III pielikums

Zalu apraksts, markéjuma teksts un lietosanas instrukcija

Piezime: Sis zalu apraksts, mark&juma teksts un lietoSanas pamaciba ir Komisijas IEmuma laika spéka
eso0sa versija.

P&c Komisijas IEmuma pienemsanas dalibvalstu kompetentas iestades sadarbiba ar atsauces dalibvalsti
péc vajadzibas atjauninas informaciju par zalém. Tadé| Sis zalu apraksts, markéjuma teksts un
lietosanas instrukcija var neatbilst pasreizéjam tekstam.

13



ZALU APRAKSTS
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1. ZALU NOSAUKUMS

TIENAM un sinonimiskie nosaukumi (skatit pielikumu I) 500 mg/500 mg pulveris infuziju skiduma
pagatavosanai

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Viens flakons satur imipen€ma monohidratu, kas atbilst 500 mg beztidens imipen&ma (Imipenemum) un
cilastatina natrija sali, kas atbilst 500 mg cilastatina (Cilastatinum).

Viens flakons satur natrija hidrogénkarbonatu, kas atbilst aptuveni 1,6 mEkv natrija (aptuveni
37,6 mg).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakspunkta 6.1.

3. ZALU FORMA
Pulveris infuziju $kiduma pagatavosSanai.

Balts vai iedzeltens pulveris.

4. KLINISKA INFORMACILJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

TIENAM ir indicéts sekojoSo infekciju arst€Sanai picaugusajiem un bérniem, sakot no 1 gada vecuma
(skatit apak$punktus 4.4 un 5.1):

komplicetas veédera dobuma infekcijas;

smaga pneimonija, tai skaita hospitala un ar maksligo elpinasanu saistita pneimonija;

dzemdibu un pécdzemdibu infekcijas;

komplicgtas urinizvades sist€mas infekcijas;

komplicétas adas un miksto audu infekcijas.

TIENAM var lietot neitrop€nisku pacientu ar drudzi terapija, ja ir aizdomas par bakteriju infekciju.
Pacientu ar bakter€miju terapija, ja to izraisa, vai ir aizdomas, ka to izraisa ieprieks mingtas infekcijas.
Jaievero oficialie ieteikumi par atbilstosu antibakterialo Iidzeklu lietoSanu.

4.2 Devas un lietoSanas veids

Devas
Ieteiktas TIENAM devas norada lietojamo imipen&ma/cilastatina daudzumu.

TIENAM dienas deva atkariga no infekcijas veida un smaguma pakapes, mikroorganisma(u) jutibas,
pacienta nieru funkcijas un kermena masas (skatit art apakSpunktus 4.4 un 5.1).

Pieaugusie un bérni
Pacientiem ar normalu nieru funkciju (kreatinina klirenss >70 ml/min/1,73 m®) ieteicamas lietoSanas
reZims ir:
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500 mg/500 mg ik pec 6 stundam VAI
1000 mg/1000 mg ik p&c 8 stundam VAl ik p&c 6 stundam.

Ja ir aizdomas vai apstiprinata infekcija pret mazak jutigam bakt€riju sugam (ka Pseudomonas
aeruginosa) un loti smagas infekcijas (pieméram, neitropéniskiem pacientiem ar drudzi), tad tas tiek
ieteikts arstet ar 1000 mg/1000 mg devu ik p&c 6 stundam.

Deva jasamazina, ja:
- kreatinina klirenss ir < 70 ml/min/l,73 m* (skatit 1. tabulu) vai
- kermena masa ir < 70 kg. Proporcionalo devu pacientiem < 70 kg var aprékinat, izmantojot
sekojoso formulu:

pacienta kermena masa (kg) X standarta deva
70 (kg)

Maksimala kopgja dienas deva nedrikst parsniegt 4000 mg//4000 mg diena.

Nieru funkcijas traucéjumi
Lai noteiktu samazinato devu pieaugusajiem ar nieru funkcijas traucgjumiem:

1. Jaizvelas kopgja dienas deva (t.i. 2000/2000, 3000/3000 vai 4000/4000 mg), kas parasti atbilstu
pacientiem ar normalu nieru funkciju.

2.No 1. tabulas izv€las atbilstosu doz&Sanas reZimu atbilstosi pacienta kreatinina klirensam. Infuzijas
ievadiSanas laikus skatit pie LietoSanas veids.

1. tabula: Samazinata deva pieaugusSiem pacientiem ar nieru funkcijas traucéjumiem un kermena masu

>70 kg’
Kopg€ja dienas deva pacientiem ar Kreatinina klirenss (ml/min/1,73 m?)
normalu nieru funkciju (mg/diena)
41-70 21-40 6-20
deva mg (intervals stundas)
2000/2000 500/500 (8) 250/250 (6) 250/250 (12)
3000/2000 500/500 (6) 500/500 (8) 500/500 (12)~
4000/2000 750/750 (8) 500/500 (6) 500/500 (12) ™

" Papildus pacientiem ar kermena masu <70 kg atbilstosi jassamazina devas. Atbilstoo devu pacientiem
<70 kg var aprékinat, izdalot pacienta faktisko kermena masu (kg) ar 70 kg un pareizinot ar 1. tabula
noradito indikacijai atbilstoSo devu.

“Ja 500/500 mg devu lieto pacientiem ar kreatinina klirensu 6 Iidz 20 ml/min/1,73 m?, var paaugstinaties
krampju risks.

Pacienti ar kreatinina klirensu 5 ml/min/1,73 m*
Siem pacientiem nedrikst ievadit TIENAM, ja tuvako 48 stundu laika nav paredzama hemodialize.

Hemodializes pacienti

Arst€jot pacientus ar kreatintna klirensu < 5 ml/min/1,73 m?, kuriem tiek izmantota hemodialize,
ieteicamas devas ir tadas pasas ka pacientiem ar kreatinina klirensu 6 lidz 20 ml/min/1,73 m?* (skatit 1.
tabulu).

Gan imipen€ms, gan cilastatins no asinsrites izvadas hemodializes laika. Pacientam TIENAM jaievada
uzreiz pec dializes, un tad ik pec 12 stundam pé&c konkrétas hemodializes pabeigSanas. Dializes pacienti,
pasi ar centralas nervu sist€émas (CNS) slimibam anamnéze, janovero 1pasi rupigi; hemodializes
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pacientiem TIENAM iesaka, ja iesp&jamais labums parsniedz iesp&jamo krampju attistibas risku (skatit
apak$punktu 4.4).

Paslaik nav pietekamu datu, lai rekomendétu TIENAM lietoSanu pacientiem, kas tiek arstéti ar peritonealo
dializi.

Aknu funkcijas traucéjumi
Pacientiem ar aknu funkcijas traucg€jumiem deva nav japielago (skatit apakSpunktu 5.2).

Gados vecaki pacienti
Gados vecakiem pacientiem ar normalu nieru funkciju deva nav japielago (skatit apakspunktu 5.2).

Pediatriska populacija >1 gada vecumam

Bérniem > 1 gadu vecuma ieteicama deva ir 15/15 vai 25/25 mg/kg/deva ik péc 6 stundam. Ja ir
aizdomas vai apstiprinata infekcija pret mazak jutigam baktériju sugam (ka Pseudomonas aeruginosa)
un Joti smagas infekcijas (piem&ram, neitropeniskiem pacientiem ar drudzi), tad tas tiek ieteikts arstet
ar 25/25 mg/kg, devu ievadot ik p&c 6 stundam.

Pediatriska populacija < 1 gada vecumam
Klmiskie dati nav pietiekami, lai rekomend&tu lietoSanu b&rniem, kuri jaunaki par 1 gadu.

Pediatriska populacija ar nieru funkcijas traucjumiem
Klmiskie dati nav pietickami, lai rekomend&tu lietoSanu bé&rniem ar nieru funkcijas traucgjumiem (seruma
kreatintns >2 mg/dl). Skatit apaksSpunktu 4.4.

LietoSanas veids

TIENAM pirms ievadiSanas jaizskidina un jaatSkaida (skatit apakSpunktus 6.2, 6.3 un 6.6). Katra

<500 mg/500 mg deva jaievada intravenozas infiizijas veida 20 lidz 30 mintsu laika. Katra

>500 mg/500 mg deva jaievada 40 Iidz 60 minii$u laika. Pacientiem, kuriem infuzijas laika paliek slikta
diisa, infuzijas atrumu var samazinat.

4.3 Kontrindikacijas

e Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu un/vai jebkuru no paligvielam.

o Paaugstinata jutiba pret jebkuru no citiem karbapenému grupas antibakterialajiem Iidzekliem.

e Smaga paaugstinata jutiba (piemeram, anafilaktiska reakcija, smaga adas reakcija) pret jebkuru no
beta-laktamu grupas antibakterialajiem lidzekliem (piemé&ram, peniciliniem vai ciklosporiiem).

4.4 IpaSibridinajumi un piesardziba lietoSana
Visparégjie

Izveloties imipenému/cilastatinu individuala pacienta arstéSanai janem vera karbapeneému
antibakterialo Iidzeklu lietoSanas atbilstiba, pamatojot ar tadiem faktoriem ka infekcijas smaguma
pakape, rezistences izplatiba pret citiem piemé&rotiem antibakterialajiem lidzekliem un risks izveleties
pret karbapenémiem rezistentu bakteriju gadijuma.

Paaugstinata jutiba

Ir zinots par nopietnam un reiz€m fatalam paaugstinatas jutibas (anafilaktiskam) reakcijam
pacientiem, kuri san@musi beta laktamu terapiju. Visticamak §1s reakcijas noveros individiem ar jutibu
pret vairakiem alergé€niem anamné&zg€. Pirms terapijas uzsakSanas ar TIENAM riipigi jaievac
informacija par iepriekS noveérotam paaugstinatas jutibas reakcijam pret karbapenémiem, peniciliniem,
cefalosporiniem, citiem beta laktamiem un citiem alerg€niem (skatit apaksSpunktu 4.3). Ja attistas
alergiska reakcija pret TIENAM, nekavéjoties japartrauc terapija. Nopietnu anafilaktisku reakciju
gadijuma nepiecieSama neatliekama palidziba.
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Aknu funkcija
Terapijas laika ar imipen&€mu/cilastatinu riipigi jakontrolg aknu funkcija iesp&jamas aknu toksicitates

dg] (tadas ka transaminazu pieaugums, aknu mazspé&ja un fulminantais hepatits).

LietoSana pacientiem ar aknu slimibam: pacientiem ar eso$am aknu slimibam terapijas laika ar
imipenému/cilastatinu jakontrole aknu funkcija. Deva nav japielago (skatit apakspunktu 4.2).

Hematologija
Imipenéma/cilastatina terapijas laika var attistities pozitivs tieSais vai netieSais Kumbsa tests.

Antibakterialais spektrs

Janem vera imipenéma/cilastatia antibakterialais spektrs, pasi dzivibai bistamos stavoklos pirms
jebkadas empiriskas terapijas uzsaksanas. Turklat, jaievero piesardziba imipen&ma/cilastatina
ierobezotas jutibas dél pret specifiskiem patogéniem, kas saistitas, piem&ram, ar bakterialam adas un
miksto audu infekcijam. Imipen€ma/cilastatina lietoSana nav pieme&rota $o infekciju tipu arstésanai,
ja vien patogéns nav jau dokumentgts un jutiba ir zindma, vai ir liela iespgjamiba, ka patogeéns
padosies arstéSanai. Vienlaikus var tikt ordin&ta atbilstoSa anti-MRSA lidzek]a lietoSana, ja ir
aizdomas par MRSA infekciju vai ir pieradits, ka ta ir iesaistita apstiprinato indikaciju gadijuma.
Var tikt ordin&ta vienlaikus aminoglikozidu lietoSana, ja ir aizdomas par Pseudomonas aeruginosa
infekciju vai pieradits, ka ta ir iesaistita apstiprinato indikaciju gadijuma (skatit apakSpunktu 4.1).

Mijiedarbiba ar valproiskabi
Neiesaka vienlaikus lietot imipenému/cilastatinu un valproiskabi/natrija valproatu (skatit apakSpunktu
4.5).

Clostridium difficile

Imipen€mam/cilastatinam un gandriz visiem citiem antibakterialajiem Iidzekliem zinots par
antibiotiku izraisitu kolttu un pseidomembranozo kolitu, kas p&c smaguma pakapes var biit robezas no
viegla lidz dzivibai bistamam. Ir svarigi atpazit min&to diagnozi tiem pacientiem, kuriem
imipen&ma/cilastatina lietoSanas laika attistas caureja (skatit apakSpunktu 4.8). Jaapsver
imipenéma/cilastatina terapijas partrauksana un specifiskas Clostridium difficile terapijas uzsaksana.
Nedrikst lietot medikamentus, kas nomac peristaltiku.

Meningits
TIENAM neiesaka meningTtta arst€Sanai.

Centrala nervu sisteéma

Zinots par tadam CNS blakusparadibam ka miokloniska aktivitate, apjukums vai krampji, Tpasi, ja tika
parsniegtas atbilsto$i nieru funkcijai un kermena masai aprékinatas devas. Par §tm blakusparadibam
biezak tika zinots pacientiem ar CNS slimibam (piemé&ram, smadzenu bojajumiem vai krampjiem
anamnézg€) un/vai nieru funkcijas trauc€jumiem, kuriem ievaditas devas var akumul&ties. Tade] tiek
ieteikts Siem pacientiem Tpasi stingri ieverot ieteicamo dozeSanas rezimu (skatit apakSpunktu 4.2).
Pacientiem ar zinamam krampju slimibam jaturpina pretkrampju Iidzeklu terapija.

Ipasa uzmaniba japievers, ja neirologiskos simptomus vai krampjus novéro bérniem ar zinamiem
krampju riska faktoriem vai vienlaikus terapiju ar zalém, kas samazina krampju risku.

Ja novéro fokalo trici, miokloniskus krampjus vai krampjus, pacientam javeic nervu sistémas
novertgjums un jauzsak pretkrampju lidzek]u terapija, ja tada nav sakta. Ja CNS simptomi turpinas,
jasamazina TIENAM deva vai japartrauc ta lietosana.

Pacientiem ar kreatinina klirensu <5 ml/min/1,73 m®nedrikst ievadit TIENAM, ja vien 48 stundu laika

nav paredzeta dialize. Hemodializes pacientiem TIENAM rekomendg tikai gadijumos, ja ieguvums
atsver iesp&jamo krampju risku (skatit apakSpunktu 4.2).
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Pediatriska populacija

Nav pietiekamu klinisko datu, lai ieteiktu TIENAM lietot be&rniem, kuri jaunaki par 1 gadu, vai
b&rniem ar nieru funkcijas traucgjumiem (seruma kreatinins >2 mg/dl). Skatit ar1 ieprieks "Centrala
nervu sistéma".

TIENAM 500 mg/500 mg satur 37,6 mg natrija (1,6 mEq), kas janem vera pacientiem, kuri ievéro
digtu ar kontrolgjamu natrija daudzumu.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Novéroti vispargji krampji pacientiem, kuri sanem gancikloviru un TIENAM. Sis ziles vienlaikus lietot
nedrikst, ja vien iesp&jamais ieguvums neparsniedz risku.

Zinots par valproiskabes ITmena pazeminasanos zem terapeitiskas robezas, ja valproiskabi lieto vienlaikus
ar karbapenémiem. Pazeminatais valproiskabes ITmenis var nenodrosinat adekvatu krampju kontroli; tadel
neiesaka vienlaikus lietot imipen&mu un valproiskabi/natrija valproatu, un jaapsver alternativa
antibakteriala vai pretkrampju terapija (skatit apakSpunktu 4.4).

Iekskigi lietojamie antikoagulanti

Antibiotiku lietoSana vienlaikus ar varfarinu var palielinat ta antikoagulanta iedarbibu. Ir sanemts daudz
zinojumu par iekskigi lietotu antikoagulantu, tai skaita varfarina, iedarbibas palielina$anos pacientiem,
kuri vienlaikus sanem antibakterialo lidzekli. Risks var atSkirties atkariba no pacienta blakusslimibas,
vecuma un vispargja stavokla, jo antibiotiku nozimi INR (international normalised ratio) palielinasana ir
griti novertet. Tiek ieteikts biezi INR kontrolét vienlaikus terapijas laika un 1si péc vienlaikus antibiotiku
un iekskigi lietojamo antikoagulantu terapijas.

TIENAM un probenecida vienlaikus terapija izraisa imipen€ma plazmas limena un plazmas eliminacijas
pusperioda minimalu paaugstinasanos. Aktiva (nemetabolizéta) imipenéma atpakaluzsiikSanas no urina
samazinajas par aptuveni 60% no devas, ja TIENAM lietoja kopa ar probenecidu. Vienlaikus TIENAM un
probenecida lietosana dubultoja cilastatina plazmas Itmeni un eliminacijas pusperiodu, bet neietekméeja
cilastatina atpakaluzstik§anos no urina.

4.6  Fertilitate, grutnieciba un zidiSanas periods

Griitnieciba
Nav veikti atbilstosi un labi kontrol&ti p&tjjumi par imipen&ma/cilastatina lietoSanu griitniecem.

Petijumi griisniem peértikiem liecinaja par reproduktivo toksicitati (skatit apakspunktu 5.3).
Iespgjamais risks cilvékiem nav zinams.

TIENAM griitniecibas laika drikst lietot tikai gadijumos, ja iesp&jamais ieguvums attaisno iesp&jamo
risku auglim.

Zidisanas periods

Imipenéms un cilastatins nelielos daudzumos izdalas mates piena. Péc liectosanas iekskigi novéro
nelielu katras aktivas vielas absorbciju. Tad€] maz ticams, ka uz zidaini iedarbosies nozimigs

zalu daudzums. Ja nepiecieSams lietot TIENAM, jaizverte bérna zidiSanas ieguvumi un iesp&jamais
risks zidainim.

Fertilitate
Nav datu par imipenéma/cilastatina lietoSanas iesp&jamo ietekmi uz virieSu un sieviesu fertilitati.
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4.7 Ietekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Nav veikti petfjumi par ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Tomer ir dazas
$o zalu blakusparadibas (tadas ka halucinacijas, reibonis, miegainiba un vertigo), kas varétu ietekmét dazu
pacientu sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus (skatit apakSpunktu 4.8).

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Kliniskajos p&tijumos 1723 pacientiem, kurus arstgja ar imipenému/cilastatinu, ievadot intravenozi,
visbiezak zinotas iesp&jami ar terapiju saistitas sistemiskas blakusparadibas bija slikta diisa (2,0%),
caureja (1,8%), vemsSana (1,5%), izsitumi (0,9%), drudzis (0,5%), hipotensija (0,4%), krampji (0,4%)
(skatit apakSpunktu 4.4), reibonis (0,3%), nieze (0,3%), natrene (0,2%), miegainiba (0,2%). Lidzigi,
visbiezak zinotas lokalas blakusparadibas bija flebits/tromboflebits (3,1%), sapes injekcijas vieta (0,7%),
erittma injekcijas vieta (0,4%) un saciet&jums véna (0,2%). Tapat biezi zinots arl par seruma transaminazu
un sarmainas fosfatazes Iimena paaugstinasanos.

Kliniskos pétijumos un pécregistracijas perioda zinots par zemak uzskaititajam blakusparadibam.

Visas blakusparadibas sakartotas atbilstosi organu sistému klasifikacijai un biezuma iedalijumam:
Loti biezi (=1/10), Biezi (=1/100 Iidz 1/10), Retak (=1/1 000 lidz <1/100), Reti (=1/10 000 lidz
<1/1 000), Loti reti (<1/10 000) un nav zinami (nevar noteikt péc pieejamiem datiem).

Katra biezuma grupa blakusparadibas sakartotas to nopietnibas samazinasanas seciba.

Organu sistemu klasifikacija BieZums Blakusparadiba
Infekcijas un infestacijas Reti pseidomembranozs kolits, kandidaze
Loti reti gastroenterits
Asins un limfatiskas sistémas Biezi eozinofilija
traucgjumi
Retak pancitopénija, neitropeénija, leikopénija,
trombocitopénija, trombocitoze
Reti agranulocitoze
Loti reti hemolitiska anémija, kaulu smadzenu
nomakums
Iminas sist€mas traucgjumi Reti anafilaktiskas reakcijas
Psihiskie traucgjumi Retak psihiskie traucgjumi, tai skaita halucinacijas un
apjukuma stavokli
Nervu sistémas traucgjumi Retak krampji, miokloniska aktivitate, reibonis,
miegainiba
Reti encefalopatija, parestézija, fokala trice, garsas
izmainas
Loti reti myasthenia gravis paasinasanas, galvassapes
Ausu un labirinta bojajumi Reti matu izkriSana
Loti reti vertigo, tinnits
Sirds funkcijas traucgjumi Loti reti cianoze, tahikardija, sirdsklauves
Asinsvadu sist€mas traucgumi Biezi tromboflebits
Retak hipotensija
Loti reti pietvikums
Elposanas sisteémas traucgjumi, Loti reti aizdusa, hiperventilacija, sapes rikle

krtisu krvja un videnes slimibas
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Organu sistemu klasifikacija

Biezums

Blakusparadiba

Kunga-zarnu trakta traucgjumi

Aknu un/vai zults izvades
sisteémas traucgjumi

Adas un zemadas audu bojajumi

Skeleta-muskulu un saistaudu
sist€mas sist€mas bojajumi
Nieru un urinizvades sistémas
traucgjumi

Reproduktivas sisteémas
trauc€jumi un kriits slimibas
Visparégji traucgjumi un reakcijas
ievadiSanas vieta

[zmekl&jumi

Biezi

Reti
Loti reti
Reti
Loti reti
Biezi

Retak
Reti

Loti reti
Loti reti

Reti

Loti reti
Retak

Loti reti
Biezi

Retak

caureja, vemsana, slikta diisa

Ar zalu lietosanu saistttu sliktu disu un/vai
vemsanu biezak varétu noveérot
granulocitopeniskiem pacientiem ka ne-
granulocitopeniskiem ar TIENAM arstétiem
pacientiem.

zobu un/vai méles krasoSanas

hemoragiskais kolits, sapes védera, dedzinasana,
glosits, méles karpinu hipertrofija, pastiprinata
siekalu veidoSanas

aknu mazspgja, hepatits

fulminantais hepatits

izsitumi (pieméram, ekzantematozi)

natrene, nieze

toksiska epidermas nekrolize, angioneirotiska
taska, Stivensa-Dzonsona sindroms, multiformu
erit€éma, eksfoliativais dermatits

hiperhidroze, izmainas adas struktiira
poliartralgija, torakalas muguras sapes

akita nieru mazspgja, oliglirija/andrija, polilirija,
urina krasas izmainas (nekaitigas, nedrikst
sajaukt ar hematiiriju)

TIENAM ietekmi uz nieru funkciju ir griiti
novertet, jo parasti noveéro noslieci uz pre-renalu
azotémiju vai nieru funkcijas traucgjumiem.
Vulvas nieze

drudzis, lokalas sapes un sacietgjums injekcijas
vieta, erit€ma injekcijas vieta

Diskomforta sajiita kruskurvi, astenija/vajums
seruma transaminazu pieaugums, seruma
sarmainas fosfatazes pieaugums

Pozitivs tieSais Kumbsa tests, pagarinats
protrombina laiks, pazeminats hemoglobins,
palielinats seruma bilirubins, seruma kreatinina
paaugstinasanas, slapekla urinvielas
paaugstinasanas asinis.

Pediatriskd populacija (> 3 ménesu vecumam)

Petijuma 178 berniem > 3 ménesiem zinotas blakusparadibas saskangja ar pieaugusSajiem zinotajam

blakusparadibam.

4.9 Pardozésana

Iespgjamie pardozeSanas simptomi bija [1dzigi noverotajam blakusparadibam; tie var but krampji,
apjukums, trice, slikta diisa, vemsSana, hipotensija, bradikardija. Nav pieejama specifiska informacija
par TIENAM pardozgsanas arsteSanu. Imipenéms/cilastatina natrija sals izdalas ar hemodializi.
Tomer, vai §1 procediira piem@rota pardozg$anas gadijuma, nav zinams.



5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Antibakteriali [idzekli sisteémiskai lietoSanai, karbapenémi,
ATK kods: JOID H51

Darbibas veids
TIENAM sastav no divam aktivam vielam: imipen€ma un cilastatina natrija sals svara attieciba 1:1.

Imipenéms, N-formimidoil-tienamicins, ir pussintgtisks tienamicina atvasinajums, kas sakotng&ji iegiits
no filamentozam bakterijam Streptomyces cattleya.

Imipenéms baktericido aktivitati nodrosina, kav&jot grampozitivo un gramnegativo bakteériju $tinu
sieninu sintézi, jo tas saistas pie penicilinu saisto$ajam olbaltumvielam.

Cilastatina natrija sals ir konkur€joss, atgriezenisks un specifisks dehidropeptidazes-I, nieru enzima,
kas metaboliz€ un inaktivé imipen&mu, inhibitors. Tam nav antibakterialas iedarbibas un tas
neietekmé imipen€ma antibakterialo iedarbibu.

Farmakokingtiska/farmakodinamiska (FK/FD) saistiba
Lidzigi ka citiem beta laktama antibakterialajiem lidzekliem, laiks, kura imipen€ma koncentracija
parsniedz MIK (T>MIK), korelg ar efektivitati.

Rezistences mehanisms
Rezistence pret imipen€mu var biit sekojoso iemeslu del:

o samazinata gramnegativo bakt€riju argjas membranas caurlaidiba (porinu samazinatas veidoSanas
del);

. efluksa siiknis varétu aktivi izdalit imipen€mu no $iinas;
penicilinu saistoSajam olbaltumvielam ir samazinata afinitate pret imipenému,

. imipen@ms ir stabils pret hidrolizi, ko izraisa gandriz visas beta laktamazes, tai skaita penicilinazes

un cefalosprinazes, ko razo grampozitivas un gramnegativas baktgrijas, iznemot relativi reti

sastopamas karbapen€mus hidroliz&josas beta laktamazes. Mikroorganismiem, kuri ir rezistenti pret
citiem karbapen€miem, parasti novero ar1 rezistenci pret imipenému. Nav noveérota mérka specifiska
krustota rezistence starp imipenému un hinolinu, aminoglikozidu, makrolidu un tetraciklinu grupas

vielam.

Jutibas testu robezpunkti
Imipenéma EUCAST MIK jutibas testu robezpunkti pret atseviskiem jutigiem (S) mikroorganismiem no
rezistentiem (R) mikroorganismiem ir sekojosie (v 1,1 2010-04-27):

Enterobacteriaceae ': S <2 mg/l, R >8 mg/I

Pseudomonas spp. *: S <4 mg/l, R >8 mg/I

Acinetobacter spp.: S <2 mg/l, R >8 mg/l

Staphylococcus spp. *: Secindts p&c jutibas pret cefoksitinu.
Enterococcus spp.: S <4 mg/l, R >8 mg/l

grupu ir secinats p&c jutibas pret peniciltu.
Streptococcus pneumoniae *: S <2 mg/l, R >2 mg/I
Citi streptokoki *: S <2 mg/l, R >2 mg/I
Haemophilus influenzae *: S <2 mg/l, R >2 mg/I
Moraxalla catarrhalis *: S <2 mg/l, R >2 mg/I
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o Neisseria gonorrhoeae: Nav parliecinoSu pieradijumu, ka Neisseria gonorrhoeae ir labs merkis
terapijai ar imipenému.

. Grampozitivie anaerobie: S <2 mg/l, R >8 mg/I
Gramnegativie anaerobie: S <2 mg/l, R >8 mg/I
. Ar sugam nesaistiti jutibas robeZpunkti >: S <2 mg/l, R >8 mg/I

Proteus un Morganella species tiek uzskatiti par vajiem imipen€ma merkiem.

Pseudomonas jutibas robezpunkti liecina par lielu devu biezas terapijas nepiecieSamibu (1g ik p&c 6
stundam).

Par stafilokoku jutiba pret karbapen&miem secinats p&c jutibas pret cefoksitinu.

Sugas ar MIK [imeniem virs jutibu robezpunktiem ir loti retas vai par tam vél nav zinots. Jebkura
$ada izolata identifikacija un antimikrobu jutibas testi jaatkarto un, ja rezultats apstiprinas, izolats
jastta uz references laboratoriju. Ja apstiprinatam izolatam ar MIK virs esoSajiem rezistences
robezpunktiem ir pieradijumi par klinisko atbildes reakciju, par tiem jazino ka par rezistentiem.
Ar sugam nesaistiti jutibu robeZpunkti galvenokart noteikti, balstoties uz FK/FD datiem, un nav
atkarigi no specifiskas sugas MIK iedalijuma. Tie paredzgti tikai sugam, kas nav min&tas sugam
raksturigo jutibas robezpunktu apskata vai zemteksta piezZimes.

Mikrobiologiska jutiba

Izveletajam sugam ieglitas rezistences sastopamiba var atskirties geografiski un laika, tapéc vélama ir
vietgja informacija par rezistenci, 1pasi, arst€jot smagas infekcijas. Jajauta padoms ekspertam, ja
nepiecieSams un ja lokala rezistences sastopamiba ir tada, ka aktivas vielas lietderigums vismaz daziem
infekciju tipiem ir stridigs.

Parasti jutigas sugas:

Grampozitivie aerobie:

Enterococcus faecalis

Staphylococcus aureus (Meticilin-jutigie)’

Staphylococcus koagulazes negativie (Meticilin-jutigie)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Streptococcus viridans grupa

Gramnegativie aerobie:

Citrobacter freundii

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae

Escherichia coli

Haemophilus influenzae

Klebsiella oxytoca

Klebsiella pneumoniae

Moraxella catarrhalis

Serratia marcescens

Grampozitivie anaerobie:

Clostridium perfringens

Peptostreptococcus spp.

Gramnegativie anaerobie:

Bacteroides fragilis

Bacteroides fragilis grupa

Fusobacterium spp.

Porphyromonas asaccharolytica

Prevotella spp.
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Parasti jutigas sugas:

Veillonella spp.

Sugas, kur problemas var radit iegiita rezistence:

Gramnegativie aerobie:

Acinetobacter baumannii

Pseudomonas aeruginosa

Raksturigi rezistentas sugas:

Grampozitivie aerobie:

Enterococcus faecium

Gramnegativie aerobie:

Dazi Burkholderia cepacia celmi (agrak Pseudomonas cepacia)

Legionella spp.

Stenotrophomonas maltophilia (agrak Xanthomonas maltophilia, agrak Pseudomonas maltophilia)

Citi:

Chlamydia spp.

Chlamydophila spp.

Mycoplasma spp.

Ureoplasma urealyticum

E3

Visi meticilin-rezistentie stafilokoki ir rezistenti pret imipenému/cilastatinu.
Lietoti EUCAST sugam nespecifiski robezpunkti.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Imipenéms

Plazmas koncentracija

Veseliem brivpratigajiem, ievadot TIENAM intravenozas infuizijas veida 20 miniites,

noveéroja maksimalo koncentraciju plazma no 12 Iidz 20 pg/ml péc 250 mg/250 mg devas, no 21 lidz
58 pg/ml pec 500 mg/500 mg devas un no 41 lidz 83 pg/ml pec 1000 mg/1000 mg devas ievadiSanas.
Vidgja imipenéma plazmas koncentracija pec 250 mg/250 mg, 500 mg/500 mg un 1000 mg/1000 mg
devas ievadiSanas bija attiecigi 17, 39, un 66 pg/ml. P&c devas ievadiSanas Cetras Iidz sesas stundas
imipenéma ITmenis plazma samazinajas Iidz 1pg/ml vai mazak.

Izkliede
Saistiba ar plazmas olbaltumvielam ir apméram 20%.

Biotransformacija un eliminacija
Lietojot atseviski, imipenéms nierés tiek metaboliz&ts ar dehidropeptidazi-I. Atpakaluzsiik§anas urina
bija robezas no 5 1idz 40%, dazos pétijumos noverota videja atpakaluzsuksanas bija 15-20%.

Cilastatins ir specifisks dehidropeptidazes-1 enzima inhibitors un efektivi inhib& imipenéma
metabolismu, vienlaiciga imipen&€ma un cilastatina lietoSana palielina imipen€ma terapeitisko
antibakterialo ITmeni gan urina, gan plazma.

Imipen&ma eliminacijas pusperiods bija viena stunda. Apméram 70 % no ievaditas antibiotiku devas
izdaljjas ar urinu neizmainita veida desmit stundu laika, un nav atklata turpmaka ekskrécija caur
urnu. Imipen@ma koncentracija urina astonas stundas pec 500 mg/500 mg TIENAM devas
ievadiSanas parsniedza 10 pg/ml. AtlikusT dala urina noklist antibakteriali neaktivu metabolitu veida,
imipen€ms praktiski neizdalas ar fekalijam.

Ordingjot TIENAM pacientiem ar normalu nieru funkciju ik péc seSam stundam, netika konstatéta
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imipenéma akumulacija plazma vai urina.
Cilastatins

Plazmas koncentracija

Cilastatina maksimalais [imenis plazma p&c TIENAM 20 miniiSu intravenozas ievadiSanas bija no 21
lidz 26 pg/ml pec 250 mg/250 mg devas, no 21 [idz 55 pg/ml pgc 500 mg/500 mg devas, un no 56 lidz
88 ug/ml pe&c 1000 mg/1000 mg devas ievadisanas. Vidgjais maksimalais cilastatina Itmenis plazma
pec 250 mg/250 mg, 500 mg/500 mg un 1000 mg/1000 mg devas bija attiecigi 22, 42 un 72 pg/ml.

Izkliede
Cilastatina saistiba ar plazmas olbaltumvielam ir apmé&ram 40%.

Biotransformacija un eliminacija

Cilastata eliminacijas pusperiods ir apméram 1 stunda. Apm&ram 70-80% no cilastatina devas
izdalas neizmainita veida urina 10 stundas pec TIENAM ordingSanas. Turpmak cilastatinu urina
nekonstate. Apmeéram 10% ir N-acetil metabolitu veida, kam piemit inhibitora aktivitate pret
dehidropeptidazi, salidzinot ar aktivo vielu. Dehidropeptidazes-I aktivitate p&c cilastatina
eliminacijas nierés ar asinim atgriezas normala.

Nieru mazspgja

Pec TIENAM 250 mg/250 mg intravenozas reizes devas ievadiSanas pacientiem ar viegliem
(kreatinina klirenss (KK) 50-80 ml/min/1,73 m*), méreniem (KK 30-<50 ml/min/1,73 m”) un smagiem
(KK<30 ml/min/1,73 m?) nieru funkcijas traucg&jumiem imipen&ma laukums zem liknes (AUC)
palielinajas attiecigi 1,1, 1,9 un 2,7 reizes, salidzinot ar individiem ar normalu nieru funkciju

(KK >80 ml/min/1,73 m2), un cilastatina AUC palielinajas 1,6, 2,0 un 6,2 reizes attiecigi pacientiem
ar viegliem, m&reniem un smagiem nieru funkcijas traucgjumiem, salidzinot ar individiem ar normalu
nieru funkciju. P&c 250 mg/250 mg TIENAM intravenozas reizes devas ievadiSanas 24 stundas péc
hemodializes, imipenéma un cilastatina AUC bija 3,7 un 16,4 reizes augstaks, salidzinot attiecigi ar
individiem ar normalu nieru funkciju. Ja ir pavajinata nieru funkcija, p&c intravenozas TIENAM
ievadiSanas samazinas imipenéma un cilastatina atpakaluzsiikSanas no urina, nieru klirenss un
plazmas klirenss. Pacientiem ar nieru funkcijas traucgjumiem japielago deva (skatit apakspunktu 4.2).

Aknu mazspgja
Nav noteikta imipenéma farmakokingtika pacientiem ar aknu mazsp&ju. Imipenéma ierobezota aknu

metabolisma dél nav sagaidams, ka ta farmakokingtiku ietekmes aknu funkcijas traucgjumi. Tade]
pacientiem ar aknu funkcijas trauc€jumiem deva nav japielago (skatit apakSpunktu 4.2).

Pediatriska populacija

Imipenéma vidgjais kltrenss (KL) un izkliedes tilpums (V 4s) be€rniem (no 3 ménesiem lidz

14 gadiem) bija par aptuveni 45% augstaks ka pieauguSajiem. P&c imipen&ma/cilastatina

15 mg/15 mg/kg atbilstosi kermena masai ievadiSanas imipenéma AUC b&rniem bija aptuveni par
30% augstaks ka noverots picaugusajiem, ievadot 500 mg/500 mg devu. Ievadot beérniem
imipen&ma/cilastatina 25 mg/25 mg/kg devu atbilstosi kermena masai, lielaka deva novérota iedarbiba
bija par 9% augstaka ka pieaugusajiem ar 1000 mg/1000 mg devu novérota.

Gados vecaki pacienti

Veseliem gados vecakiem brivpratigajiem (65 Iidz 75 gadus veciem, ar vecumam atbilstoSu normalu
nieru funkciju) TIENAM 500mg/500 mg 20 mindiSu laika intravenozi ievaditas reizes devas
farmakokingtika atbilda tai, kadu var sagaidit individiem ar nelieliem nieru funkcijas trauc€jumiem,
kuru gadijuma devas pielagosana nav nepiecieSama. Imipen€ma un cilastatina vidgjais eliminacijas
pusperiods attiecigi bija 91 = 7,0 miniites un 69 + 15 mintites. Atkartotas devas neietekmgja ne
imipen€ma, ne cilastatina farmakokinétiku, un imipen&ma/cilastatina akumulacija netika noverota
(skatit apakspunktu 4.2).
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5.3 Prekliiskie dati par drosibu

Neklmiskajos standartp@tijumos iegitie dati par atkartotu devu toksicitati un genotoksicitati neliecina par
1pasu risku cilvekam.

Petijumi dzivniekiem liecinaja, ka imipen&ma vienas devas toksicitate aprobezojas ar ietekmi uz nierem.
Vienlaikus cilastatina un imipen€ma ievadiSana attieciba 1:1 noveérsa imipen&ma nefrotoksisko iedarbibu
truSiem un pertikiem. Pieejamie pieradijumi liecina, ka cilastatins novers nefrotoksicitati, pasargajot no
imipenéma iekltSanas tubularajas $iinas.

Teratogenitates p&tijuma griisniem cynomolgus pertikiem, ievadot imipenému-cilastatina natrija sali devas
40 mg/40 mg/kg/diena (intravenozas bolus injekcijas veida), matiteém noveroja toksicitati, tai skaita
vemsSanu, intereses trilkumu, kermena masas samazina$anos, caureju, abortu un dazus naves gadijumus. Ja
imipenéma-cilastatina natrija sals devas (aptuveni 100 mg/100 mg/kg/diena vai aptuveni 3 reizes lielakas
ka cilvékiem ieteicamas intravenozas dienas devas) griisniem cynomolgus pertikiem tika ievaditas
intravenozas infuizijas veida tada atruma, kas atbilst kliniskai lietoSanai cilvékiem, matit€m tika noverota
minimala nepanesiba (gadijuma rakstura vemsana), nebija matiSu naves gadijumu, nebija pieradijumu
teratogenitatei, bet salidzinajuma ar kontroles grupu pieauga embriju naves gadijumu skaits (skatit
apakSpunktu 4.6).

Nav veikti ilgtermina petijumi dzivniekiem, lai noveérteétu imipen€ma-cilastatina iesp&jamo
kancerogenitati.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Natrija hidrogénkarbonats

6.2 Nesaderiba

Sis zales kimiski nav saderigas ar laktatu, un tas nedrikst skidinat ar laktatus saturosiem skidinatajiem.
Tomer zales var ievadit caur i.v. sist€mam, caur kuram ticis lietots laktata Skidums.

Sts zales nedrikst lietot maisTjuma ar citam zalém, iznemot tas, kas mingtas apak$punkta 6.6.
6.3  Uzglabasanas laiks

2 gadi.

------

vvvvvv

intravenozas infiizijas pabeigSanai nedrikst parsniegt divas stundas.
6.4 IpasSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.

Nesasaldet sagatavoto skidumu.

LietoSanai sagatavotu zalu uzglabasanas nosacijumus skattt apakSpunkta 6.3.
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6.5 Iepakojuma veids un saturs

L. klases stikla 20 ml flakoni.

Zales pieejamas iepakojumos pa 1 flakonam, 10 flakoniem un 25 flakoniem.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebtt pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Katrs flakons paredzgets vienai licto$anas reizei.

Skidinasana

Katra flakona saturs japievieno 100 ml atbilstosa $kidinataja (skatit apakSpunktus 6.2 un 6.3): 0,9%
natrija hlorida. Izneémuma gadijumos, ja klmisku iemeslu d€] nevar lietot 0,9% natrija hlorida

Skidumu, ta vieta var izmantot 5% glikozes Skidumu.

Ieteicama darbibu seciba ir pievienot apméram 10 ml atbilstosa infuziju $kiduma flakona. Kartigi
sakratit un parliet infuziju $skiduma iepakojuma.

UZMANIBU: PAGATAVOTO MAISIJUMU NEDRIKST LIETOT TIESAI INFUZIJAL

Atkartot darbibas, papildus pievienojot 10 ml infuziju Skiduma, lai nodrosSinatu pilnigu flakona satura
noklsanu inflizijas Skiduma. Pagatavotais maisijums jasamaisa, 11dz $kidums klust dzidrs.

Imipenéma un cilastatina koncentracija p&c iepriek$ min&tas procediiras sagatavota skiduma ir
aptuveni 5 mg/ml.

Skiduma krasas izmainas no bezkrasainas Iidz dzeltenai zalu iedarbibu neietekmé.

Neizlietotas zales vai citus izlietotos materialus jaiznicina atbilsto$i vietéjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

SIA "Merck Sharp & Dohme Latvija"
Skanstes 13, Riga, LV-1013
Latvija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

93-0495

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

2010. gada decembris.
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MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS

| 1. ZALU NOSAUKUMS

TIENAM un sinonimiskie nosaukumi (skattt pielikumu I) 500 mg/500 mg pulveris infuziju skiduma
pagatavosanai

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Imipenemum/Cilastatinum

[2.  AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Katrs flakons satur: imipenéma monohidratu, kas atbilst 500 mg beztidens
Imipen€ma, un cilastatina natrija sali, kas atbilst 500mg cilastatina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hidrogénkarbonats (E500).

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infuziju skiduma pagatavoSanai
1 flakons

10 flakoni

25 flakoni

| 5.  LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.

------

Tikai vienai lietoSanas reizei.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat beérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz:
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.

sakSanu un intravenozas infiizijas pabeigSanu nedrikst parsniegt divas stundas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

SIA "Merck Sharp & Dohme Latvija"
Skanstes 13, Riga, LV-1013
Latvija

12. REGISTRACIJAS NUMURS(D)

93-0495

| 13. SERIJAS NUMURS

Serija

[ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

| 1. ZALU NOSAUKUMS

TIENAM un sinonimiskie nosaukumi (skattt pielikumu I) 500 mg/500 mg pulveris infuziju skiduma
pagatavosanai

[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Imipenemum/Cilastatinum

Intravenozai lietoSanai

[2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I)

Katrs flakons satur: 500 mg imipenéma un 500 mg cilastatina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Natrija hidrogénkarbonats (E500).

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infuziju skiduma pagatavoSanai

5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Vienali i.v. lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMA VIETA

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz:
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.

------

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

SIA "Merck Sharp & Dohme Latvija"
Skanstes 13, Riga, LV-1013
Latvija

12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

93-0495

| 13. SERIJAS NUMURS

S@rija

[14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM

TIENAM un sinonimiskie nosaukumi (skatit pielikumu I) 500 mg/500 mg pulveris infiiziju
Skiduma pagatavoSanai
[Skatit pielikumu I - aizpilda nacionali]

Imipenemum/Cilastatinum

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzges parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit [aunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir lidzigi simptomi.

- Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu, izstastiet to savam arstam vai farmaceitam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir TIENAM un kadam noltikam to lieto
2. Pirms TIENAM lietoSanas

3. Ka lietot TIENAM

4. Iespgjamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat TIENAM

6.

Sikaka informacija

1. KAS IR TIENAM UN KADAM NOLUKAM TO LIETO

TIENAM pieder zalu grupai, ko sauc par karbapenému antibakterialajiem Iidzekliem. Tas iznicina
plasa spektra bakterijas (mikrobus), kas izraisa infekcijas dazadas organisma vietas un ko var lietot
pieaugusajiem un b&rniem, sakot no gada vecuma.

Arstésana

Arsts Jums izrakstijis TIENAM, jo Jums ir viens (vai vairaki) no zemak uzskaititajiem infekciju
veidiem:

. komplicétas védera dobuma infekcijas,

infekcija plausas (pneimonija),

infekcija, ko var iegtit dzemdibu laika vai pec dzemdibam,

komplicetas urinizvades sist€émas infekcijas,

komplicetas adas un zemadas audu infekcijas.

TIENAM var lietot pacientu ar mazu balto asinssSiinas skaitu, kuriem ir drudzis, arsté$anai, ja ir aizdomas
par baktériju infekciju.

TIENAM var lietot, lai arstetu baktériju infekciju asinis, kas var€tu bt saistits ar augstak miné&tas
infekcijas veidu.

2. PIRMS X LIETOSANAS

Nelietojiet TIENAM S$ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret imipen&mu, cilastatinu vai kadu citu TIENAM

sastavdalu,
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- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret citiem antibakterialajiem Iidzekliem, tadiem ka
penicilini, cefalosporini vai karbapen&mi.

Ipasa piesardziba, lietojot TIENAM, nepiecieSama $ados gadijumos

Pastastiet arstam par jebkadam mediciniska rakstura problemam, kas Jums ir vai ir bijusas, tai skaita:

- alergijas pret jebkuram zalém, tai skaita antibakterialajiem lidzekliem (p&ksnas, dzivibai bistamas
alergiskas reakcijas, kad nepiecieSama neatlieckama palidziba),

- kolitu vai jebkadu citu kunga-zarnu trakta slimibu,

- jebkadu centralas nervu sisteémas slimibu, tai skaita lokalizetu trici vai epileptiskus krampjus,

- aknu, nieru vai urinizvades sistémas problémam.

Jums varétu veidoties pozitiva atbildes reakcija (Kumbsa tests), kas norada uz antivielu klatbiitni, kas
var iznicinat sarkanos asins kermenisus. Arsts ar Jums to parrunas.

Pastastiet arstam, ja Jiis lietojat zales, ko sauc par valproiskabi vai natrija valproatu (skatit Citu zalu
lietoSana zemak).

Berni
TIENAM neiesaka lietot beérniem, kuri jaunaki par vienu gadu, vai beérniem ar nieru darbibas
trauc€jumiem.

Citu zalu lietoSana

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat vai pedgja laika esat lietojis, ieskaitot
zales, ko var iegadaties bez receptes.

Pastastiet arstam, ja Jus lietojat gancikloviru, ko lieto dazu virusu infekciju arst€sanai.

Tapat pastastiet arstam, ja Jiis lietojat valproiskabi vai natrija valproatu (ko lieto epilepsijas, bipolaru
slimibu, migrénas vai Sizofrénijas arstéSanai) vai jebkadu asins $kidrinataju, tadu ka varfarins.

Jasu arsts izlems, vai Jus varat lietot TIENAM kopa ar min&tajam zaleém.

Griitnieciba un zidi§anas periods

Pirms TIENAM lietoSanas ir svarigi pastastit arstam, ja esat griitniece vai planojat gratniecibu. Nav
veikti TIENAM pétijumi griitniecém. TIENAM griitniecibas laika lietot nedrikst, ja vien Jiisu arsts
izlems, ka iesp€jamais ieguvums attaisno iesp&jamo risku auglim.

Pirms TIENAM lietoSanas ir svarigi pastastit arstam, ja barojat beérnu ar kriiti vai planojat barot b&rnu
ar kriiti. Neliels daudzums zalu var noklit mates piena un varétu ietekmét mazuli. Tadg] arsts izlems,
vai Jums jalieto TIENAM bérna zidiSanas laika.

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana

Ir dazas blakusparadibas, ko izraisa $is zales (tadas ka - redz&t, dzirdét vai sajust kaut ko, kas nav,
reibonis, miegainiba un reib$ana), kas varetu ietekmet dazu pacientu sp&ju vadit transportlidzekli vai
apkalpot mehanismus (skatit apakSpunktu 4).

Svariga informacija par kadu no TIENAM sastavdalam

Sis zales satur aptuveni 1,6 mEq (aptuveni 37,6 mg) natrija 500 mg deva, kas jaievéro pacientiem ar
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kontrol&tu natrija dietu.
3. KA LIETOT TIENAM

TIENAM pagatavos un ievadis arsts vai cits veselibas apriipes specialists. Arsts izlems, cik daudz
TIENAM Jums jaievada.

Pieaugusie un pusaudzi

Parasta TIENAM deva pieaugusajiem un pusaudziem ir 500 mg/500 mg ik p&c 6 stundam vai
1000 mg/1000 mg ik p&c 6 vai 8 stundam. Ja Jums ir nieru darbibas trauc€jumi, vai Jis sverat mazak par
70 kg, arsts varétu samazinat zalu devu.

Bérni

Parasta deva gadu veciem un vecakiem beérniem ir 15/15 vai 25/25 mg/kg/deva ik péc 6 stundam. TIENAM
neiesaka bérniem, kuri ir jaunaki par gadu, un bérniem ar nieru funkcijas traucgjumiem.

IevadiSanas veids

TIENAM ievada intravenozi (véna) 20-30 miniites <500 mg/500 mg devu vai 40-60 miniites devas
>500 mg/500 mg.

Ja esat lietojis TIENAM vairak neka noteikts

Pardozesanas simptomi var biit krampji, apjukums, trice, slikta diiSa, vemSana, zems asinsspiediens un
|éna sirdsdarbiba. Ja Jums skiet, ka Jums vargtu bt ievadits par daudz TIENAM, nekavgjoties to
pastastiet arstam vai citam veselibas apriipes specialistam.

Ja esat aizmirsis lietot TIENAM

Ja Jums skiet, ka Jums nav ievadita kada TIENAM deva, nekavgjoties to pastastiet arstam vai citam
veselibas apriipes specialistam.

Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.
Ja Jiis partraucat lietot TIENAM
Nepartrauciet lietot TIENAM, pirms arsts Jums to nav teicis.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet savam arstam vai farmaceitam.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS
Tapat ka citas zales, TIENAM var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Zemak uzskaittto iesp&jamo blakusparadibu biezums noradits, izmantojot sekojoSos nosacijumus:
loti biezi: novero vairak ka 1 no 10 lietotajiem

biezi: novéro 1 Iidz 10 no 100 lietotajiem

retak: novéro 1 11dz 10 no 1000 lietotajiem

reti: novero 1 Iidz 10 no 10000 lietotajiem

loti reti: novéro mazak ka 1 no 10000 lietotajiem

nav zinami: nenevar noteikt p&c pieejamiem datiem

36



Biezi

Retak

Reti

Slikta dusa, vemsana, caureja. Slikta diiSa un vemsana biezak var€tu attistities pacientiem ar mazu
balto asinssiinu skaitu.

Pietiikums un apsartums ap vénam, kas pieskaroties ir 1pasi jutigas.

Izsitumi.

Izmainas aknu funkcija, ko nosaka asins analizes.

Palielinats dazu balto asins$tinu skaits.

Lokals adas apsartums.

Lokalas sapes un ciets pietikums injekcijas vieta.

Adas nieze.

Natrene.

Drudzis.

Asins slimibas, kas ietekmé asins $tinu sastavdalas un ko parasti nosaka asins analizgs (simptomi
varétu bt nogurums, adas balums, ilgstosi zilumi p&c bojajuma).

Izmainas nieru, aknu un asins funkcijas testos, ko nosaka ar asins analizém.
Trice un nekontroléta muskulu rausti$anas.

Krampji.

Psihiskie traucgjumi (tadi ka garastavokla mainas un traucétas sprieSanas sp&jas).
Redzgsana, dzirdesana vai sajusana ta ka nav (halucinacijas).

Apjukums.

Reibonis, miegainiba.

Zems asinsspiediens.

Alergiskas reakcijas, tai skaitd izsitumi, sejas, lipu, méles un/vai rikles pietikums (kas apgritina
elposanu vai ri8anu), un/vai zems asinsspiediens. Ja §is blakusparadibas attistas TIENAM
lietoSanas laika vai péc tam, japartrauc zalu ievadiSana un nekavégjoties jainforme arsts.
Adas lobiSanas (toksiska epidermas nekrolize).

Smagas adas reakcijas (Stivensa-DZonsona sindroms un multiformu eriteéma)

Smagi izsitumi uz adas ar adas zudumu un matu izkriSanu (eksfoliativais dermatits).

Seénisu infekcija (kandidiaze).

Zobu un/vai méles krasoSanas.

Taisnas zarnas iekaisums ar smagu caureju.

Garsas izmainas.

Aknu nespé&ja normali funkciongt.

Aknu iekaisums.

Nieru nespéja normali funkciongt.

Izmainits urina daudzums, izmainas urina krasa.

Smadzenu slimibas, tirpSana (durstiSanas sajiita), lokalizeta trice.

Dzirdes zudums.

Loti reti

Smagas aknu funkcijas izmainas iekaisuma dél (fulminantais hepatits).
Kunga vai zarnu iekaisums (gastroenterits).
Zarnu iekaisums ar asinainu caureju (hemoragiskais kolits).
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. Sarkana, pietukusi mele, sajiita, ka méle ir lielaka un ar jelumiem, dedzinasana, rikles iekaisums,
pastiprinata siekalu veidoSanas.

Sapes kungi.

Reibuma sajtta (vertigo), galvassapes.

Dzinkst€Sana ausis (tinnits).

Sapes dazas locitavas, vajums.

Neregulara sirdsdarbiba, sirds sitas stiprak vai straujak.

Diskomforta sajiita kraskurvi, apgritinata elpoSana, patologiski atra un virspus€ja elposana, sapes
mugurkaula aug$gja dala.

Pietvikums, zilgana sejas un lupu krasa, adas tekstiiras izmainas, parmeriga svisana.

Nieze sievieSu arjos dzimumorganos.

Izmainits asins$tinu skaits.

Retas slimibas, kas saistita ar muskulu vajumu, paasinasanas (myasthenia gravis paasinasanas).

Ja noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas vai kada no minétajam
blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzam par tam izstastit <arstam> <vai> <farmaceitam>.
5. KA UZGLABAT TIENAM

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Nelietot TIENAM péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites pec "Derigs 1idz:". Deriguma
termins$ attiecas uz noradita meénesa pedejo dienu.

Uzglabat temperatiira lidz 25°C.

sak$anu un intravenozas infuzijas pabeigSanu nedrikst parsniegt divas stundas.

Sagatavoto skidumu nedrikst sasaldét.

Zales nedrikst izmest kopa ar sadzives atkritumiem vai kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam par

nevajadzigo zalu likvidéSanu. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. SIKAKA INFORMACIJA

Ko TIENAM satur

- Aktivas vielas ir imipenéms un cilastatins. Katrs flakons satur imipenéma monohidratu, kas atbilst
500 mg imipen€ma un cilastatina natrija sali, kas atbilst 500 mg cilastatina.

- Citas sastavdalas ir natrija hidrogénkarbonats.

TIENAM arégjais izskats un iepakojums

TIENAM ir balts vai iedzeltens pulveris stikla flakonos infuziju skiduma pagatavosanai. Iepakojuma pa 1,
10 vai 25 flakoniem. Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.
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Registracijas apliecibas ipaSnieks un raZotajs

Registracijas apliecibas Tpas$nieks: Razotajs:

SIA "Merck Sharp & Dohme Latvija" Laboratories Merck Sharp & Dohme Chibret
Skanstes 13 Route de Marsat - Riom

Riga, LV-1013 63963 Clermont Ferrand Cedex 9

Latvija Francija

Sis ziles Eiropas ekonomiskas zonas (EEA) dalibvalstis ir registréts ar $adiem nosaukumiem:
Austrija: Zienam

Belgija: Tienam

Bulgarija: Tienam

Cehijas Republika: Tienam i.v.
Igaunija: TIENAM L.V.

Somija: TIENAM

Francija: TIENAM

Vacija: ZIENAM

Griekija: Primaxin

Ungarija: Tienam

Islande: Tienam

Irija: Primaxin IV

Italija: TIENAM (20 ml), IMIPEM (20 ml) un TENACID (20 ml)
Latvija: TIENAM L.V.

Lietuva: TIENAM L.V.
Luksemburga: Tienam

Malta: Primaxin IV

Niderlande: TIENAM L.V.
Norvégija: Tienam

Polijja: TIENAM

Portugale: Tienam IV

Rumanija: TIENAM IV

Slovakijas Republika: TIENAM i.v.
Slovénija: CONET

Spanija: TIENAM IV

Zviedrija: Tienam

Lielbritanija: Primaxin IV

Si lieto$anas instrukcija pédéjo reizi akceptéta {MM/GGGG}

Talak sniegta informacija paredzeta tikai medicinas vai veselibas apriipes profesionaliem:
Katrs flakons paredzets vienai lietoSanas reizei.

Skidinasana

Katra flakona saturs japievieno 100 ml atbilstosa skidinataja (skatit Nesaderiba un Péc

Skidumu, ta vieta var izmantot 5% glikozes skidumu.

Ieteicama darbibu seciba ir pievienot apmeéram 10 ml atbilstosa infuziju skiduma flakona. Kartigi
sakratit un parliet infuziju $kiduma iepakojuma.

UZMANIBU: PAGATAVOTO MAISIJUMU NEDRIKST LIETOT TIESAI INFUZIJAL
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Atkartot darbibas, papildus pievienojot 10 ml infuziju $kiduma, lai nodrosinatu pilnigu flakona satura
noklusanu infuizijas Skiduma. Pagatavotais maisTjums jasamaisa, [idz skidums kliist dzidrs.

Imipenéma un cilastatina koncentracija p&c iepriek$ min&tas procediiras sagatavota skiduma ir
aptuveni 5 mg/ml gan.

Skiduma krasas izmainas no bezkrasainas lidz dzeltenai zalu iedarbibu neietekm@.
Nesaderiba

Sis zales kimiski nav saderigas ar laktatu, un tas nedrikst skidinat ar laktatus saturosiem $kidinatajiem.
Tomer zales var ievadit caur i.v. sist€mam, caur kuram ticis lietots laktata Skidums.

Sis zales nedrikst lictot maistjuma ar citam zalém, iznemtot tas, kas minétas Skidinasana.
Péc iz§kidinasanas

Sagatavotais Skidums jaizlieto nekavg&joties. Laika intervals starp §kidinasanas sakSanu un
intravenozas inflizijas pabeigSanu nedrikst parsniegt divas stundas.

Neizlietotas zales vai citus izlietotos materialus jaiznicina atbilsto$i vietgjam prasibam.
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