Vedlegg 111

Preparatomtale, merking og pakningsvedlegg

Merk: Denne preparatomtale, merking og pakningsvedlegg er den versjonen som er gjeldende ved
kommisjonsvedtaket.

Etter kommisjonsvedtaket vil medlemslandets kompetente myndigheter sammen med
referanselandet (RMS) oppdatere produktinformasjonen ved behov. Denne preparatomtale,
merking og pakningsvedlegg vil derfor ikke ngdvendigvis representere gjeldende tekst.
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PREPARATOMTALE
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1. LEGEMIDLETS NAVN
Tazocin og andre bererte navn (se Vedlegg I) 2 g/ 0,25 g pulver til infusjonsveske, opplesning
Tazocin og andre bererte navn (se Vedlegg I) 4 g/ 0,5 g pulver til infusjonsvaske, opplasning

[Se Vedlegg I - Fylles ut nasjonalt]

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING

Hvert hetteglass inneholder piperacillin (som natriumsalt) tilsvarende 2 g og tazobaktam (som
natriumsalt) tilsvarende 0,25 g.

Hvert hetteglass med Tazocin 2 g/ 0,25 g inneholder 5,58 mmol (128 mg) natrium.

Hvert hetteglass inneholder piperacillin (som natriumsalt) tilsvarende 4 g og tazobaktam (som
natriumsalt) tilsvarende 0,5 g.

Hvert hetteglass med Tazocin 4 g/ 0,5 g inneholder 11,16 mmol (256 mg) natrium.
Hjelpestoffer:

For fullstendig liste over hjelpestoffer se pkt. 6.1.

3. LEGEMIDDELFORM
Pulver til infusjonsvaske, opplasning.

Hyvitt til off white pulver.

4. KLINISKE OPPLYSNINGER
4.1 Indikasjoner

Tazocin er indisert for behandling av falgende infeksjoner hos voksne og barn over 2 ar (se pkt. 4.2 og
5.1):

Voksne og ungdom

- Alvorlig pneumoni, inkludert sykehuservervet og respiratorrelatert pneumoni
- Urinveisinfeksjoner (inkludert pyelonefritt) med komplikasjoner

- Intraabdominale infeksjoner med komplikasjoner

- Hud- og blatvevsinfeksjoner (inkludert diabetes fotinfeksjoner) med komplikasjoner

Behandling av pasienter med bakteremi som opptrer i forbindelse med, eller mistenkes & vere
forbundet med, noen av de ovennevnte infeksjoner.

Tazocin kan brukes ved behandling av pasienter med neytropeni og feber mistenkt forarsaket av en
bakterieinfeksjon.

Barn 2 til 12 ar

- Intraabdominale infeksjoner med komplikasjoner
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Tazocin kan brukes ved behandling av barn med ngytropeni og feber mistenkt forarsaket av en
bakterieinfeksjon.

Det bar tas hensyn til offisielle retningslinjer for riktig bruk av antibakterielle midler.
4.2 Dosering og administrasjonsméite
Dosering

Dose og doseringsfrekvens for Tazocin avhenger av infeksjonens alvorlighetsgrad og lokalisering
samt forventede patogener.

Voksne og ungdom

Infeksjoner

Den vanlige dosen er 4 g piperacillin / 0,5 g tazobaktam hver 8. time.

Ved sykehuspneumoni og bakterieinfeksjoner hos pasienter med ngytropeni, er den anbefalte dosen
4 g piperacillin / 0,5 g tazobaktam hver 6. time. Dette regimet kan ogsé vare relevant for behandling
av pasienter med andre indiserte infeksjoner, hvis sarlig alvorlige.

Foalgende tabell oppsummerer behandlingsfrekvens og anbefalt dose for voksne og ungdom etter
indikasjon eller tilstand:

Behandlingsfrekvens Tazocin4g/05¢g

Hver 6. time Alvorlig pneumoni
Voksne med neytropeni og feber mistenkt forarsaket av en
bakterieinfeksjon

Hver 8. time Urinveisinfeksjoner (inkludert pyelonefritt) med komplikasjoner

Intraabdominale infeksjoner med komplikasjoner

Hud- og bletvevsinfeksjoner (inkludert diabetes fotinfeksjoner)

Nedsatt nyrefunksjon

Den intravenese dosen ber tilpasses grad av nedsatt nyrefunksjon som folger (hver pasient mé
overvakes neye for tegn pé substanstoksisitet, og legemidlets dose og doseringsintervall ber tilpasses
deretter):

Kreatininclearance Tazocin (anbefalt dose)
(ml/minutt)
> 40 Dosejustering ikke nadvendig
20-40 Foreslatt maksimaldose: 4 g/ 0,5 g hver 8. time
<20 Foreslatt maksimaldose: 4 g/ 0,5 g hver 12. time

Til pasienter i hemodialyse ber det gis en tilleggsdose av piperacillin / tazobaktam 2 g / 0,25 g etter
hver dialyseperiode, da hemodialyse fjerner 30 %-50 % piperacillin pé 4 timer.

Nedsatt leverfunksjon
Dosejustering er ikke nedvendig (se pkt. 5.2).

Dose hos eldre pasienter
Dosejustering er ikke ngdvendig hos eldre med normal nyrefunksjon eller kreatininclearance over
40 ml/minutt.
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Pediatrisk populasjon (2-12 ar)

Infeksjoner

Foalgende tabell oppsummerer behandlingsfrekvens og dose etter kroppsvekt for pediatriske pasienter
pa 2-12 ar etter indikasjon eller tilstand:

Dose per vekt og behandlingsfrekvens Indikasjon / tilstand
80 mg piperacillin / 10 mg tazobaktam per | Barn med neytropeni og feber mistenkt forarsaket
kg kroppsvekt / hver 6. time av bakterieinfeksjon*

100 mg piperacillin / 12,5 mg tazobaktam | Intraabdominale infeksjoner med komplikasjoner*
per kg kroppsvekt / hver 8. time
* Skal ikke overskride maksimalt 4 g / 0,5 g per dose over 30 minutter.

Nedsatt nyrefunksjon

Den intravenegse dosen ber tilpasses grad av nedsatt nyrefunksjon som folger (hver pasient mé
overvékes ngye for tegn pa substanstoksisitet, og legemidlets dose og doseringsintervall ber tilpasses
deretter):

Kreatininclearance Tazocin
(ml/minutt) (anbefalt dose)
> 50 Dosejustering ikke nadvendig.
<50 70 mg piperacillin / 8,75 mg tazobaktam / kg
hver 8. time.

Til barn i hemodialyse ber det gis en tilleggsdose pa 40 mg piperacillin / 5 mg tazobaktam / kg etter
hver dialyseperiode.

Bruk hos barn under 2 ar

Sikkerhet og effekt av Tazocin hos barn pa 0-2 ar er ikke fastsatt.
Det finnes ingen tilgjengelige data fra kontrollerte kliniske studier.
Behandlingstid

Vanlig behandlingstid ved de fleste indikasjoner er 5-14 dager. Behandlingstiden avhenger imidlertid
av infeksjonens alvorlighetsgrad, patogen(er) og pasientens kliniske og bakteriologiske utvikling.

Administrasjonsméte
Tazocin 2 g/ 0,25 g kan gis ved intravenes infusjon (over 30 minutter).

Tazocin 4 g/ 0,5 g kan gis ved intravengs infusjon (over 30 minutter).

For instruksjoner vedrerende rekonstituering, se punkt 6.6.

4.3 Kontraindikasjoner

Overfolsomhet overfor virkestoffene, andre penicilliner eller overfor ett eller flere av hjelpestoffene.

Tidligere akutt, alvorlig allergisk reaksjon overfor andre betalaktamvirkestofter (f.eks. cefalosporin,
monobaktam eller karbapenem).
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4.4 Advarsler og forsiktighetsregler

Ved valg av piperacillin / tazobaktam til behandling av den enkelte pasient bar det tas hensyn til
egnethet av bredspektret semisyntetisk penicillin, basert pa faktorer som infeksjonens alvorlighetsgrad
og prevalens av resistens overfor andre egnede antibakterielle midler.

For oppstart av behandling med Tazocin, ber det foretas grundig utsperring med hensyn til tidligere
overfolsomhetsreaksjoner overfor penicilliner, andre betalaktamer (f.eks. cefalosporin, monobaktam
eller karbapenem) og andre allergener. Alvorlige og av og til fatale overfalsomhetsreaksjoner
(anafylaktiske/anafylaktoide [inkludert sjokk]) er rapportert hos pasienter som har fatt behandling med
penicilliner, inkludert piperacillin / tazobaktam. Det er mer sannsynlig at disse reaksjonene oppstar
hos personer med tidligere folsomhet for flere allergener. Alvorlige overfelsomhetsreaksjoner krever
seponering av antibiotikumet, og kan kreve bruk av adrenalin og andre akuttiltak.

Antibiotikaindusert pseudomembrangs kolitt kan manifesteres ved alvorlig, vedvarende diaré som kan
veaere livstruende. Symptomer pa pseudomembrangs kolitt kan oppsta under eller etter antibakteriell
behandling. I slike tilfeller ber Tazocin seponeres.

Behandling med Tazocin kan gi opphav til resistente organismer, som kan medfare superinfeksjoner.

Bladningsmanifestasjoner har forekommet hos enkelte pasienter som far betalaktamantibiotika. Disse
reaksjonene har av og til vaert forbundet med unormale koagulasjonstester, som koagulasjonstid,
blodplateaggregasjon og protrombintid, og det er mer sannsynlig at de oppstér hos pasienter med
nyresvikt. Ved bledningsmanifestasjoner ber antibiotikumet seponeres og egnet behandling startes.

Leukopeni og neytropeni kan oppsté, spesielt ved langtidsbehandling, og regelmessig vurdering av
hematopoetisk funksjon ber derfor foretas.

Som ved behandling med andre penicilliner, kan det oppsté nevrologiske komplikasjoner i form av
kramper ved bruk av heye doser, spesielt hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon.

Hvert hetteglass med Tazocin 2 g/ 0,25 g inneholder 5,58 mmol (128 mg) natrium, og Tazocin 4 g /
0,5 g inneholder 11,16 mmol (256 mg) natrium. Dette ber tas i betraktning hos pasienter som er pé en
kontrollert natriumdiett.

Hypokalemi kan oppsta hos pasienter med smé kaliumreserver og hos de som far samtidige legemidler
som kan redusere kaliumnivaet. Regelmessige elektrolyttméalinger kan vere tilradelig hos slike
pasienter.

4.5 Interaksjon med andre legemidler og andre former for interaksjon
Ikke-depolariserende muskelrelaksantia

Piperacillin brukt sammen med vekuronium har veart involvert ved forlengelse av vekuroniums
nevromuskularblokade. Grunnet tilsvarende virkningsmekanismer forventes det at
nevromuskulerblokade forarsaket av alle ikke-depolariserende muskelrelaksantia kan forlenges i
narver av piperacillin.

Orale antikoagulantia

Ved samtidig bruk av heparin, orale antikoagulantia og andre substanser som kan pavirke

blodkoagulasjonssystemet, inkludert trombocyttfunksjon, ber det tas relevante koagulasjonstester
hyppigere og regelmessig.
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Metotreksat

Piperacillin kan redusere utskillelsen av metotreksat, og derfor ber serumnivé av metotreksat males
hos pasienter for 4 unnga substanstoksisitet.

Probenecid

Som med andre penicilliner gir samtidig bruk av probenecid og piperacillin / tazobaktam lengre
halveringstid og lavere nyreclearance for bade piperacillin og tazobaktam, men substansenes
maksimale plasmakonsentrasjon pavirkes ikke.

Aminoglykosider

Piperacillin, alene eller sammen med tazobaktam, pavirket ikke signifikant farmakokinetikken til
tobramycin hos personer med normal nyrefunksjon eller lett eller moderat nedsatt nyrefunksjon.
Farmakokinetikken til piperacillin, tazobaktam og M1-metabolitten ble heller ikke signifikant pavirket

av tobramycin.

Piperacillin er vist & inaktivere tobramycin og gentamicin hos pasienter med sterkt nedsatt
nyrefunksjon.

For informasjon relatert til administrasjon av piperacillin / tazobaktam sammen med aminoglykosider,
se punkt 6.2 0g 6.6.

Vankomycin
Det er ikke registrert farmakokinetiske interaksjoner mellom piperacillin / tazobaktam og vankomycin.
Pavirkning av laboratorietester

Ikke-enzymatiske metoder for maling av glukose i urin kan gi falsk-positive resultater, som med andre
penicilliner. Derfor anbefales enzymatisk maling av glukose i urin ved behandling med Tazocin.

En rekke kjemiske mélemetoder for protein i urin kan gi falsk-positive resultater. Proteinmaling med
dip-sticks pavirkes ikke.

Direkte Coombs test kan bli positiv.

Bio-Rad Laboratories Platelia Aspergillus EIA-tester kan gi falsk-positive resultater hos pasienter som
far Tazocin. Kryssreaksjoner med ikke-Aspergillus polysakkarider og polyfuranoser med Bio-Rad
Laboratories Platelia Aspergillus EIA-test er rapportert.

Positive proveresultater ved de ovennevnte testene hos pasienter som far Tazocin ber bekreftes ved
andre diagnostiske metoder.

4.6 Fertilitet, graviditet og amming

Graviditet
Det er ingen eller begrenset mengde data pa bruk av Tazocin hos gravide kvinner.

Studier pa dyr har vist utviklingstoksisitet, men ingen holdepunkter for teratogenitet, ved doser som er
maternotoksiske (se pkt. 5.3).

Piperacillin og tazobaktam passerer placenta. Piperacillin / tazobaktam skal kun brukes under

graviditet hvis klart indisert, dvs. kun hvis forventet nytte oppveier mulig risiko for den gravide
kvinnen og fosteret.
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Ammin

Piperacillin utskilles i lave konsentrasjoner i morsmelk, og tazobaktamkonsentrasjoner i morsmelk er
ikke undersgkt. Kvinner som ammer ber kun behandles hvis forventet nytte oppveier mulig risiko for
kvinnen og barnet.

Fertilitet

En fertilitetsstudie viste ingen pavirkning av fertilitet og paring etter intraperitoneal administrasjon av
tazobaktam eller kombinasjonen piperacillin / tazobaktam hos rotter (se pkt. 5.3).

4.7 Pavirkning av evnen til 4 kKjore bil og bruke maskiner

Det er ikke gjort undersekelser vedrerende pavirkningen pa evnen til & kjere bil eller bruke maskiner.

4.8 Bivirkninger

De vanligst rapporterte bivirkningene (som forekommer hos 1 til 10 av 100 pasienter) er diar€,
oppkast, kvalme og utslett.

I felgende tabell er bivirkninger presentert etter organklassesystem og foretrukket

MedDRA-terminologi. Innenfor hver frekvensgruppering er bivirkninger presentert etter synkende

alvorlighetsgrad.
Organklasse- Vanlige Mindre vanlige Sjeldne Sveert sjeldne
system >1/100 til > 1/1000 til >1/10 000 til (< 1/10 000)
<1/10 < 1/100 < 1/1000
Infeksiose og candidasuper-
parasittzere infeksjon
sykdommer
Sykdommer i leukopeni, anemi, hemolytisk | agranulocytose,
blod og neytropeni, anemi, pancytopeni,
lymfatiske trombocytopeni purpura, forlenget aktivert
organer epistakse, partiell
forlenget tromboplastintid,
bladningstid, forlenget
eosinofili protrombintid,
positiv direkte
Coombs test,
trombocytemi
Forstyrrelser i overfelsomhet anafylaktisk/
immunsystemet anafylaktoid
reaksjon
(inkludert sjokk)
Stoffskifte- og hypokalemi,
ernzrings- redusert
betingede blodsukker,
sykdommer redusert albumin i
blod, redusert
totalprotein i blod
Nevrologiske hodepine,
sykdommer sovnleshet
Karsykdommer hypotensjon, rodming
tromboflebitt,
flebitt
Gastrointestinale | diaré, oppkast, | gulsott, stomatitt, | pseudo-
sykdommer kvalme forstoppelse, membrangs kolitt,
dyspepsi abdominalsmerter

18




Organklasse- Vanlige Mindre vanlige Sjeldne Sveert sjeldne
system >1/100 til >1/1000 til >1/10 000 til (< 1/10 000)
<1/10 <1/100 < 1/1000
Sykdommer i okt alaninamino- | hepatitt, okt
lever og transferase, okt bilirubin i blod,
galleveier aspartatamino- okt alkalisk
transferase fosfatase i blod,
okt gamma-
glutamyltrans-
ferase
Hud- og utslett, urticaria, erythema toksisk epidermal
underhuds- inkludert kloe multiforme, nekrolyse,
sykdommer makulo- bulles dermatitt, Stevens-Johnsons
papulaert eksantem syndrom
utslett
Sykdommer i artralgi, myalgi
muskler,
bindevev og
skjelett

Sykdommer i
nyre og urinveier

okt kreatinin 1
blod

nyresvikt, tubuler
interstitiell nefritt

okt blodurea

Generelle
lidelser og
reaksjoner pa
administrasjons-
stedet

feber,
reaksjon pa
injeksjonsstedet

frysninger

Piperacillinbehandling har vart forbundet med okt insidens av feber og utslett hos pasienter med
cystisk fibrose.

4.

Symptomer

9 Overdosering

Det har veert rapporter etter markedsfering om overdosering med piperacillin / tazobaktam. De fleste
symptomene, inkludert kvalme, oppkast og diaré, er ogsa rapportert ved vanlig, anbefalt dose.
Pasienter kan 4 nevromuskuler stimulering eller kramper hvis det gis hoyere doser intravenest enn
anbefalt (spesielt ved nyresvikt).

Behandling

Ved en overdosering ber piperacillin / tazobaktambehandling seponeres. Det er intet kjent, spesifikt
antidot.

Behandling ber vaere stottende og symptomatisk i samsvar med pasientens kliniske tilstand.

Hoye serumkonsentrasjoner av piperacillin eller tazobaktam kan reduseres ved hemodialyse (se

p

5.

5.

kt. 4.4).

FARMAKOLOGISKE EGENSKAPER

1 Farmakodynamiske egenskaper

Farmakoterapeutisk gruppe: Antibakterielle midler til systemisk bruk, kombinasjon av penicilliner,
inkl. betalaktamasehemmere, ATC-kode: JO1C R05
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Virkningsmekanisme

Piperacillin, et bredspektret, semisyntetisk penicillin, utever baktericid aktivitet ved hemming av bade
septum- og celleveggsyntese.

Tazobaktam, et betalaktam strukturelt beslektet med penicilliner, er en hemmer av mange
betalaktamaser, som ofte fordrsaker resistens overfor penicilliner og cefalosporiner, men det hemmer
ikke AmpC-enzymer eller metallobetalaktamaser. Tazobaktam utvider piperacillins antibiotiske
spekter til & omfatte mange betalaktamaseproduserende bakterier som har ervervet resistens overfor
piperacillin alene.

Farmakokinetikk/farmakodynamikkforhold

Tid over minste hemmende konsentrasjon (T>MIC) anses & vaere viktigste farmakodynamikkfaktor
med hensyn til piperacillins effekt.

Resistensmekanisme

De to viktigste resistensmekanismene overfor piperacillin / tazobaktam er:

e Inaktivering av piperacillinkomponenten forarsaket av betalaktamaser som ikke hemmes av
tazobaktam: betalaktamaser i molekylarklasse B, C og D. I tillegg gir ikke tazobaktam beskyttelse

mot betalaktamaser med utvidet spekter (ESBL) i molekylarklasse A- og D-enzymgrupper.

e Endring av penicillinbindende proteiner (PBP), som medferer reduksjon av piperacillins affinitet til
molekylarmalet hos bakterier.

I tillegg kan endringer i bakteriemembranpermeabilitet, samt uttrykk av pumper for utpumping av
multiple legemidler, forarsake eller bidra til bakterieresistens overfor piperacillin / tazobaktam,
spesielt hos gramnegative bakterier.

Grenseverdier

EUCAST Kkliniske MIC-grenseverdier for piperacillin / tazobaktam (2009-12-02, v 1).
For felsomhetstesting er konsentrasjonen av tazobaktam satt til 4 mg/l

Patogen Artsrelaterte grenseverdier (S</R>)
Enterobakterier 8/16
Pseudomonas 16/16
Gramnegative og 8/16
grampositive anaerobe

Ikke-artsrelaterte 4/16
grenseverdier

Felsombheten til streptokokker er relatert til penicillinfelsomheten.
Folsombheten til stafylokokker er relatert til oksacillinfelsomheten.

Feolsomhet
Prevalensen av ervervet resistens kan variere geografisk og over tid for utvalgte arter, og lokal
resistensinformasjon er enskelig, serlig ved behandling av alvorlige infeksjoner. Ved behov ber det

innhentes ekspertrad nar lokal resistensprevalens er slik at legemidlets nytteverdi hos noen
infeksjonstyper er usikker.
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Gruppering av relevante arter ut fra piperacillin / tazobaktamfelsomhet

ARTER SOM VANLIGVIS ER FOLSOMME

Aerobe grampositive mikroorganismer
Enterococcus faecalis
Listeria monocytogenes
Staphylococcus aureus, meticillinfolsomme*
Staphylococcus-arter, koagulasenegative, meticillinfolsomme
Streptococcus pyogenes
Streptococci, gruppe B

Aerobe gramnegative mikroorganismer
Citrobacter koseri
Haemophilus influenza
Moraxella catarrhalis
Proteus mirabilis

Anaerobe grampositive mikroorganismer
Clostridium-arter
Eubacterium-arter
Peptostreptococcus-arter

Anaerobe gramnegative mikroorganismer
Bacteroides fragilis-gruppen
Fusobakterium-arter
Porphyromonas-arter
Prevotella-arter

ARTER HVOR ERVERVET RESISTENS KAN VARE ET PROBLEM

Aerobe grampositive mikroorganismer
Enterococcus faecium®*

Streptococcus pneumonia

Streptococcus viridans-gruppen
Aerobe gramnegative mikroorganismer

Acinetobacter baumannii®

Burkholderia cepacia

Citrobacter freundii

Enterobacter-arter

Escherichia coli

Klebsiella pneumonia

Morganella morganii

Proteus vulgaris

Providencia ssp.

Pseudomonas aeruginosa

Serratia-arter

OPPRINNELIG RESISTENTE ORGANISMER

Aerobe grampositive mikroorganismer
Corynebacterium jeikeium
Aerobe gramnegative mikroorganismer

Legionella-arter
Stenotrophomonas maltophilia™®

Andre mikroorganismer

Chlamydophilia pneumonia

Mycoplasma pneumonia

¥ Arter med naturlig middels felsomhet.
" Arter hvor det er observert hay resistensandel (over 50 %) i ett eller flere EU-omré&der/land/regioner.
¢ Alle meticillinresistente stafylokokker er resistente overfor piperacillin / tazobaktam.
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5.2 Farmakokinetiske egenskaper
Absorpsjon

Maksimale konsentrasjoner av piperacillin og tazobaktam etter at 4 g / 0,5 g er gitt ved 30 minutters
intravengs infusjon er henholdsvis 298 pg/ml og 34 pg/ml.

Distribusjon

Piperacillin og tazobaktam er ca. 30 % bundet til plasmaproteiner. Proteinbinding av piperacillin og
tazobaktam pévirkes ikke av hverandres narvar. Proteinbinding av tazobaktams metabolitt er
ubetydelig.

Piperacillin / tazobaktam har omfattende distribusjon til vev og kroppsvesker, inkludert
tarmslimhinne, galleblere, lunge, galle og skjelett. Gjennomsnittlig vevskonsentrasjon er vanligvis
50 til 100 % av plasmakonsentrasjonen. Distribusjon til cerebrospinalvaeske er lav hos individer uten
hjernehinnebetennelse, som med andre penicilliner.

Biotransformasjon

Piperacillin metaboliseres til en mindre vesentlig, mikrobiologisk aktiv desetylmetabolitt. Tazobaktam
metaboliseres til én metabolitt, som er funnet & veere mikrobiologisk inaktiv.

Eliminasjon
Piperacillin og tazobaktam elimineres via nyrene ved glomeruler filtrasjon og tubular sekresjon.

Piperacillin utskilles raskt som uendret substans, og 68 % av administrert dose gjenfinnes i urin.
Tazobaktam og dets metabolitt elimineres hovedsakelig ved nyreutskillelse, og 80 % av administrert
dose gjenfinnes som uendret substans og resten som den ene metabolitten. Piperacillin, tazobaktam og
desetylpiperacillin utskilles ogsé i galle.

Etter enkle og gjentatte doser av piperacillin / tazobaktam til friske forsekspersoner varierte
plasmahalveringstiden til piperacillin og tazobaktam fra 0,7 til 1,2 timer, og den ble ikke péavirket av
dose eller infusjonstid. Eliminasjonshalveringstiden til bade piperacillin og tazobaktam egker med
fallende nyreclearance.

Tazobaktam medferer ingen signifikante endringer i piperacillins farmakokinetikk. Piperacillin synes
a redusere tazobaktams clearance litt.

Spesielle populasjoner

Halveringstiden til piperacillin og tazobaktam er gkt med henholdsvis ca. 25 % og 18 % hos pasienter
med levercirrhose sammenlignet med friske forsekspersoner.

Halveringstiden til piperacillin og tazobaktam eker med fallende kreatininclearance. Jkningen i
halveringstid er to og fire ganger for henholdsvis piperacillin og tazobaktam ved kreatininclearance
under 20 ml/minutt sammenlignet med pasienter med normal nyrefunksjon.

Hemodialyse fjerner 30 % til 50 % av piperacillin / tazobaktam, og ytterligere 5 % av
tazobaktamdosen fjernes i form av tazobaktammetabolitten. Peritonealdialyse fjerner henholdsvis ca.
6 % og 21 % av piperacillin- og tazobaktamdosen, og inntil 18 % av tazobaktamdosen fjernes i form
av tazobaktammetabolitten.

Pediatrisk populasjon
I en populasjons-PK-analyse var anslatt clearance for pasienter pd 9 maneder til 12 &r sammenlignbar
med den hos voksne, med et populasjonsgjennomsnitt (SE) pa 5,64 (0,34) ml/minutt/kg.
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Piperacillinclearance er anslétt til 80 % av denne verdien for pediatriske pasienter pa 2-9 méneder.
Populasjonsgjennomsnitt (SE) for piperacillins distribusjonsvolum er 0,243 (0,011) 1/kg og uavhengig
av alder.

Eldre pasienter

Gjennomsnittlig halveringstid for piperacillin og tazobaktam var henholdsvis 32 % og 55 % lengre hos
eldre sammenlignet med yngre individer. Denne forskjellen kan skyldes aldersrelaterte endringer i
kreatininclearance.

Rase
Det ble ikke observert forskjeller i piperacillins eller tazobaktams farmakokinetikk mellom asiatiske
(n=9) og kaukasiske (n=9) friske forsgkspersoner som fikk 4 g/ 0,5 g enkeltdoser.

5.3 Prekliniske sikkerhetsdata

Prekliniske data indikerer ingen spesiell fare for mennesker basert pé konvensjonelle studier av
toksisitetstester ved gjentatt dosering og gentoksisitet. Det er ikke utfort karsinogenisitetsstudier med
piperacillin / tazobaktam.

En studie av fertilitet og generell reproduksjon hos rotter ved intraperitoneal administrasjon av
tazobaktam eller kombinasjonen piperacillin / tazobaktam viste redusert kullstarrelse og okt antall
fostre med forsinket forbening og ribbensvariasjoner sammenfallende med maternotoksisitet. Fertilitet
i F1-generasjonen og embryoutvikling i F2-generasjon ble ikke pavirket.

Teratogenitetsstudier med intravenes administrasjon av tazobaktam eller kombinasjonen

piperacillin / tazobaktam hos mus og rotter viste lett redusert fostervekt hos rotter ved maternotoksiske
doser, men viste ingen teratogene effekter.

Peri-/postnatal utvikling ble pévirket (redusert vekt hos avkom, gkt antall dedfedsler, ekt mortalitet
hos avkom) sammenfallende med maternotoksisitet etter intraperitoneal administrasjon av tazobaktam
eller kombinasjonen piperacillin / tazobaktam hos rotter.

6. FARMASOYTISKE OPPLYSNINGER

6.1 Fortegnelse over hjelpestoffer

Edetatdinatrium (EDTA)
Sitronsyremonohydrat

6.2  Uforlikeligheter

Dette legemidlet ma ikke blandes med andre legemidler enn de som er angitt under pkt. 6.6.

Nér Tazocin brukes samtidig med andre antibiotika (f.eks. aminoglykosider), ma substansene gis
separat. Blanding av betalaktamantibiotika med et aminoglykosid in vitro kan medfere betydelig

inaktivering av aminoglykosidet.

Tazocin ber ikke blandes med andre substanser i sproyte eller infusjonsflaske da kompatibilitet ikke er
utredet.

P& grunn av kjemisk ustabilitet ber Tazocin ikke brukes i opplesninger inneholdende kun
natriumbikarbonat.

Tazocin ber ikke tilsettes blodprodukter eller albuminhydrolysater.
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6.3 Holdbarhet

Uapnet hetteglass: 3 ar

Rekonstituert opplesning i hetteglass

Kjemisk og fysisk bruksstabilitet er vist i inntil 24 timer ved 25 °C og 48 timer ved oppbevaring i
kjeleskap ved 2-8 °C, etter rekonstituering med en av de kompatible vaskene til rekonstituering (se
pkt. 6.6).

Fortynnet infusjonsopplesning

Det er vist kjemisk og fysisk bruksstabilitet av fortynnede infusjonsvaesker i 24 timer ved 25 °C og
48 timer ved oppbevaring i kjeleskap ved 2-8 °C, etter fortynning med en av de kompatible vaeskene
til fortynning av rekonstituert opplesning og foreslatte fortynningsvolumer (se pkt. 6.6).

Fra et mikrobiologisk synspunkt ber rekonstituerte og fortynnede opplesninger brukes omgéende.
Dersom de ikke brukes omgaende, er bruker ansvarlig for oppbevaringstid og -betingelser for bruk,
vanligvis ikke lengre enn 12 timer ved 2-8 °C, hvis ikke rekonstituering og fortynning er utfert under
kontrollerte og validerte aseptiske forhold.

6.4 Oppbevaringsbetingelser

Uépnede hetteglass: Oppbevares ved hayst 25 °C.

Oppbevaringsbetingelser for rekonstituert og fortynnet legemiddel, se pkt. 6.3.

6.5 Emballasje (type og innhold)

30 ml hetteglass av type I-glass med brombutylgummipropp og vippeforsegling.

70 ml hetteglass av type I-glass med brombutylgummipropp og vippeforsegling.

Pakningssterrelser: 1, 5, 10, 12 eller 25 hetteglass per eske.

Ikke alle pakningssterrelser vil nedvendigvis bli markedsfort.

6.6  Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen hindtering

Rekonstituering og fortynning skal utferes under aseptiske forhold. Opplesningen skal inspiseres
visuelt for partikler og misfarging for administrasjon. Opplesningen skal kun brukes hvis den er klar
og partikkelfri.

Intravenos bruk

Rekonstituer hvert hetteglass med vaeskevolumet angitt i tabellen under, og en av de kompatible

vaeskene til rekonstituering. Sving pa hetteglasset til pulveret er opplest. Ved konstant bevegelse loses
det vanligvis opp innen 5 til 10 minutter (for detaljer vedrerende héndtering, se nedenfor).

Hetteglassets innhold Volum av vaeske* som skal tilsettes hetteglasset
2 g/0,25 g (2 g piperacillin og 0,25 g 10 ml

tazobaktam)

4 2/0,5 g (4 g piperacillin og 0,5 g tazobaktam) | 20 ml
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* Kompatible vasker til rekonstituering:

- 0,9 % (9 mg/ml) natriumklorid injeksjonsvaske, opplesning
- Sterilt vann til injeksjonsvasker'”

- Glukose 5 %

“) Maksimalt anbefalt volum av sterilt vann til injeksjonsvasker per dose er 50 ml.

Rekonstituert opplesning trekkes opp av hetteglasset med en sproyte. Ved rekonstituering som anvist
vil hetteglassets innhold trukket opp med sproyte gi deklarert mengde piperacillin og tazobaktam.

Rekonstituert opplesning kan fortynnes til ensket volum (f.eks. 50 ml til 150 ml) med en av felgende

kompatible vaesker:

- 0,9 % (9 mg/ml) natriumklorid injeksjonsveske, opplesning
- Glukose 5 %

- Dekstran 6 % 1 0,9 % natriumklorid

- Ringer-laktat injeksjonsvaske

- Hartmanns opplesning

- Ringer-acetat

- Ringer-acetat/malat

Samtidig bruk av aminoglykosider

Pa grunn av betalaktamantibiotikas in vitro-inaktivering av aminoglykosidet, anbefales separat
administrasjon av Tazocin og aminoglykosidet. Tazocin og aminoglykosidet ber rekonstitueres og
fortynnes separat nar samtidig bruk av aminoglykosider er indisert.

Under omstendigheter hvor samtidig administrasjon anbefales, er Tazocin kompatibelt ved samtidig
administrasjon kun ved Y-settinfusjon med folgende aminoglykosider og felgende betingelser:

. Aminoglykosid-
Tazocin volum av .
. . . . konsentrasjons- Akseptable
Aminoglykosid | Tazocin dose | fortynningsvaske <1 e .
omrade fortynningsvzesker
(ml)
(mg/ml)
0,9 %
Amikacin 280238 | 50,100, 150 1,55-7,5 | natriumklorid eller
£/008 5 % glukose
0,9 %
Gentamicin 24g / /06255 g 50, 100, 150 0,7-3,32 | natriumklorid eller
£/008 5 % glukose

* Aminoglykosiddosen ber baseres pa pasientens vekt, infeksjonsstatus (alvorlig eller livstruende) og
nyrefunksjon (kreatininclearance).

Kompatibilitet mellom Tazocin og andre aminoglykosider er ikke fastsatt. Kun konsentrasjoner og
fortynningsvesker for amikacin og gentamicin med dosene av Tazocin angitt i tabellen over er fastsatt
som kompatible for samtidig administrasjon ved Y-settinfusjon. Samtidig administrasjon via Y-sett pa
annen mate enn angitt over kan medfere at Tazocin inaktiverer aminoglykosidet.

Se pkt. 6.2 for uforlikeligheter.

Ikke anvendt legemiddel samt avfall ber destrueres i overensstemmelse med lokale krav.

Til engangsbruk. Kast ubrukt opplesning.
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7. INNEHAVER AV MARKEDSFORINGSTILLATELSEN
[Se Vedlegg I - Fylles ut nasjonalt]

{Navn og adresse}

<{tlf}>

<{faks}>

<{e-post}>

8. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE)

[Fylles ut nasjonalt]

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLATELSE / SISTE FORNYELSE

[Fylles ut nasjonalt]

10. OPPDATERINGSDATO
[Fylles ut nasjonalt]

Detaljert informasjon om dette legemiddel er tilgjengelig pa nettstedet til:
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OPPLYSNINGER, SOM SKAL ANGIS PA DEN YTRE EMBALLASJE OG DEN INDRE
EMBALLASJE

ESKE OG HETTEGLASS

| 1. LEGEMIDLETS NAVN

Tazocin og andre bererte navn (se Vedlegg I) 2 g/ 0,25 g pulver til infusjonsveske, opplasning
Tazocin og andre bererte navn (se Vedlegg I) 4 g/ 0,5 g pulver til infusjonsveaske, opplesning

Piperacillin / tazobaktam

| 2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER)

Hvert hetteglass inneholder 2 g piperacillin (som natriumsalt) og 0,25 g tazobaktam (som natriumsalt).
Hvert hetteglass inneholder 4 g piperacillin (som natriumsalt) og 0,5 g tazobaktam (som natriumsalt).

| 3. LISTE OVER HJELPESTOFFER

Edetatdinatrium (EDTA) og sitronsyremonohydrat.

| 4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

1 hetteglass med pulver til infusjonsvaeske, opplesning.

5 x 1 hetteglass med pulver til infusjonsvaske, opplesning.
10 x 1 hetteglass med pulver til infusjonsvaske, opplesning.
12 x 1 hetteglass med pulver til infusjonsvaeske, opplesning.
25 x 1 hetteglass med pulver til infusjonsveaske, opplesning.

[5. ADMINISTRASJONSMATE OG ADMINISTRASJONSVEI(ER)

Til intravengs bruk etter rekonstituering og fortynning.
Les pakningsvedlegget for bruk.

6. ADVARSEL OM AT LEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilgjengelig for barn.

| 7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

| 8. UTLOPSDATO

Utl.dato
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| 9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Uépnede hetteglass: Oppbevares ved hayst 25 °C.

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

| 11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFORINGSTILLATELSEN

[Se Vedlegg I - Fylles ut nasjonalt]

{Navn og adresse}
<{tlf}>

<{faks}>
<{e-post }>

| 12. MARKEDSFORINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE)

[Fylles ut nasjonalt]

| 13.  PRODUKSJONSNUMMER

Lot

| 14. GENERELL KLASSIFIKASJON FOR UTLEVERING

Reseptpliktig legemiddel.

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMASJON PA BLINDESKRIFT

[Fylles ut nasjonalt]
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PAKNINGSVEDLEGG: INFORMASJON TIL BRUKEREN

Tazocin
2 g /0,25 g pulver til infusjonsvaske, opplasning
Tazocin)
4 g/0,5 g pulver til infusjonsveske, opplesning
piperacillin / tazobaktam

Les noeye gjennom dette pakningsvedlegget for du begynner a bruke legemidlet.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for a lese det igjen.

- Hvis du har ytterligere spersmal, kontakt lege eller apotek.

- Dette legemidlet er skrevet ut til deg. Ikke gi det videre til andre. Det kan skade dem, selv om
de har symptomer som ligner dine.

- Kontakt lege eller apotek dersom noen av bivirkningene blir plagsomme eller du merker
bivirkninger som ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget.

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om:
Hva TAZOCIN er, og hva det brukes mot

Hva du ma ta hensyn til for du bruker TAZOCIN
Hvordan du bruker TAZOCIN

Mulige bivirkninger

Hvordan du oppbevarer TAZOCIN

Ytterligere informasjon

AN N

1. HVA TAZOCIN ER, OG HVA DET BRUKES MOT

Vear oppmerksom pé at legen kan ha foreskrevet legemidlet til en annen bruk og/eller med en annen
dosering enn angitt i pakningsvedlegget. Folg alltid legens forskrivning som er angitt pa
apoteketiketten.

Piperacillin tilhegrer en legemiddelgruppe som kalles “bredspektrede penicillinantibiotika”. Det kan
drepe mange bakterietyper. Tazobaktam kan hindre at noen motstandsdyktige (resistente) bakterier
overlever virkningen av piperacillin. Dette betyr at flere bakterietyper drepes nar piperacillin og
tazobaktam brukes sammen.

TAZOCIN brukes til voksne og ungdom til behandling av bakterieinfeksjoner, som de som rammer
nedre luftveier (lunger), urinveier (nyrer og blere), mageregionen, hud eller blod. TAZOCIN kan
brukes til behandling av bakterieinfeksjoner hos pasienter med lavt antall hvite blodceller (nedsatt
motstand mot infeksjoner).

TAZOCIN brukes hos barn pa 2-12 ar til behandling av infeksjoner i buken, som blindtarmbetennelse
(appendicitt), peritonitt (infeksjon i veeske og slimhinner i bukorganer) og galleblereinfeksjoner.
TAZOCIN kan brukes til behandling av bakterieinfeksjoner hos pasienter med lavt antall hvite
blodceller (nedsatt motstand mot infeksjoner).

Ved visse alvorlige infeksjoner kan legen vurdere a bruke TAZOCIN sammen med andre antibiotika.

2. HVA DU MA TA HENSYN TIL FOR DU BRUKER TAZOCIN

Bruk ikke TAZOCIN

- hvis du er allergisk (overfelsom) overfor piperacillin eller tazobaktam eller et av de andre
innholdsstoffene i TAZOCIN.

- hvis du er allergisk (overfalsom) overfor antibiotika som heter penicilliner, cefalosporiner eller
andre betalaktamasehemmere, da du ogsé kan vare allergisk overfor TAZOCIN.
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Vis forsiktighet ved bruk av TAZOCIN

- hvis du har allergier. Informer lege eller annet helsepersonell for du far dette legemidlet hvis du
har flere allergier.

- hvis du har diaré for, eller far diaré under eller etter behandlingen. Informer i sa fall lege eller
annet helsepersonell omgéaende. Ikke ta medisin mot diaré uten & sjekke med legen forst.

- hvis du har lavt kaliumniva i blodet. Legen kan enske & sjekke nyrene dine for du tar dette
legemidlet og ta regelmessige blodprever under behandlingen.

- hvis du har nyre- eller leverproblemer eller gar til hemodialyse. Legen kan enske & sjekke
nyrene dine for du tar dette legemidlet og ta regelmessige blodprever under behandlingen.

- hvis du bruker visse legemidler (som kalles antikoagulantia) for & unnga for mye blodlevring (se
ogsé Bruk av andre legemidler sammen med TAZOCIN i dette pakningsvedlegget), eller du
far en uventet bladning under behandlingen. Informer i s fall lege eller annet helsepersonell
omgaende.

- hvis du far kramper under behandlingen. Informer i sa fall lege eller annet helsepersonell.

- hvis du tror du har fatt en ny eller forverret infeksjon. Informer i sa fall lege eller annet
helsepersonell.

Barn under 2 ar

Piperacillin / tazobaktam er ikke anbefalt til barn under 2 ar pd grunn av utilstrekkelige data
vedrerende sikkerhet og effekt.

Bruk av andre legemidler sammen med TAZOCIN

Rédfer deg med lege eller annet helsepersonell dersom du bruker eller nylig har brukt andre

legemidler, dette gjelder ogsa reseptfrie legemidler. Noen legemidler kan reagere med piperacillin og

tazobaktam.

Disse omfatter:

- legemiddel mot urinsyregikt (probenecid). Dette kan gke tiden det tar for piperacillin og
tazobaktam gar ut av kroppen

- legemidler til blodfortynning eller behandling av blodpropp (f.eks. heparin, warfarin og
acetylsalisylsyre)

- legemidler som far musklene dine til & slappe av under en operasjon. Informer legen hvis du
skal fa narkose

- metotreksat (legemiddel til behandling av kreft, leddgikt og psoriasis). Piperacillin og
tazobaktam kan gke tiden det tar for metotreksat gér ut av kroppen

- legemidler som senker kaliumnivaet i blodet (f.eks. tabletter som gker vannlatingen og visse
legemidler mot kreft)

- legemidler inneholdende andre antibiotika som heter tobramycin eller gentamycin. Informer
legen hvis du har nyreproblemer

Pavirkning av laboratoriepraver
Informer legen eller laboratoriepersonell om at du bruker TAZOCIN hvis du skal avgi en blod- eller
urinprove.

Graviditet og amming
Informer lege eller annet helsepersonell for du far dette legemidlet hvis du er gravid, tror du kan vaere
gravid eller prover a bli gravid. Legen avgjer om TAZOCIN passer for deg.

Piperacillin og tazobaktam kan gé over til et barn i livmoren eller gjennom morsmelk. Hvis du ammer
avgjer legen om TAZOCIN passer for deg.

Kjgring og bruk av maskiner

Du maé bare kjore bil eller utfere risikofylt arbeide nér det er trygt for deg. Legemidler kan pavirke din
evne til 4 kjore bil eller utfere risikofylt arbeide. Les informasjonen i pakningsvedlegget noye. Er du i
tvil ma du snakke med lege eller apotek.

Bruk av TAZOCIN forventes ikke & pavirke evnen til & kjore bil eller bruke maskiner.
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Viktige opplysninger om noen av innholdsstoffene i TAZOCIN
TAZOCIN 2 g/ 0,25 g inneholder 5,58 mmol (128 mg) natrium.

TAZOCIN 4 g/ 0,5 g inneholder 11,16 mmol (256 mg) natrium.

Dette bar tas i betraktning hvis du er pé en kontrollert natriumdiett.

3. HVORDAN DU BRUKER TAZOCIN

Legen eller annet helsepersonell gir deg dette legemidlet som en infusjon (drypp som varer i
30 minutter) i en vene. Legemiddeldosen du far avhenger av hva du behandles for, din alder og om du
har nyreproblemer eller ikke.

Voksne og ungdom over 12 ar

Den vanlige dosen er 4 g / 0,5 g piperacillin / tazobaktam hver 6-8. time, som gis i en vene (direkte i
blodstremmen).

Barn 2 til 12 ar

Den vanlige dosen til barn med infeksjoner i mageregionen er 100 mg / 12,5 mg / kg kroppsvekt av
piperacillin / tazobaktam hver 8. time i en vene (direkte i1 blodstremmen). Den vanlige dosen til barn
med lavt antall hvite blodceller er 80 mg / 10 mg / kg kroppsvekt av piperacillin / tazobaktam hver
6. time i en vene (direkte i blodstremmen).

Legen beregner dosen ut fra barnets vekt, men degndosen skal ikke overskride 4 g/ 0,5 g av
TAZOCIN.

Du vil fa TAZOCIN til infeksjonstegnene har forsvunnet helt (5 til 14 dager).

Pasienter med nyreproblemer

Det er mulig at legen méa redusere dosen av TAZOCIN eller hvor ofte du far det. Legen kan ogsé
onske 4 ta blodprever for & serge for at behandlingen har riktig dose, spesielt hvis du ma ta dette
legemidlet lenge.

Dersom du far for mye av TAZOCIN

Kontakt lege, sykehus eller Giftinformasjonen (tIf. 22 59 13 00) hvis du har fatt i deg for mye
legemiddel eller hvis barn har fatt i seg legemiddel ved et uhell. For andre spersmél om legemidlet,

kontakt lege eller apotek.

Da du far TAZOCIN av en lege eller annet helsepersonell, er det lite sannsynlig at du far feil dose.
Informer likevel legen omgaende hvis du far bivirkninger, som kramper, eller tror du har fatt for mye.

Dersom du gar glipp av en dose med TAZOCIN
Informer lege eller annet helsepersonell omgéende hvis du tror at du ikke har fatt en dose av
TAZOCIN.

Spear lege eller annet helsepersonell dersom du har noen spersmél om bruken av dette legemidlet.

4. MULIGE BIVIRKNINGER

Som alle legemidler kan TAZOCIN forarsake bivirkninger, men ikke alle fér det.
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Kontakt lege eller annet helsepersonell dersom noen av bivirkningene blir plagsomme eller du merker
bivirkninger som ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget.

De alvorlige bivirkningene av TAZOCIN er:
-hevelse 1 ansikt, lepper, tunge eller andre deler av kroppen

-kortpustethet, piping i brystet eller pustevansker

-kraftig utslett, kloe eller elveblest pd huden

-gulning av eyne eller hud

-skade pa blodceller (tegn omfatter: andened nar du ikke forventer det, red eller brun urin,
nesebladning og bldmerker)

Oppsek lege omgaende dersom du merker noe av det ovennevnte. For hyppighet av disse reaksjonene,
se informasjon nedenfor.

Mulige bivirkninger er presentert i felgende grupper:
- vanlige: rammer 1 til 10 av 100 brukere

- mindre vanlige: rammer 1 til 10 av 1000 brukere

- sjeldne: rammer 1 til 10 av 10 000 brukere

- sveert sjeldne: rammer faerre enn 1 av 10 000 brukere

Vanlige bivirkninger:
- diaré, oppkast, kvalme
- hudutslett

Mindre vanlige bivirkninger:

- troske

- (unormalt) fall 1 antall hvite blodceller (leukopeni, neytropeni) og blodplater (trombocytopeni)

- allergisk reaksjon

- hodepine, sgvnloshet

- lavt blodtrykk, betennelse i venene (merkes som emhet eller redhet i det rammede omradet)

- gulsott (gulfarging av huden eller det hvite i synene), betennelse i munnens slimhinner,
forstoppelse, fordayelsesbesveer, urolig mage

- okt mengde av visse enzymer i blodet (gkt alaninaminotransferase, okt
aspartataminotransferase)

- klae, elveblest

- okt mengde av et muskelnedbrytningsprodukt i blodet (okt kreatinin)

- feber, reaksjon pa injeksjonsstedet

- gjersoppinfeksjon (candidasuperinfeksjon)

Sjeldne bivirkninger:

- (unormalt) fall i antall rede blodceller eller blodpigment / hemoglobin, (unormalt) fall i antall
rede blodceller pé grunn av for tidlig nedbrytning (hemolytisk anemi), smé blamerker (purpura),
nesebladning og forlenget bladningstid, (unormalt) gkt mengde av en spesiell type hvite
blodceller (eosinofili)

- alvorlig allergisk reaksjon (anafylaktisk/anafylaktoid reaksjon, inkludert sjokk)

- blussende, rod hud

- en spesiell infeksjonstype i tykktarmen (pseudomembrangs kolitt), magesmerter

- leverbetennelse (hepatitt), okt mengde av et blodpigmentnedbrytningsprodukt (bilirubin), ekt
mengde av visse enzymer i blodet (okt alkalisk fosfatase, okt gammaglutamyltransferase)

- hudreaksjoner med redhet og dannelse av hudskader (eksantem, erythema multiforme),
hudreaksjoner med blemmer (bullgs dermatitt)

- ledd- og muskelsmerter

- darlig nyrefunksjon og nyreproblemer

- frysninger / stivhet
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Sveert sjeldne bivirkninger:

- alvorlig fall i antall granulare hvite blodceller (agranulocytose), alvorlig fall i antall rede
blodceller, hvite blodceller og blodplater (pancytopeni)

- forlenget blodlevringstid (partiell tromboplastintid, protrombintid), unormale laboratorieprever
(positiv direkte Coombs test), ekt antall blodplater (trombocytemi)

- redusert kaliummengde i blodet (hypokalemi), redusert blodsukker, redusert mengde av
blodproteinet albumin, redusert mengde totalprotein i blodet

- lesning av det gverste hudlaget over hele kroppen (toksisk epidermal nekrolyse), alvorlig
allergisk reaksjon som omfatter hele kroppen, med hud- og slimhinneutslett og forskjellige sér i
huden (Stevens-Johnsons syndrom)

- okt mengde blodureanitrogen

Piperacillinbehandling har vert forbundet med okt forekomst av feber og utslett hos pasienter med
cystisk fibrose.

5. HVORDAN DU OPPBEVARER TAZOCIN

Oppbevares utilgjengelig for barn.

Bruk ikke TAZOCIN etter utlepsdatoen som er angitt pa esken og hetteglasset etter ”Utl.dato”.
Utlepsdatoen henviser til den siste dagen i den méneden.

Uépnede hetteglass: Oppbevares ved hayst 25 °C.
Til engangsbruk. Kast ubrukt opplesning.
Legemidler skal ikke kastes i avlegpsvann eller sammen med husholdningsavfall. Sper pa apoteket
hvordan legemidler som ikke er nedvendig lenger skal kastes. Disse tiltakene bidrar til & beskytte
miljeet.
6. YTTERLIGERE INFORMASJON
Sammensetning av TAZOCIN
- Virkestoffer er piperacillin og tazobaktam.
Hvert hetteglass inneholder 2 g piperacillin (som natriumsalt) og 0,25 g tazobaktam (som
natriumsalt).
Hvert hetteglass inneholder 4 g piperacillin (som natriumsalt) og 0,5 g tazobaktam (som
natriumsalt).
- Andre innholdsstoffer er sitronsyremonohydrat og edetatdinatrium (EDTA).
Hvordan TAZOCIN ser ut og innholdet i pakningen

TAZOCIN 2 g/ 0,25 g er et hvitt til offwhite pulver som leveres i et hetteglass.
Pakninger med 1, 5, 10, 12 eller 25 hetteglass.

TAZOCIN 4 g/ 0,5 g er et hvitt til offwhite pulver som leveres i et hetteglass.
Pakninger med 1, 5, 10, 12 eller 25 hetteglass.

Ikke alle pakningssterrelser vil nadvendigvis bli markedsfort.
Innehaver av markedsfgringstillatelsen og tilvirker

Innehaver av markedsferingstillatelsen
[Se Vedlegg I - Fylles ut nasjonalt]
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Tilvirker
[Se Vedlegg I - Fylles ut nasjonalt]

{Navn og adresse}
<{tlf}>

<{faks}>
<{e-post }>

Dette legemidlet er godkjent i EOS-landene med folgende navn:

[Se Vedlegg I - Fylles ut nasjonalt]

Dette pakningsvedlegget ble sist godkjent {MM/AAAA}.

[Fylles ut nasjonalt]

Detaljert informasjon om dette legemiddel er tilgjengelig pa nettstedet:

Péfolgende informasjon er bare beregnet pa helsepersonell:

Instrukser for bruk

TAZOCIN gis ved intravenes infusjon (drypp over 30 minutter).

Intravengs bruk

Rekonstituer hvert hetteglass med vaeskevolumet angitt i tabellen under, og en av de kompatible

vaeskene til rekonstituering. Sving pa hetteglasset til

pulveret er opplest. Ved konstant bevegelse lases

det vanligvis opp innen 5 til 10 minutter (for detaljer vedrerende handtering, se nedenfor).

Hetteglassets innhold Volum av vaske* som skal tilsettes hetteglasset
2 g/0,25 g (2 g piperacillin 0og 0,25 g 10 ml

tazobaktam)

4 ¢/0,50 g (4 g piperacillinog 0,5 g 20 ml

tazobaktam)

*Kompatible vaesker til rekonstituering:

- 0,9 % (9 mg/ml) natriumklorid injeksjonsveske, opplesning

- Sterilt vann til injeksjonsvaesker'"”
- Glukose 5 %

M

Maksimalt anbefalt volum av sterilt vann til injeksjonsvesker per dose er 50 ml.

Rekonstituert opplesning trekkes opp av hetteglasset med en sproyte. Ved rekonstituering som anvist
vil hetteglassets innhold trukket opp med sproyte gi deklarert mengde piperacillin og tazobaktam.

Rekonstituert opplegsning kan fortynnes til ensket volum (f.eks. 50 ml til 150 ml) med en av felgende

kompatible vasker:

- 0,9 % (9 mg/ml) natriumklorid injeksjonsvaske, opplosning

- Glukose 5 %

- Dekstran 6 % 1 0,9 % natriumklorid
- Ringer-laktat injeksjonsvaske

- Hartmanns opplesning

- Ringer-acetat

- Ringer-acetat/malat
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Uforlikeligheter

Nér TAZOCIN brukes samtidig med andre antibiotika (f.eks. aminoglykosider), ma substansene gis
separat. Blanding av betalaktamantibiotika med et aminoglykosid in vitro kan medfere betydelig
inaktivering av aminoglykosidet. Amikacin og gentamicin ble imidlertid funnet & veere kompatible
med TAZOCIN in vitro i visse fortynningsvasker og spesifikke konsentrasjoner (se nedenfor,
Samtidig bruk av TAZOCIN og aminoglykosider).

TAZOCIN ber ikke blandes med andre substanser i sproyte eller infusjonsflaske da kompatibilitet ikke
er utredet.

P& grunn av kjemisk ustabilitet bor TAZOCIN ikke brukes i opplesninger inneholdende kun
natriumbikarbonat.

TAZOCIN er kompatibelt med Ringer-laktat ved samtidig administrasjon via Y-sett.

TAZOCIN ber ikke tilsettes blodprodukter eller albuminhydrolysater.

Samtidig bruk av TAZOCIN og aminoglykosider

Pa grunn av betalaktamantibiotikas in vitro-inaktivering av aminoglykosidet, anbefales separat
administrasjon av TAZOCIN og aminoglykosidet. TAZOCIN og aminoglykosidet ber rekonstitueres

og fortynnes separat nar samtidig bruk av aminoglykosider er indisert.

Under omstendigheter hvor samtidig administrasjon anbefales, er TAZOCIN kompatibelt ved samtidig
administrasjon kun ved Y-settinfusjon med folgende aminoglykosider og folgende betingelser:

TAZOCIN Aminoglykosid-
Aminoslvkosid TAZOCIN volum av konsentrasjons- Akseptable
gl dose fortynningsvaske omrade* fortynningsvaesker
(ml) (mg/ml)
0,9 %
Amikacin 24g / /00’255 g 50, 100, 150 1,75-17.5 natriumklorid eller
g/tog 5 % glukose
0,9 %
Gentamicin 24g / /06255 g 50, 100, 150 0,7-3,32 natriumklorid eller
g/008 5 % glukose

* Aminoglykosiddosen ber baseres pa pasientens vekt, infeksjonsstatus (alvorlig eller livstruende) og
nyrefunksjon (kreatininclearance).

Kompeatibilitet mellom TAZOCIN og andre aminoglykosider er ikke fastsatt. Kun konsentrasjoner og
fortynningsvesker for amikacin og gentamicin med dosene av TAZOCIN angitt i tabellen over er
fastsatt som kompatible ved samtidig administrasjon ved Y-settinfusjon. Samtidig administrasjon via
Y-sett pd annen mate enn angitt over kan medfere at TAZOCIN inaktiverer aminoglykosidet.
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