podle téid organovych systémi a frekvence.
Cetnost nezadouciho G¢inku je uvedena podle nasledujici konvence:

Velmi asté (>1/10)

Casté (>1/100 az < 1/10)
Méné Casté (>1/1 000 az < 1/100)
Vzécné (> 1/10 000 az < 1/1 000)

Velmi vzacné
Neni znamo

(< 1/10 000)
(z dostupnych daji nelze urcit)

Nezadouci ucinky uvedené v téchto skupinach jsou fazeny v poradi dle klesajici zadvaznosti.

Tridy Velmi casté Casté Méné casté Vzicné Velmi vzicné Neni zndmo

organovych (=1/10) (> 1/100 az (= 1/1 000 az (>1/10 000 az < | (< 1/10 000) (z dostupnych

systému <1/10) < 1/100) 1/1 000) udaji nelze urcit)

Infekce a Pseudomembra Kolitida vyvolang

infestace nozni kolitida Clostridium
souvisejici s difficile™,
antibiotiky™# vaginalni

infekce”
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Poruchy krve a Agranulocytoza
lymfatického * neutropenie”,
systému trombocytopeni
e”, leukopenie”,
eozinofilie
Poruchy Polékova Anafylakticka Anafylakticky
imunitniho horecka, reakce** $ok”,
systému hypersenzitivni anafylaktoidni
reakce na reakce
benzylalkohol hypersenzitivita
(“gasping .
syndrom *)
Poruchy Dysgeuzie, Ospalost,
nervového neuromuskuldrn zavraté, bolesti
systému i blokada hlavy,
Srde¢ni poruchy Kardiorespiracn
i zéstava®
Cévni poruchy Tromboflebitida | Hypotenze®
Gastrointestinal | Prijem, bolest
ni poruchy bficha,
zvraceni,
nauzea
Poruchy jater a Prechodna Zloutenka”
zluCovych cest hepatitida s
cholestatickou
zloutenkou
Poruchy ktize a Makulopapuldz Toxicka Vyrazka a Polékova reakce
podkozni tkané ni exantém epidermalni tvorba puchyii | s eozinofilii a
morbiliformni nekrolyza (hypersenzitivni | systémovymi
exantém”, (TEN)", reakce) piiznaky
kopfivka Stevenstv- (DRESS - drug
Johnsonuv reaction with
syndrom (SJS)", eosinophilia and
Lyellav systemic
syndrom, symptom)”,
angioedém, akutni
exfoliativni generalizovana
dermatitida”, exantematdzni
buldzni pustul6za
dermatitida”, (AGEP)”
erythema
multiforme,
pruritus,
vaginitida
Poruchy Polyartritida
svalové a
kosterni
soustavy a
pojivové tkané
Poruchy ledvin Akutni
a mocovych poskozeni
cest ledvin®
Celkové Bolest, absces Podrazdéni
poruchy a V misté vpichu V misté vpichu*
reakce v misté
aplikace
Vysetieni Abnormalni
vysledky testu

jaternich funkeci

" neZadouci ti¢inky indentifikované po uvedeni pfipravku na trh

*viz bod 4.4
¥ vzacné pripady byly hlaseny po pfilis rychlém intraven6znim podani (viz bod 4.2)
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Hlaseni podezi‘eni na neZadouci u¢inky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1éCivého pripravku je dilezité. Umoznuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Piredavkovani

Az doposud nebyly pozorovany zadné piiznaky predavkovani. Hemodialyza a peritonealni dialyza jsou
neudinné. Neni znamo zadné specifické antidotum. Piipravek Clindamycin Kabi je podavan
intramuskularné nebo intravenozné, a proto je vyplach zaludku neu¢inny.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antibakterialni 1é¢iva pro systémovou aplikaci; linkosamidy

ATC kéd: JO1IFFO1

Mechanismus ucinku:
Klindamycin se vaze na 50S podjednotku bakteridlniho ribozomu a inhibuje syntézy proteini.
Klindamycin ma pfevazné bakteriostaticky tucinek.

Farmakodynamické ucinky:
Ucinnost je podstatné zavisla na dob¢, kdy hladina pfipravku je nad minimalni inhibi¢ni koncentraci
patogent (MIC).

Mechanismus rezistence:

Rezistence na klindamycin miize byt zptisobena nasledujicimi mechanismy:

Rezistence stafylokoku a streptokoki je ¢asto zalozena na methyl skupinach stale vice se vazajicich na
23S rRNA (tzv. konstitu¢ni MLSg—rezistence), ¢imz se vysoce snizuje afinita vazby klindamycinu na
ribozom.

Vétsina methicilin-rezistentnich S. aureus (MRSA) vykazuje konstitu¢ni MLSgtyp rezistence, a je proto
rezistentni vuci klindamycinu. Infekce zapficinéné stafylokoky rezistentnimi na makrolidy nemaji byt
lé¢eny klindamycinem, i kdyz citlivost byla prokazana in vitro, protoze 1écba muze vést k selekci
mutantd s konstitutivni MLSg-rezistenci. Kmeny s konstituéni MLSg-rezistenci vykazuji celkovou
zkiizenou  rezistenci  klindamycinu s linkomycinem, makrolidy  (napf. azithromycinem,
klarithromycinem, erythromycinem, roxithromycinem, spiramycinem), stejné jako se streptograminem
B.

Hranicni hodnoty
Obecna série fedéni byla pouzita K testovani klindamycinu. Pro citlivé a rezistentni bakterie byly
definovany nasledujici minimalni inhibi¢ni koncentrace:

EUCAST (Verze 7.1, platné od 10.03.2017)

Klinické hrani¢ni hodnoty

Patogen Citlivé Rezistentni
Staphylococcus® <0,25 mg/l > 0,5 mg/l
Streptococcus A, B, C, G*? <0,5mgl/l > 0,5 mg/l
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S.pneumoniae <0,5mg/l > 0,5 mg/l
Viridans skupina streptococci® | < 0,5 mg/l > 0,5 mg/l
Gramnegativni anaeroby <4 mg/l >4 mgl/l
Grampozitivni anaeroby <4 mg/l >4 mg/l

pyogenes neni znam.

Pokud se zjisti, pak se musi hlasit jako rezistentni.

! Indukovatelny klindamycinovy odpor mizZe byt detekovan antagonismem klindamycinové aktivity
makrolidovym ¢inidlem. Pokud tomu tak neni, pak se bude vykazovat jako citlivy. Pokud se zjisti,
pak se bude vykazovat jako odolny a musi se zvazit pfidani tohoto komentafe do zpravy:
"Klindamycin muze byt stale pouzivany pfi kratkodobé 1écbé méné zadvaznych infekci kiize a
infekci mekkych tkani, nepravdépodobny je vyvoj konstitutivni odporu v pribéhu této terapie”.

2 Klinicky vyznam indukovatelné rezistence klindamycinu v kombinované 16¢bé t&zkych infekei S.

3 Indukovatelny klindamycinovy odpor mtize byt detekovan antagonismem klindamycinové aktivity
makrolidovym ¢inidlem. Pokud tomu tak neni detekovana, pak se bude vykazovat jako citlivy.

Prevalence ziskané rezistence

Prevalence ziskané rezistence pro vybrané druhy se miize ménit geograficky a ¢asem a je nutné sledovat
lokalni informace o rezistenci, zvlast¢ v pripadech 1éCby zavaznych infekci. Je-li to nutné, je tieba
kontaktovat experta v ptipadech, kdy lokalni prevalence rezistence je takova, ze funkénost piipravku u
nekterych typt infekcei je sporna. Zvlasté u zavaznych infekci nebo pii selhani 1éCby se doporucuje
stanoveni mikrobiologické diagnézy s uréenim patogenu a jeho citlivosti vii¢i klindamycinu.

Obecné citlivé druhy

Poznamky

Aerobni grampolitivni mikroorganismy

Actinomyces israelii”

Staphylococcus aureus (citlivy na methicilin)

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

. . . . N
Streptococci ,, viridans-skupina *

Anaerobni mikroorganismy

Bacteroides spp. * (s vyjimkou B. fragilis)

Clostridium perfringens *

Peptoniphilus spp. *

Fusobacterium spp *

Peptostreptococcus *

Prevotella spp.

Propionibacterium spp.*

Veillonella spp.

Ostatni mikroorganismy

Chlamydia trachomatis *

Chlamydophila pneumoniae”

Gardnerella vaginalis”

Mycoplasma hominis”

Druhy, u nichZ ziskana rezistence miize byt
problémem

Poznamky

Aerobni grampozitivni mikroorganismy

Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus (methicilin-rezistentni)*

Staphylococcus epidermidis®

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis
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Streptococcus agalactiae

Aerobni gramnegativni mikroorganismy
Moraxella catarrhalis®

Anaerobni mikroorganismy

Bacteroides fragilis

Vrozené rezistentni organismy

Aerobni grampozitivni mikroorganismy

Enterococcus spp.

Listeria monocytogenes

Aerobni gramnegativni mikroorganismy

Escherichia coli

Haemophilus influenzae

Klebsiella spp.

Pseudomonas aeruginosa

Anaerobni mikrorganismy

Clostridium difficile

Jiné mikroorganismy

Mycoplasma pneumoniae

Ureaplasma urealyticum

" Pti vydani tabulky nebyly dostupné zadné aktualizované tidaje. Primarni literatura, standardni védecka
literatura a terapeuticka doporuceni ptedpokladaji citlivost.

#Vrozena citlivost vétsiny izolatl je stredniho charakteru

* Pfinejmensim v jednom regionu je hladina rezistence vyssi nez 50%.

" Souhrnny néazev pro heterogenni skupinu druhi streptococcus. Rezistence se mize lisit podle

pritomnych druhti streptococcus.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Absorpce

Rozdil mezi pouzitymi derivaty klindamycinu je pouze do doby absorpce a Sté€peni esterti. Potom
klindamycin existuje v organismu jako volna baze (aktivni forma). Estery mohou byt povazovany za
,prodrugs.

Klindamycin fosfat je ve vod€ rozpustny ester pro parenterdlni podani. Po podani 300 mg
intramuskularné je dosazeno po 3 hodindch maximalni hladiny v séru v priméru 6 pg/ml, po
intraven6znim podani 300 mg dosahuje stfedni koncentrace v séru po 1 hodiné pfiblizné 4-6 ug/ml.

Distribuce

Stupeni vazby klindamycinu na plazmatické bilkoviny je zavisly na koncentraci a lezi v terapeutickém
rozmezi mezi 40 a 94 %.

Klindamycin se okamzité distribuuje do tkani, prostupuje placentarni bariérou a do matefského mléka.
| v pfipad¢€ zanétu meningd, je difuze do subarachnoidalniho prostoru nedostatecna. Vysoké koncentrace
jsou dosazeny V kostech, synovialni, peritonealni, pleuralni tekutin¢ v hlenech a v hnisu. Bylo
referovano o nasledujicich sou¢asnych sérovych koncentracich: v kostech 40 % (20-75 %), v synovialni
tekutiné 50 %, Vv peritonealni tekutiné 50 %, v pleuralni tekutiné 50-90 %, v hlenech 30-75 % a v hnisu
30 %.

Biotransformace

Klindamycin je metabolizovan predevsim V jatrech.
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Studie in vitro na lidskych jaternich a stfevnich mikrozomech ukazuji, Ze klindamycin je oxidovan
predev§im enzymem CYP3A4 s malym piispévkem CYP3A5 za vzniku klindamycin-sulfoxidu a
vedlejsiho metabolitu N-desmethylklindamycinu.

Sérovy biologicky poloc¢as klindamycinu je piiblizné 3 hodiny u dospé€lych a ptiblizné 2 hodiny u déti.
Pii renalni insuficienci a stfedni az t€Zké insuficienci jater se biologicky polo¢as prodluzuje.

Nekteré metabolity jsou mikrobiologicky aktivni (N-demethyl a sulfoxid). Lécivé ptipravky, které
indukuji jaterni enzymy, zkracuji v organiSmu stfedni reten¢ni ¢as klindamycinu.

Eliminace

Klindamycin je ze 2/3 vylucovan stolici a z 1/3 mo¢i. Méné nez 10 % davky se vylucuje moci
v nezménéné formé. Klindamycin nemutze byt dialyzovan.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Ptiznaky intoxikace jsou sniZeni aktivity u zivocichi a kiece.

Bylo referovano, ze po opakovanych davkach klindamycinu (i.m.) se u pst zvysily hodnoty SGOT a
SGPT a také doslo k mirnému zvétseni hmotnosti jater bez morfologickych zmén. Dlouhodobé podavani
vyvolalo u psu poskozeni Zaludeéni sliznice a zlu¢niku.

V mist¢ vpichu byly pozorovany lokalni reakce (zanét, krvaceni a poSkozeni tkan¢) po
intramuskularnim a subkutannim podani, koncentrace podaného roztoku vsak zdaleka piekracovala
maximalni terapeutickou koncentraci.

Mutagenita a tumorigenni potencial
Studie in vitro a in vivo neprokazaly mutagenni potencial klindamycinu. Nebyly provadény dlouhodobé
studie u zvitat zjiStujici tumorigenni potencial klindamycinu.

Reprodukéni toxicita
Studie provadéné na potkanech a mysich neprokazaly poskozeni fertility nebo embryo/fetotoxické
vlastnosti.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Benzylalkohol

Dinatrium-edetat

Roztok hydroxidu sodného (k upravé pH)
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Nasledujici 1écivé latky jsou fyzikalné inkompatibilni s ptipravkem Clindamycin Kabi: ampicilin,
fenytoin sodny, barbituraty, aminofylin, kalcium-glukonat, ciprofloxacin, magnesium-sulfat, ceftriaxon
sodny, difenylhydantoin, idarubicin-hydrochlorid a ranitidin-hydrochlorid. Roztoky soli klindamycinu
maji nizkou hodnotu pH a z toho dtivodu mohou byt oéekavany inkompatibility s alkalickymi pfipravky
nebo s 1é¢ivymi pripravky, které jsou nestabilni pfi nizkych hodnotach pH.

Tento 1é¢ivy piipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky s vyjimkou téch, které jsou uvedeny
V bodé 6.6.

6.3 Doba pouzitelnosti

Neoteviené piipravky:
18 mésicu
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Po zfedéni:

Chemicka a fyzikalni stabilita byla prokazana na dobu 48 hodin pfi teploté 25 °C po nafedéni 0,9%
chloridem sodnym, slozenym roztokem mlé¢nanu sodného a 5% glukézy.

Z mikrobiologického hlediska mé byt pfipravek po nafedéni okamzité pouzit. Neni-li pouzit okamzité,
doba a podminky uchovavani piipravku po otevieni pied pouzitim jsou v odpoveédnosti uzivatele a
normalné doba nema byt delsi nez 24 hodin pii teploté¢ 2-8 °C, pokud fedéni neprobehlo za
kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého pfipravku po jeho prvnim otevieni a naredéni jsou uvedeny v
bod¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Bezbarvé sklenéné ampulky typu |.

2ml:
Velikost baleni: 5 nebo 10 ampulek.

4 ml:
Velikost baleni: 5 nebo 10 ampulek.

6 ml:
Velikost baleni: 5 nebo 10 ampulek.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim
Clindamycin Kabi musi byt pfed intravenozni infuzi nafedén (koncentrace nesmi byt vétsi nez 18 mg

klindamycinu na ml) a musi byt podavan infuzi po dobu alespon 10-60 minut (nesmi byt podano vice
nez 30 mg/min). Nesmi byt nikdy podan ve formé i.v. bolusu.

Déavka: Roztok Kk fedéni: Minimalni doba infuze:
300 mg 50 ml 10 min
600 mg 50 ml 20 min
900 mg 50-100 ml 30 min
1200 mg 100 ml 60 min

Clindamycin Kabi mtize byt nafedén 0,9% roztokem chloridu sodného, 5% roztokem glukézy nebo
slozenym roztokem mléénanu sodného.

Intramuskuléarni podani je indikovano, jestlize z n€jakych diivodi neni mozna intravendzni infuze.
Pouze k jednorazovému pouZziti.

Tento 1é¢ivy ptipravek musi byt pred pouzitim a také po naredéni vizualn€ zkontrolovan. Nepouzivejte
Clindamycin Kabi, pokud si vS§imnete jakychkoli ¢astic nebo silného zabarveni roztoku.

Maji byt pouzity pouze Ciré roztoky bez viditelnych castic.

Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poZadavky.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Fresenius Kabi s.r.o0., Na Strzi 1702/65, Nusle, 140 00 Praha 4, Ceské republika

8. REGISTRACNI CiSLO

15/301/08-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 11. 6. 2008
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 18. 1. 2013

10. DATUM REVIZE TEXTU

21.7.2021
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