CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Clindamycin Noridem, 150 mg/mL, roztwor do wstrzykiwan/do infuzji

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy mL roztworu zawiera 150 mg klindamycyny (w postaci fosforanu).
Kazda amputka 2 mL zawiera 300 mg klindamycyny (w postaci fosforanu).
Kazda amputka 4 mL zawiera 600 mg klindamycyny (w postaci fosforanu).

Kazda amputka 6 mL zawiera 900 mg klindamycyny (w postaci fosforanu).

Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu
Kazdy mL roztworu zawiera do 7,72 mg sodu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwan/do infuz;ji

Przezroczysty, bezbarwny lub prawie bezbarwny roztwor.
pH: 5,50-7,00

Osmolalnosé: 760-900 mOsm/kg

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Clindamycin Noridem jest wskazany do leczenia wymienionych ponizej cigzkich
zakazen bakteriami wrazliwymi na klindamycyne u dorostych, mtodziezy i dzieci w wieku

> 1 miesigca (patrz punkty 4.2 i 5.1):

zakazen ko$ci 1 stawow,

przewlektego zapalenia zatok przynosowych,
zakazen dolnych drég oddechowych,
zakazen w obrebie jamy brzusznej,

zakazen skory i tkanek miekkich,
zakazen zg¢bopochodnych,

z zakazen wymienionych powyzej
oraz

zakazen w obrebie miednicy mniejszej i zakazen zenskich narzadéw rozrodczych,

bakteriemii, o ktorej wiadomo lub podejrzewa sig, Ze jest zwigzana z ktorymkolwiek

e zakazen oportunistycznych wywotanych przez Toxoplasma gondii lub Pneumocystis

jirovecii u dorostych pacjentéw z upo$ledzeniem odpornosci.

W zakazeniach bakteriami tlenowymi klindamycyna stanowi leczenie zamienne w przypadku gdy inne
antybiotyki sa nieskuteczne lub przeciwwskazane (np. alergii na penicyliny). W zakazeniach



bakteriami beztlenowymi klindamycyne mozna traktowac jako leczenie z wyboru. W zakazeniach
wielobakteryjnych nalezy rozwazy¢ stosowanie skojarzenia z innym lekiem aktywnym wobec bakterii
Gram-ujemnych.

Nalezy uwzgledni¢ oficjalne wytyczne dotyczace odpowiedniego stosowania srodkow
przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie
Dorosli i mlodziez powyzej 12 lat

e w leczeniu cig¢zkich zakazen: od 1800 do 2700 mg klindamycyny na dobe w dwoch do czterech
rownych dawkach, typowo w polaczeniu z antybiotykiem o dobrej skutecznos$ci wobec tlenowych
bakterii Gram-ujemnych.

e lub w leczeniu fagodniejszych zakazen: od 1200 do 1800 mg klindamycyny na dobe w trzech lub
czterech rownych dawkach.

Zwykle maksymalna dobowa dawka dla dorostych i mtodziezy powyzej 12 lat wynosi 2700 mg
klindamycyny w dwoch do czterech rownych dawkach. W zagrazajacych zyciu zakazeniach
stosowano dawki do 4800 mg na dobe.

Dzieci i mlodziez
Dzieci (w wieku od 1 miesigca do 12 lat):
Powazne zakazenia: 15-25 mg/kg/dobe w trzech lub czterech rownych dawkach.

Bardzo cigzkie zakazenia: 25-40 mg/kg/dobe w trzech lub czterech rownych dawkach. W bardzo
cigzkich zakazeniach zaleca si¢ podawaé dzieciom nie mniej niz 300 mg/dobe niezaleznie od masy
ciata.

Dawkowanie klindamycyny powinno by¢ uzaleznione od calkowitej masy ciata, rowniez
w przypadkach otytosci.

Maksymalna dawka dobowa nie moze przekracza¢ dawki dla dorostych.

Pacjenci w podesziym wieku:

Okres poltrwania, objetos¢ dystrybucji i klirens oraz stopniefn wchtaniania po podaniu fosforanu
klindamycyny nie ulegajg zmianie wraz z wiekiem. Analiza danych z badan klinicznych nie ujawnita
zwigzanego z wiekiem zwigkszenia toksycznosci. W zwiazku z tym nie jest wymagane dostosowanie
dawki u pacjentow w podesztym wieku, o ile ich czynno$ci watroby i nerek sa prawidlowe (zgodne

z normami dla wieku). Inne czynniki, ktore nalezy wzia¢ pod uwage, podano w punkcie 4.4.

Pacjenci z upo$ledzeniem czynnosci watroby

U pacjentéw z chorobami watroby o stopniu umiarkowanym do cigzkiego okres pottrwania
klindamycyny w fazie eliminacji jest wydtuzony. Obnizenie dawki przewaznie nie jest konieczne, jesli
klindamycyna jest podawana co 8 godzin. Nalezy natomiast monitorowac stezenie klindamycyny

U pacjentow z cigzkim uposledzeniem czynnosci watroby. W zaleznosci od wynikéw moze by¢
konieczne zmniejszenie dawki lub wydtuzenie odstepow migdzy podawaniem leku.

Pacjenci z upo$ledzeniem czynnosci nerek

W chorobach nerek okres poltrwania klindamycyny w fazie eliminacji jest wydtuzony, nie ma jednak
konieczno$ci zmniejszania dawki, jesli uposledzenie czynnos$ci nerek jest fagodne do umiarkowanego.
Nalezy natomiast monitorowac¢ stezenie klindamycyny u pacjentow z cigzkim uposledzeniem
czynnosci nerek oraz bezmoczem. W zalezno$ci od wynikéw moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki
lub wydtuzenie odstepow miedzy podawaniem leku o 8, a nawet 12 godzin.
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Dawkowanie u pacjentéw hemodializowanych
Klindamycyna nie jest usuwana z organizmu podczas hemodializy. Nie ma wiec potrzeby stosowania
dodatkowych dawek przed hemodializa lub po nie;j.

Czas trwania leczenia

W przypadku potwierdzonego lub podejrzewanego zakazenia -hemolizujacymi paciorkowcami
leczenie klindamycyng nalezy kontynuowac przez co najmniej 10 dni, aby zapobiec goraczce
reumatycznej i klebuszkowemu zapaleniu nerek.

Sposo6b podawania

Produkt leczniczy Clindamycin Noridem jest podawany we wstrzyknigciach domigsniowych lub
infuzjach dozylnych.

Nalezy rozcienczy¢ produkt leczniczy Clindamycin Noridem przed podaniem dozylnym, a infuzja
powinna trwa¢ co najmniej 10-60 minut. Stezenie nie powinno przekracza¢ 18 mg klindamycyny na
mL roztworu.

Nie nalezy rozciencza¢ produktu leczniczego Clindamycin Noridem przed podaniem domig$niowym.

Nie zaleca si¢ podawania wigkszej dawki niz 600 mg we wstrzyknieciu domigsniowym (i.m.) ani
podawania wigkszej dawki niz 1,2 g w pojedynczej, godzinnej infuzji.

Mozna tez poda¢ ten produkt leczniczy w postaci pojedynczej, szybkiej infuzji pierwszej dawki,
a nastepnie ciagtej infuzji dozylnej (i.v.).

Instrukcja dotyczaca rozcienczania produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.
4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynna, linkomycyne lub na ktéragkolwiek substancje pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nadwrazliwos¢

Istniejg doniesienia o cigzkich reakcjach nadwrazliwos$ci U pacjentow leczonych klindamycyng, w tym
ciezkich reakcjach skornych, takich jak osutka polekowa z eozynofilig i objawami ogdlnymi (zesp6t
DRESS), zespot Stevensa-Johnsona (SJS), toksyczna nekroliza naskérka (TEN) oraz ostra uogélniona
osutka krostkowa (AGEP). W przypadku reakcji nadwrazliwosci lub cigzkiej reakcji skornej nalezy
odstawi¢ klindamycyne i wlaczy¢ odpowiednie leczenie (patrz punkty 4.3 i 4.8).

Alergia
Cigzkie reakcje skorne moga wystapic juz po pierwszym zastosowaniu. W takim przypadku nalezy
niezwlocznie odstawi¢ klindamycyne i zastosowac standardowe metody leczenia ratunkowego.

W niektorych okoliczno$ciach klindamycyna moze stanowi¢ leczenie zamienne u pacjentow z alergia
na penicyling (nadwrazliwo$cig na penicyling). Nie ma doniesien na temat alergii krzyzowej pomiedzy
klindamycyng i penicyling, i nie jest ona prawdopodobna, sadzac na podstawie roéznic strukturalnych
miedzy tymi substancjami. Jednakze istniejg doniesienia o pojedynczych przypadkach reakcji
anafilaktycznej (nadwrazliwo$ci) na klindamycyne u 0sob z alergia na penicyling. Nalezy brac¢ to pod
uwage podczas leczenia klindamycyna pacjenta, u ktérego wystepuje alergia na penicyline.

Zapalenie jelita

Klindamycyne nalezy stosowaé wytacznie w leczeniu powaznych zakazen. Podczas rozpatrywania
uzycia klindamycyny lekarz powinien uwzgledni¢ rodzaj zakazenia i potencjalne ryzyko biegunki,
poniewaz istniejg doniesienia o przypadkach zapalenia jelita w trakcie stosowania klindamycyny,
a nawet po dwoch lub trzech tygodniach po jej podawaniu. Choroba prawdopodobnie bgdzie miec¢
cigzszy przebieg u pacjentdéw w podesztym wieku lub w stanie wyniszczenia organizmu.



Istniejg doniesienia o biegunce zwigzanej z Clostridioides difficile (CDAD) przy stosowaniu niemal
kazdego $rodka przeciwbakteryjnego, w tym klindamycyny. Ma ona postac¢ od tagodnej biegunki do
prowadzacego do zgonu zapalenia jelita.

Leczenia $§rodkami przeciwbakteryjnymi zaburza prawidtowa mikroflore jelita, prowadzac do
nadmiernego wzrostu C. difficile. C. difficile wytwarza toksyny A i B, ktore przyczyniajg si¢ do
wystepowania CDAD i stanowig gtdwna przyczyne biegunki zwigzanej z antybiotykoterapia.

Hiperwirulentne szczepy C. difficile powigzano z wigksza chorobowoscia i $miertelnos$cia, jako ze
takie infekcje moga by¢ antybiotykooporne 1 wymagac przeprowadzenia kolektomii.

U pacjentéw z biegunka po zastosowaniu antybiotykoterapii nalezy koniecznie uwzgledni¢
rozpoznanie CDAD.

Konieczne jest uwazne prowadzenie wywiadu, poniewaz CDAD moze wystapi¢ nawet do dwoch
miesiecy od antybiotykoterapii.

W przypadku podejrzenia lub potwierdzenia rozpoznania biegunki zwigzanej z antybiotykoterapia lub
zwigzanego z antybiotykoterapia zapalenia jelita nalezy odstawi¢ biezace leczenie Srodkiem
przeciwbakteryjnym, w tym klindamycyna, i natychmiast wtaczy¢ odpowiednie $rodki terapeutyczne.
W takiej sytuacji przeciwwskazane sa rowniez srodki hamujace perystaltyke jelit.

Srodki ostroznoéci
Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ w nastgpujacych przypadkach:

e uposledzenie czynnosci watroby i/lub nerek (patrz punkt 4.2),

e zaburzenia przewodzenia impulsé6w nerwowych do mies$ni (miastenia, choroba Parkinsona
itp.),

e choroby przewodu pokarmowego w wywiadzie (np. wczesniejsze zapalenia jelita grubego),

e atopia.

Podawanie w postaci bolusa
Szybkie wstrzykniecie dozylne moze mie¢ silnie szkodliwy wptyw na serce (patrz punkt 4.8) i nie
nalezy go wykonywac.

Badania laboratoryjne podczas terapii
U niemowlat ktore nie ukonczylty pierwszego roku zycia i w przypadku terapii dlugotrwatej (powyzej
10 dni) nalezy regularnie monitorowa¢ wyniki morfologii krwi oraz czynnosci nerek i watroby.

Ostre uszkodzenie nerek

Istniejg rzadkie doniesienia o ostrym uszkodzeniu nerek, w tym ostrej niewydolnosci nerek.

U pacjentdéw z wczesniejszymi zaburzeniami nerek lub jednocze$nie przyjmujacych leki toksycznie
dziatajace na nerki nalezy rozwazy¢ monitorowanie czynnosci nerek (patrz punkt 4.8).

Zakazenia hiewrazliwymi patogenami

Dhugotrwale i powtarzane podawanie klindamycyny moze prowadzi¢ do nadkazenia i/lub kolonizacji
skory lub blon §luzowych opornymi patogenami lub drozdzakami.

Nie nalezy stosowac¢ klindamycyny w ostrych zakazeniach drog oddechowych o etiologii wirusowe;.
Klindamycyna nie jest odpowiednia do leczenia zapalenia opon mdzgowych, poniewaz stezenie
antybiotyku w ptynie mézgowo-rdzeniowym jest niewystarczajace.

Dzieci i mtodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania i odpowiedniego dawkowania u noworodkow w pierwszym
miesigcu zycia.

Substancje pomocnicze
Produkt leczniczy zawiera maksymalnie 7,72 mg sodu na mL, co odpowiada 0,39% maksymalnej
dobowej dawki sodu u 0s6b dorostych, wynoszacej 2 g.




4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Antagoni$ci witaminy K

Istniejg doniesienia o podwyzszonych warto$ciach wskaznikow krzepniecia krwi (PT/INR) i/lub
krwawieniach u pacjentow leczonych klindamycyng w skojarzeniu z antagonistami witaminy K (np.
warfaryng, acenokumarolem i fluindionem). W zwigzku z tym nalezy czesto kontrolowa¢ parametry
krzepnigcia u pacjentow leczonych antagonistami witaminy K.

Erytromycyna

O ile to mozliwe, nalezy unikac¢ taczenia klindamycyny z erytromycyna, poniewaz w badaniach
in vitro zaobserwowano, ze klindamycyna ma dziatanie antagonistyczne wobec erytromycyny.

Linkomycyna
Patogeny wykazuja oporno$¢ krzyzowa miedzy klindamycyng a linkomycyna.

Leki blokujace przekaznictwo nerwowo-migsniowe

Jako ze klindamycyna ma dziatanie hamujace przekaznictwo nerwowo-mig$niowe, moze nasila¢
dziatanie lekow zwiotczajacych mig$nie. Moze to prowadzi¢ do nieoczekiwanych, stanowiacych
zagrozenie zycia zdarzen podczas zabiegdw chirurgicznych.

Klindamycyna jest gldownie metabolizowana z udziatem CYP3A4 i w mniejszym stopniu z udziatem
CYP3AS, przy czym jej gtéwnym metabolitem jest sulfotlenek klindamycyny, a metabolitem
pobocznym N-dimetyloklindamycyna. W zwiazku z tym inhibitory CYP3A4 i CYP3AS moga
zwigkszac stezenie klindamycyny w osoczu. Do silnych inhibitorow CYP3A4 nalezy na przyktad
itrakonazol, worykonazol, klarytromycyna, telitromycyna, rytonawir i kobicystat. Nalezy zachowac¢
ostrozno$¢ przy jednoczesnym stosowaniu klindamycyny i silnych inhibitorow CYP3A4. Induktory
tych enzymow moga zwigkszy¢ klirens klindamycyny, prowadzac do zmniejszenia st¢zenia
klindamycyny w osoczu. W prospektywnym badaniu podawanej doustnie klindamycyny stezenie
minimalne klindamycyny obnizato si¢ 0 80% przy jednoczesnym podawaniu z ryfampicyng, silnym
induktorem CYP3A4. Nalezy obserwowac¢ pacjentow w kierunku obnizonej skutecznosci leczenia,
jesli klindamycyna jest podawana z silnym induktorem CYP3 A4, takim jak ryfampicyna, dziurawiec
(Hypericum perforatum), karbamazepina, fenytoina lub fenobarbital.

Badania in vitro wskazuja, ze klindamycyna nie jest inhibitorem CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2EI ani CYP2D6. Dlatego tez istotne klinicznie interakcje pomigdzy klindamycyng a
podawanymi jednocze$nie produktami leczniczymi metabolizowanymi przez te enzymy CYP sg mato
prawdopodobne. Na podstawie danych in vitro zaktada sie¢, ze podawana doustnie klindamycyna moze
hamowa¢ CYP3A4, lecz istotny klinicznie wptyw podawanej pozajelitowo klindamycyny na
stosowane w skojarzeniu produkty lecznicze metabolizowane z udzialem CYP3A4 jest mato
prawdopodobny.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

W duzym badaniu z udzialem ci¢zarnych kobiet, w ktorym badano okoto 650 noworodkow
narazonych w pierwszym trymestrze cigzy, nie stwierdzono zwigkszenia czestosci wad wrodzonych.
Ilo$¢ danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania klindamycyny podczas cigzy jest jednak
niewystarczajaca.

W badaniach klinicznych z udziatem cigzarnych kobiet podawanie uktadowe klindamycyny podczas
drugiego i trzeciego trymestru nie wigzato si¢ ze zwickszong czgstoscig nieprawidtowosci
wrodzonych. Nie sg dostgpne dobrze zaprojektowane 1 kontrolowane badania z udzialem kobiet

W pierwszym trymestrze ciazy.



Klindamycyna przenika przez lozysko. Zaklada si¢, ze st¢zenie w tkankach ptodu moze osiggnaé
poziom terapeutyczny.

Badania na zwierzgtach nie wskazujg na bezposredni lub posredni szkodliwy wptyw na cigze, rozwoj
zarodka/ptodu, pordd i rozwoj poporodowy (patrz punkt 5.3).

Powinno si¢ stosowac produkt leczniczy Clindamycin Noridem wytacznie, gdy inne opcje leczenia sa
niedostgpne.

Karmienie piersia

Klindamycyna jest wydzielana z ludzkim mlekiem, istnieje wigc ryzyko oddziatywania na
noworodki/niemowl¢ta karmione mlekiem leczonych kobiet. Te dziatania obejmujg ryzyko uczulenia,
wysypki skornej, biegunki, krwi w stolcu i kolonizacji drozdzakami. Nie nalezy stosowac leku
Clindamycin Noridem podczas karmienia piersia.

Wplyw na ptodnosé
Badania na zwierzetach nie ujawnily wptywu na ptodno$¢. Nie ma danych dotyczacych wplywu
klindamycyny na ptodnos¢ u ludzi.

4.7  Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Clindamycin Noridem wywiera niewielki do umiarkowanego wplyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdéw i obstugiwania maszyn. Dziatania niepozadane, jak zawroty glowy, sennosc¢ i bol glowy
mogg ogranicza¢ zdolnos¢ do prowadzenia pojazdoéw i obstugiwania maszyn.

W pojedynczych przypadkach obserwowano dziatania niepozadane (np. wstrzas anafilaktyczny, patrz
punkt 4.8), z powodu ktorych pacjenci nie byli w stanie czynnie uczestniczy¢ w ruchu drogowym lub
obstugiwa¢ maszyn, czy tez pracowaé bez odpowiednich srodkow ostrozno$ci z powodu zaburzen
koordynaciji.

4.8 Dzialania niepozadane
a) Tabelaryczne podsumowanie dziatan niepozadanych

W tabeli ponizej przedstawiono listg dziatan niepozadanych obserwowanych podczas badan klinicznych
1 obserwacji po wprowadzeniu leku do obrotu, wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow oraz czgstosci
wystepowania.

Przyjeto nastepujaca konwencje dotyczaca czestoscei:

Bardzo czgsto (> 1/10)

Czgsto (= 1/100 do <1/10)

Niezbyt czgsto (= 1/1000 do <1/100)

Rzadko (> 1/10 000 to < 1/1000)

Bardzo rzadko (<1/10 000)

Nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)

W kazdej grupie czesto$ci wymieniono dziatania niepozadane wedlug malejacej cigzkosci.
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“Dziatania niepozadane zaobserwowane po wprowadzeniu leku do obrotu
*Patrz punkt 4.4.
SRzadkie przypadki zglaszane po zbyt szybkim podaniu dozylnym (patrz punkt 4.2).

Zsglaszanie podejrzewanych dziatah niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgltaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, Tel.: +
48 22 49 21 301; Faks: + 48 22 49 21 309; Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl
Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Nie zaobserwowano do tej pory zadnych objawdw przedawkowania. Hemodializa i dializa
otrzewnowa nie stanowig skutecznej metody usuwania substancji z organizmu. Nie ma znanego,
swoistego antidotum.

Produkt leczniczy Clindamycin Noridem jest podawany domigsniowo lub dozylnie, przez co ptukanie
zotadka nie ma zastosowania.

5. WLEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne


https://smz.ezdrowie.gov.pl/

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwbakteryjne do stosowania wewnetrznego; linkozamidy, kod
ATC: JO1FFO1

Mechanizm dziatania
Klindamycyna wigze podjednostke 50S rybosomu bakteryjnego i hamuje synteze biatek.
Klindamycyna wykazuje glownie dzialanie bakteriostatyczne.

Wiasciwos$ci farmakodynamiczne
Skutecznos¢ zalezy przede wszystkim od okresu, w ktorym stezenie leku przekracza minimalne
stezenie hamujace (MIC) patogen.

Mechanizm(y) opornosci

Ponizej wymieniono mozliwe mechanizmy opornosci na klindamycyng.

Opornos$¢ na gronkowce i paciorkowce czgsto wynika ze zwigkszonego wigzania grup metylowych do
23S rRNA (tzw. opornos¢ konstytutywna typu MLSB), co znaczgco zmniejsza powinowactwo
wigzania klindamycyny do rybosomow.

Wigkszo$¢ metycylinoopornych szczepdéw S. aureus (MRSA) wykazuje opornos¢ konstytutywna typu
MLSB i jest tym samym oporna na klindamycyne. Nie nalezy stosowa¢ klindamycyny w zakazeniach
gronkowcami opornymi na makrolidy, nawet po potwierdzeniu wrazliwosci w tescie in vitro,
poniewaz takie leczenie moze doprowadzi¢ do selekcji mutantow o konstytutywnej opornosci typu
MLSB. Szczepy o konstytutywnej opornosci typu MLSB wykazuja petng opornos¢ krzyzowa na
klindamycyne, wraz z linkomycyng, makrolidami (np. azytromycyna, klarytromycyna, erytromycyna,
roksytromycyna, spiramycyng), jak rowniez streptograming B.

WartoSci graniczne

Podczas badan klindamycyny stosowano serie typowych rozcienczen. Stwierdzone warto$ci
minimalnego stezenia hamujacego wzrost wrazliwych i opornych bakterii podano ponizej.
EUCAST (wersja 13.0, obowigzujaca od 01.01.2023)

Kliniczne wartosci graniczne

Patogen Wrazliwos¢ Opornosé
Staphylococcus spp.! <0,25 mg/l > 0,25 mg/l
Streptococcus (grupy A, B, C, G)*2 <0,5 mg/l > 0,5 mg/l
Streptococcus pneumoniae® <0,5 mg/l > 0,5 mg/l
Streptococci z grupy viridans? <0,5 mg/l > 0,5 mg/l
Bacteroides spp. (<4 mg/l) (>4 mg/l)
Prevotella spp. <0,25 mg/l > 0,25 mg/I
Fusobacterium necrophorum <0,25 mg/l > 0,25 mg/I
Clostridium perfringens <0,25 mg/l > 0,25 mg/l
Cutibacterium acnes <0,25 mg/l > 0,25 myg/I
Corynebacterium spp.® <0,5 mg/l > 0,5 mg/l

'Indukcyjny mechanizm opornosci na klindamycyne mozna wykry¢ na podstawie antagonizmu
aktywnosci klindamycyny wobec leku z grupy makrolidow. Jesli nie zostanie wykryta, zglosié
wrazliwo$¢. Jesli zostanie wykryta, zglosi¢ opornos¢ i rozwazy¢ dodanie do raportu nastepujacego
komentarza: ,,Mozna mimo to zastosowa¢ klindamycyne w krotkotrwalej terapii mniej powaznych
zakazen skory 1 tkanek migkkich, jako Ze istnieje niewielkie ryzyko wytworzenia si¢ opornosci
konstytutywnej podczas takiego leczenia.”

?Istotno$¢ kliniczna indukcyjnego mechanizmu opornoéci na klindamycyne w skojarzonym leczeniu
ciezkich zakazen S. pyogenes jest nieznana.

3Indukcyjny mechanizm oporno$ci na klindamycyne mozna wykry¢ na podstawie antagonizmu
aktywnosci klindamycyny wobec leku z grupy makrolidow. Jesli nie zostanie wykryta, zglosi¢
wrazliwo$¢. Jesli zostanie wykryta, zglosi¢ opornos¢.




*Indukcyjny mechanizm opornosci na klindamycyne mozna wykry¢ na podstawie antagonizmu
aktywnosci klindamycyny wobec leku z grupy makrolidow. Jesli nie zostanie wykryta, zglosié
oznaczenie na podstawie klinicznych wartoSci granicznych. Jesli zostanie wykryta, zglosic¢
opornos¢.

°U Corynebacteria moze wystapi¢ indukcyjny mechanizm opornosci na klindamycyne. Mozna ja
wykry¢ na podstawie antagonizmu aktywno$ci klindamycyny wobec leku z grupy makrolidéw.
Istotnos¢ kliniczna jest nieznana. Nie ma obecnie rekomendacji dotyczacych oznaczen.

Czgsto$¢ wystepowania nabytej opornosci

Czesto$¢ wystgpowania nabytej opornosci u poszczegolnych gatunkéw zalezy od potozenia
geograficznego i jest zmienna w czasie, dlatego nalezy korzysta¢ z lokalnych informacji o opornosci,
zwlaszcza podczas leczenia cigzkich zakazen. W razie konieczno$ci nalezy zasiegnaé porady
specjalisty, jesli opornos¢ na danym obszarze powoduje, ze zasadno$¢ uzycia danego srodka,
przynajmniej w niektorych rodzajach zakazen, jest watpliwa. Zaleca si¢ zweryfikowanie rozpoznania
mikrobiologicznego oraz wrazliwosci drobnoustroju szczegdlnie w cigzkich zakazeniach oraz przy
nieskutecznosci leczenia.

Gatunki typowo wrazliwe

Tlenowe bakterie Gram-dodatnie
Staphylococcus aureus (wrazliwy na metycyling)
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes

Streptococci z grupy ,, viridans "
Bakterie beztlenowe

Actinomyces israelii®

Bacteroides spp.° (oprocz B. fragilis)
Clostridium perfringens®
Fusobacterium spp.°

Peptoniphilus spp.°

Peptostreptococcus spp.°
Prevotella spp.
Propionibacterium spp.°

Veillonella spp.°
Inne mikroorganizmy
Chlamydia trachomatis®

Chlamydia pneumoniae®

Gardnerella vaginalis®

Mycoplasma hominis®
Pneumocystis jirovecii
Toxoplasma gondii

Gatunki, u ktorych moze wystepowaé problem nabytej opornosci
Tlenowe bakterie Gram-dodatnie

Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus (metycylinooporny)+

Staphylococcus epidermidis+

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis

Streptococcus agalactiae

Tlenowe bakterie Gram-ujemne

Moraxella catarrhalis’
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Bakterie beztlenowe
Bacteroides fragilis

Mikroorganizmy pierwotnie oporne
Tlenowe bakterie Gram-dodatnie
Enterococcus spp.

Listeria monocytogenes

Tlenowe bakterie Gram-ujemne
Escherichia coli

Haemophilus influenzae
Klebsiella spp.

Pseudomonas aeruginosa
Bakterie beztlenowe
Clostridioides difficile

Inne mikroorganizmy
Mycoplasma pneumoniae
Ureaplasma urealyticum

°W momencie wydania tabeli nie byty dostgpne zadne aktualizacje danych. Powigzana literatura,
literatura dotyczaca standardow naukowych i wytyczne dotyczace terapii zakladajg wrazliwos¢.
$Wigkszo$¢ izolatow naturalnie wrazliwych wykazuje umiarkowana opornos¢.

+Co najmniej w jednym regionie stwierdza si¢ ponad 50% szczepow opornych.

~Laczna nazwa obejmujgca heterogenna grup¢ paciorkowcow. Odsetek szczepdw opornych zalezy od
gatunku paciorkowca.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Réznice migdzy pochodnymi klindamycyny wystepujg tylko do wchionigcia produktu i rozpadu
wigzan estrowych. Nastepnie klindamycyna wystepuje w organizmie jako wolna zasada (postac
czynna). Estry nalezy traktowac jako proleki. Fosforan klindamycyny jest rozpuszczalnym w wodzie
estrem do podawania drogg pozajelitowa. Po wstrzyknigciu dawki 300 mg domigéniowo maksymalne
stezenie w surowicy wynosi okoto 6 pug/mL i jest osiggane po 3 godzinach, natomiast po podaniu
dawki 300 mg dozylnie $rednie stezenie klindamycyny w surowicy po jednej godzinie wynosi okoto 4
do 6 pg/mL.

Dystrybucja
Stopien wigzania klindamycyny z biatkami osocza zalezy od jej stezenia i w przedziale
terapeutycznym wynosi od 40% do 94%.

Klindamycyna atwo przenika do tkanek, przechodzi przez barierg krew-lozysko oraz jest wydzielana
z mlekiem matki. Stopien dyfuzji do przestrzeni podpajeczyndwkowej jest niedostateczny nawet

w przypadku zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych. Duze stezenia obserwowano w tkance kostnej,
mazi stawowej, plynie otrzewnowym, ptynie oplucnowym, plwocinie i ropie. Stwierdzono nastgpujace
stezenia substancji czynnej wzgledem stezenia w surowicy: w tkance kostnej 40% (20%-75%), mazi
stawowej 50%, ptynie otrzewnowym 50%, ptynie optucnowym 50%-90%, plwocinie 30%-75% i w
ropie 30%.

Metabolizm

Klindamycyna jest metabolizowana gtéwnie w watrobie.

Badania in vitro na ludzkiej watrobie i mikrosomach jelitowych wykazaty, ze klindamycyna ulega
utlenianiu gléwnie z udzialem CYP3A4 i w niewielkim stopniu z udziatem CYP3AS, tworzac
sulfotlenek klindamycyny i pomniejszy metabolit, N-demetyloklindamycyne.
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Okres péltrwania klindamycyny w surowicy wynosi okoto 3 godzin u dorostych i okoto 2 godzin

u dzieci. U pacjentow z niewydolnos$cig nerek oraz umiarkowang lub cigzka niewydolnos$cig watroby
okres pottrwania jest dtuzszy.

Niektore metabolity sa aktywne mikrobiologicznie (pochodna N-demetylowa i sulfotlenek). Produkty
lecznicze bedace induktorami enzyméw watrobowych skracaja sredni czas utrzymywania sig
klindamycyny w organizmie.

Eliminacja

Dawka klindamycyny jest wydalana w 2/3 z katem i w 1/3 z moczem. Mniej niz 10% dawki jest
wydalane z moczem w postaci niezmienionej.

Klindamycyna nie moze zosta¢ usuni¢ta z organizmu podczas hemodializy.

Pacjenci otyli — dzieci od 2 do 18 lat wylgcznie i dorosli od 18 do 20 lat:

Analiza danych farmakokinetycznych u pacjentéw otytych — dzieci w wieku od 2 do ponizej18 lat

i dorostych w wieku od 18 do 20 lat — wykazata, ze klirens klindamycyny oraz objetos¢ dystrybucji
znormalizowana wzgledem catkowitej masy ciata byly poréwnywalne z osobami o prawidtowej masie
ciata.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Objawami zatrucia u zwierzat byla zmniejszona aktywnos$¢ oraz drgawki.

Po wielokrotnym podaniu domig¢éniowym (i.m.) klindamycyny psom obserwowano zwickszenie
warto$ci wynikéw oznaczen enzymoéw AspAT i AIAT oraz nieznaczne zwickszenie masy watroby bez
udokumentowanych zmian morfologicznych. Dhugotrwate podawanie klindamycyny psom
powodowato uszkodzenia blony §luzowej zotadka oraz pecherzyka zétciowego.

Po podaniu domig$niowym i podskdrnym obserwowano lokalny odczyn w miejscu wstrzyknigcia
(stan zapalny, wylew podskorny oraz uszkodzenie tkanki), jednak stgzenie podawanego roztworu byto
znacznie wyzsze niz maksymalne stezenie terapeutyczne.

Rakotwoérczosé
Nie przeprowadzono dtugoterminowych badan na zwierzetach w celu oceny rakotwodrczosci

klindamycyny.

Genotoksycznosé
Przeprowadzone badania genotoksycznosci objely test mikrojadrowy na szczurach i test Amesa na
pateczkach Salmonelli. W obu przypadkach wyniki byly ujemne.

Toksyczny wplyw na rozroéd

Podczas badan nad rozwojem zarodka i ptodu u szczuréw po podaniu doustnym klindamycyny oraz
uszczurow 1 krolikow po podaniu podskérnym klindamycyny toksyczny wplyw na rozwoj
obserwowano wylacznie w dawkach, ktore byty toksyczne dla matki.

Przeprowadzone na szczurach i krolikach badania nad podawana doustnie (tylko szczury) i podskornie
klindamycyng nie wykazaty szkodliwego wplywu na ptodnos¢ ani uszkodzen zarodka lub ptodu,
chyba ze dawka byta toksyczna dla matki.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych
Disodu edetynian

Sodu wodorotlenek 5N (do ustalenia pH)

Kwas solny 5N (do ustalenia pH)
Woda do wstrzykiwan

12



6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nastgpujace substancje czynne wykazuja niezgodno$¢ fizyczng z klindamycyna:

ampicylina, aminofilina, barbiturany, glukonian wapnia, ceftriakson sodowy, cyprofloksacyna,
difenylohydantoina, chlorowodorek idarubicyny, siarczan magnezu, fenytoina sodowa

i chlorowodorek ranitydyny. Roztwory soli klindamycyny majg niskie pH i mozna z duzym
prawdopodobienstwem oczekiwaé niezgodnosci z preparatami alkalicznymi oraz produktami
leczniczymi, ktore sa niestabilne w niskim pH.

Nie mozna mieszac tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi z wyjatkiem tych
wymienionych w punkcie 6.6.

6.3  OKres waznoSci

2 lata

Po rozcienczeniu:

Wykazano stabilno$¢ chemiczng i fizyczna produktu przez 24 godziny w temperaturze 25°C oraz w
temperaturze 2-8°C w roztworze chlorku sodu 9 mg/mL (0,9%) oraz glukozy 50 mg/mL (5%), w
stezeniach klindamycyny wynoszacych 6 albo 18 mg/mL w polipropylenowym worku infuzyjnym.

Z perspektywy mikrobiologicznej produkt nalezy zastosowac niezwtocznie, chyba ze proces
rozcienczania wyklucza ryzyko zakazenia mikrobiologicznego. Jesli gotowy roztwor nie zostanie
natychmiast wykorzystany, za czas i warunki jego przechowywania odpowiada uzytkownik.

6.4 Specjalne srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Ampuitki z bezbarwnego szkta typu | zawierajace 2 mL, 4 mL lub 6 mL roztworu, w tekturowych
pudetkach zawierajacych 1, 5, 10 lub 25 amputek.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Nalezy rozcienczy¢ produkt leczniczy Clindamycin Noridem przed podaniem dozylnym (nie
przekracza¢ 18 mg klindamycyny na mL), a infuzja powinna trwa¢ co najmniej 10-60 minut (nie
przekracza¢ 30 mg/min). Nie wolno wstrzykiwac leku w postaci bolusa dozylnego.

Dawka Ilos$¢ rozcienczalnika Minimalny czas
klindamycyny infuzji

300 mg 50 mL 10 minut

600 mg 50 mL 20 minut

900 mg 50-100 mL 30 minut

1200 mg 100 mL 60 minut

Mozna rozcienczaé produkt leczniczy Clindamycin Noridem roztworem chlorku sodu 9 mg/mL
(0,9%) lub glukozy 50 mg/mL (5%).

Podanie domigéniowe jest wskazane, gdy infuzja dozylna jest niemozliwa z dowolnej przyczyny.
Wylacznie do uzytku jednorazowego.
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Nalezy skontrolowa¢ produkt leczniczy wzrokowo przed zastosowaniem, rGwniez po rozcienczeniu.
Mozna stosowa¢ wylacznie klarowne roztwory, niezawierajgce widocznych czastek.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Noridem Enterprises Limited, Evagorou & Makariou,
Mitsi Building 3, Office 115, 1065 Nicosia, Cypr

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr; 28172

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 28/12/2023
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

26/04/2024
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