1.

PRODUKTRESUME

LAKEMEDLETS NAMN

Clindamycin Abcur 150 mg/ml injektions-/infusionsvétska, 16sning

2.

KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje ml l6sning innehaller klindamycinfosfat motsvarande 150 mg klindamycin
Varje 2 ml ampull innehaller klindamycinfosfat motsvarande 300 mg klindamycin
Varje 4 ml ampull innehaller klindamycinfosfat motsvarande 600 mg klindamycin

Hjalpamnen med kénd effekt

Natrium 6,57 mg per ml (fére spadning)
For fullstdndig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3.

LAKEMEDELSFORM

Injektions-/infusionsvatska, l6sning
Klar, farglos lésning.

4.

4.1

KLINISKA UPPGIFTER

Terapeutiska indikationer

Clindamycin Abcur ar avsett for behandling av foljande svara infektioner orsakade av kénsliga
mikroorganismer (se avsnitt 5.1) hos vuxna och barn &ldre &n 12 ar

Skelett- och ledinfektioner sdsom osteomyelit och septisk artrit orsakade av stafylokocker.
Kronisk sinuit orsakad av anaeroba bakterier.
Infektioner i nedre luftvagarna sasom:
e aspirationspneumoni, lungabscess, nekrotiserande pneumoni och empyem
Vid misstankta polymikrobiella lunginfektioner ska lakemedel med tillracklig effekt mot
gramnegativa bakterier ges i kombination for att den ska tdcka eventuella gramnegativa
bakterier.
Komplicerade intraabdominella infektioner sa som peritonit och bukabscess dar behandlingen
med klindamycin ska kombineras med ett antibiotikum med god effekt mot aeroba
gramnegativa bakterier.
Béackeninfektioner och genitala infektioner hos kvinnor sasom backeninflammation, endometrit,
perivaginala infektioner, tuboovariala abscesser, salpingit och cellulit i backenet i kombination
med ett annat antibiotikum med god effekt mot aeroba gramnegativa bakterier.
Hud och mjukdelsinfektioner.

Hénsyn ska tas till officiella riktlinjer for lamplig anvéndning av antibakteriella medel.

4.2

Dosering och administreringssatt



Dosering

Vuxna och ungdomar aldre &n 12 ar:

- for behandling av svara infektioner (sasom intraabdominella infektioner, backeninfektioner hos
kvinnor eller andra svara infektioner):
1 800-2 700 mg/dag klindamycin uppdelat pa 2-3 lika stora doser, i allmanhet i kombination
med ett antibiotikum med god effekt mot aeroba gramnegativa bakterier

- for behandling av mindre komplicerade infektioner:
1 200-1 800 mg/dag klindamycin uppdelat pa 2—4 lika stora doser.

Den maximala dagliga dosen till vuxna och ungdomar ldre &n 12 ar ar vanligtvis 2 700 mg
klindamycin uppdelat pa 2-3 lika stora doser. Doser upp till 4 800 mg/dag har getts vid livshotande
infektioner.

Barn aldre an 1 manad upp till 12 &r
For anvandning till barn rekommenderas andra lakemedel.

Aldre

Halveringstid, distributionsvolym och clearance och absorptionens omfattning efter administrering av
klindamycinfosfat forandras inte med stigande alder. Analys av data fran kliniska studier har inte visat
nagon aldersrelaterad ckning av toxicitet. Doseringskrav hos aldre patienter ska darfor inte paverkas
av endast alder. Se avsnitt 4.4 for andra faktorer som bor beaktas.

Nedsatt leverfunktion

Hos patienter med mattlig till svar leversjukdom forlangs halveringstiden for eliminering av
klindamycin. Dosminskning behdvs i allménhet inte om Clindamycin Abcur administreras var attonde
timme. Plasmakoncentrationen av klindamycin ska dock évervakas hos patienter med svart nedsatt
leverfunktion. Beroende pa resultaten kan denna atgard géra en minskning av dosen eller en 6kning av
dosintervall nédvandig.

Nedsatt njurfunktion

Hos patienter med njursjukdomar férlangs halveringstiden for eliminering, dock &r en dosreduktion
inte nddvandig vid lindrig till mattlig nedsatt njurfunktion. Plasmakoncentrationen bor dock dvervakas
hos patienter med svar njurinsufficiens eller anuri. Beroende pa resultaten kan denna atgard gora en
dosreduktion eller en 6kning av dosintervallet med 8 eller till och med 12 timmar nddvandig.

Dosering vid hemodialys
Klindamycin kan inte elimineras genom hemodialys. Darfor ar ingen ytterligare dos nddvandig fore
eller efter hemodialys.

Vid infektioner orsakade av betahemolytiska streptokocker
Vid infektioner orsakade av betahemolytiska streptokocker ska behandlingstiden vara minst 10 dagar
for att skydda mot efterfoéljande reumatisk feber eller glomerulonefrit.

Administreringssatt
For intramuskul&r injektion eller intravends infusion efter spadning

Detta lakemedel FAR INTE administreras som en intravends bolusinjektion eftersom snabb intravends
injektion av outspadd klindamycin kan leda till hjartstillestand (se avsnitt 4.4).

Intravends infusion

For anvandning via intravenos infusion maste detta lakemedel spadas. For en enda infusion ska hogst
1 200 mg klindamycin infunderas per timme. Koncentrationen av klindamycin far inte dverstiga

18 mg/ml och infusionshastigheten far inte 6verstiga 30 mg/min. Clindamycin Abcur ska infunderas
under minst 10-60 minuter.



Dos Spadningsvétska Minsta infusionstid

300 mg 50 ml 10 min
600 mg 50 ml 20 min
900 mg 50-100 ml 30 min
1 200 mg 100 ml 40 min

Anvisningar om spadning av lakemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

Intramuskular injektion

For administrering som intramuskuldr injektion ska detta lakemedel anvéndas outspatt. Intramuskulér
administrering ska anvandas nar intravends infusion av nagon anledning inte ar méjlig. | detta fall far
en singeldos pa 600 mg klindamycin inte dverskridas.

Lakemedlet ska inspekteras visuellt fore anvandning. Anvand inte lakemedlet om l6sningen innehaller
partiklar eller har en stark farg. Endast klara lsningar utan synliga partiklar far anvandas.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen, linkomycin eller mot nagot hjalpamne som anges i
avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Clindamycin Abcur ska endast anvandas for behandling av allvarliga eller livshotande infektioner. Nar
anvandning av lakemedlet dvervégs bor lakaren beakta typen av infektion och vilken risk en eventuell
diarré kan innebara, eftersom fall av kolit har rapporterats under behandling eller upp till tva eller tre
veckor efter anvandning av klindamycin. Denna sjukdom férekommer mer sannolikt hos aldre
patienter eller forsvagade patienter som har genomgatt en anstrangande behandling.

Svara 6verkanslighetsreaktioner, inklusive svara hudreaktioner sdsom lakemedelsreaktion med
eosinofili och systemiska symtom (DRESS), Stevens-Johnsons syndrom (SJS), toxisk epidermal
nekrolys (TEN) och akut generaliserad exantematds pustulos (AGEP) har rapporterats hos patienter
som far behandling med klindamycin. Om en 6verkanslighetsreaktion eller en svar hudreaktion
uppkommer ska klindamyecin séttas ut och l&mplig behandling initieras (se avsnitt 4.3 och 4.8).

Forsiktighet ska iakttas hos patienter:

- med nedsatt lever- och njurfunktion (se avsnitt 4.2)

- med storningar i neuromuskular éverforing (myasthenia gravis, Parkinsons sjukdom osv.) eller
som tidigare har haft gastrointestinala storningar (t.ex. tidigare tjocktarmsinflammation)

- med atopiska sjukdomar.

Svara allergiska reaktioner kan forekomma dven efter den forsta anvandningen. | detta fall maste
behandling med Clindamycin Abcur avbrytas omedelbart och de normala nodatgarderna bor
genomforas.

Snabb intravends injektion kan ha en allvarlig effekt pa hjartat (se avsnitt 4.8) och maste undvikas.

Vid langtidsbehandling (langre dn 10 dagar) ska blodbilden, leverfunktionen och njurfunktionen
kontrolleras regelbundet.

Akut njurskada, inklusive akut njursvikt, har rapporterats i sallsynta fall. Fér patienter vars
njurfunktion &r nedsatt sedan tidigare eller som samtidigt tar nefrotoxiska laékemedel ska Gvervakning
av njurfunktionen dvervégas (se avsnitt 4.8).



Langvarig behandling och upprepade doser av Clindamycin Abcur kan leda till superinfektion
och/eller kolonisation med resistenta patogener eller jast i hud och slemhinnor.

I vissa fall kan klindamycin utgora ett behandlingsalternativ for patienter med penicillinallergi
(penicillindverkanslighet). Det har inte forekommit nagra rapporter om korsallergi mellan klindamycin
och penicillin och baserat pa strukturella skillnader mellan substanserna &r korsallergi inte att forvanta.
I enskilda fall har dock anafylaxi (6verkanslighet) mot klindamycin observerats hos personer med
ké&nd penicillinallergi. Detta ska beaktas innan patienter med penicillinallergi behandlas med
klindamycin.

Kolit: Utveckling av Clostridium difficile-associerad diarré (CDAD) har rapporterats vid anvandning
av nastan alla antibakteriella lakemedel, inklusive klindamycin. CDAD varierar fran lindrig diarré till
dadlig kolit. Behandling med antibakteriella lakemedel andrar den normala floran i kolon och ger
upphov till 6vervéxt av Clostridium difficile.

Clostridium difficile producerar toxiner A och B som bidrar till utvecklingen av CDAD och &r den
priméra orsaken till "antibiotikaassocierad kolit”.

Hypervirulenta stammar av Clostridium difficile ar férknippade med 6kad sjuklighet och dédlighet
eftersom dessa infektioner kan vara resistenta mot antimikrobiell behandling och kan kréva kolektomi.
Det ar viktigt att 6vervaga diagnosen CDAD hos patienter som far diarré efter administrering av
antibakteriella lakemedel.

| detta fall ska en noggrann genomgang av anamnesen goras, eftersom CDAD kan uppsta upp till tva
manader efter antibiotikabehandling.

Om antibiotikaassocierad diarré eller antibiotikaassocierad kolit misstéanks eller bekraftas, ska
pagaende behandling med antibakteriella medel, inklusive klindamycin, séttas ut och lampliga
behandlingsatgarder omedelbart séttas in.

Lakemedel som hammar peristaltiken ar kontraindicerade i denna situation.

Clindamycin Abcur ska inte anvandas vid akuta infektioner i luftvdgarna som orsakas av virus.

Clindamycin Abcur ar inte lampligt fér behandling av meningit, eftersom koncentrationen av
antibiotika som uppnas i cerebrospinalvatskan ar otillracklig.

Pediatrisk population
Sakerhet och lamplig dosering av klindamycin for spadbarn yngre dn en manad har inte faststallts.

Viktig information om vissa hjilpdmnen:
Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per 4 ml ampull, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Vitamin K-antagonister

Forhojda matresultat pa koagulationstester (PT/INR) och/eller blodningar har rapporterats hos
patienter som behandlats med klindamycin i kombination med en vitamin K-antagonist (t.ex. warfarin,
acenokumarol och fluindion). Darfor ska matresultat fran koagulationstester féljas noga hos patienter
som behandlas med vitamin K-antagonister.

Det finns korsresistens hos patogener mot klindamycin och lincomycin.

Klindamycin har visat sig ha neuromuskulért blockerande egenskaper som kan forstarka effekten av
andra neuromuskulara blockerare. Det ska saledes anvandas med forsiktighet hos patienter som far
sadana medel.

Klindamycin metaboliseras framst av CYP3A4 och i mindre utstrackning av CYP3AS till den
huvudsakliga metaboliten klindamycinsulfoxid och den mindre metaboliten N-desmetylklindamycin.
CYP3A4- och CYP3A5-hammare kan darfor oka koncentrationen av klindamycin i plasma. Exempel



pa starka CYP3A4-hammare &r itrakonazol, vorikonazol, klaritromycin, telitromycin, ritonavir och
kobicistat. Forsiktighet ska iakttas vid samtidig anvéndning av klindamycin och starka
CYP3A4-hdmmare. Inducerare av dessa enzymer kan 6ka clearance av klindamycin, vilket resulterar i
en lagre plasmakoncentration. | en prospektiv studie med oralt administrerat klindamycin minskade
den lagsta koncentrationen av klindamycin med 80 % vid samtidig anvéndning av rifampicin som &r
en stark CYP3A4-inducerare. Vid samtidig anvandning av klindamycin och starka CYP3A4-
inducerare som rifampicin, johannesort (Hypericum perforatum), karbamazepin, fenytoin eller
fenobarbital ska patienten Gvervakas avseende forsdmrad behandlingseffekt.

In vitro-studier visar att klindamycin inte hammar CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2E1 eller
CYP2D6. Darfor ar kliniskt betydelsefulla interaktioner mellan klindamycin och samtidigt
administrerade lakemedel som metaboliseras av dessa CYP-enzymer osannolika. Baserat pa in vitro-
data kan oralt administrerat klindamycin hdmma intestinal CYP3A4, men kliniskt relevanta effekter av
parenteralt administrerat klindamycin pa samtidigt administrerat lakemedel som metaboliseras av
CYP3A4 ar osannolika.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Orala och sukbutana reproduktionstoxikologiska studier pa ratta och kanin visade inga tecken pa
nedsatt fertilitet eller fosterskada efter administrering av klindamycin, férutom vid doser som orsakade
maternell toxicitet. Reproduktionstoxikologiska studier pa djur &r inte alltid prediktiva for humant
svar.

I en stor studie pa gravida kvinnor dar man undersokte cirka 650 nyfodda som exponerats under
graviditetens forsta trimester sags ingen tkad missbildningsfrekvens. Det finns dock otillrackliga data
om sékerheten av klindamycin under graviditeten.

Klindamycin passerar éver placentan hos ménniska. Det antas att koncentrationer med terapeutisk
effekt kan na fostret. Vid anvandning under graviditet ska fordelarna och riskerna noggrant vervagas.

Amning

Oralt och parenteralt administrerad klindamycin har aterfunnits i bréstmjolk i en koncentration som
varierar fran 0,7 till 3,8 mikrogram/ml. Pa grund av risken for sensibilisering eller biverkningar pa
tarmflora hos barn som ammas ska ammande mdédrar inte behandlas med Clindamycin Abcur.

Om behandling av en ammande kvinna med Clindamycin Abcur &r nddvandig, ska amningen avslutas.

Fertilitet
Fertilitetsstudier pa rattor som behandlats oralt med klindamycin visade inga effekter pa fertiliteten
eller parningsformagan. Det finns inga data om effekten av klindamycin pa fertiliteten hos manniska.

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner

Clindamycin Abcur har mindre till mattlig effekt pa férmagan att framfora fordon och anvanda
maskiner. Forekomsten av vissa biverkningar (sasom yrsel, somnighet och huvudvérk) kan dock
forsamra formagan att framfora fordon och anvanda maskiner samt forsamra reaktionsférmagan.

4.8 Biverkningar

| tabellen nedan anges biverkningar som identifierats i kliniska prévningar och efter godké&nnandet for
forséljning per organsystem och frekvens. Frekvensen av de biverkningar som anges nedan har
definierats enligt foljande konvention:

Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta

(> 1/10 000, < 1/1 000), mycket sallsynta (< 1/10 000), ingen kénd frekvens (kan inte beréknas fran
tillgangliga data). Inom varje frekvens presenteras biverkningar efter fallande allvarlighetsgrad.



Organsystem Frekvens Biverkningar
Infektioner och Vanliga antibiotikaassocierad pseudomembrands
infestationer kolit*
Ingen ké&nd kolit orsakad av clostridium difficile,
frekvens vaginal infektion
Blodet och lymfsystemet Vanliga agranulocytos, neutropeni,
trombocytopeni, leukopeni, eosinofili
Immunsystemet Sallsynta lakemedelsfeber

Mycket séllsynta

anafylaktisk reaktion”

Ingen kéand
frekvens

anafylaktisk chock, anafylaktoid
reaktion, dverkanslighet

Centrala och perifera

Mindre vanliga

dysgeusi, neuromuskular

nervsystemet blockerande effekt
Ingen kéand huvudvérk, sémnighet, yrsel
frekvens
Hjartat Mindre vanliga hjart- och andningsstillestand®
Blodkarl Vanliga tromboflebit
Mindre vanliga hypotoni$
Magtarmkanalen Mycket vanliga diarré, buksmarta, krakningar,
illamaende

Lever och gallvédgar

Mycket séllsynta

overgaende hepatit med kolestatisk
gulsot

Ingen ké&nd gulsot
frekvens
Hud och subkutan vdvnad | Vanliga makulopapulért exantem, morbilliformt
exantem, urtikaria
Séllsynta toxisk epidermal nekrolys (TEN),

Stevens- Johnsons syndrom (SJS),
lakemedelsreaktion med eosinofili och
systemiska symtom (DRESS), Lyells
syndrom, angioddem, exfoliativ
dermatit, bullés dermatit, erythema
multiforme, klada, vaginit

Mycket séllsynta

hudutslag och blasbildning
(6verkanslighetsreaktion)

Ingen kand
frekvens

lakemedelsreaktion med eosinofili och
systemiska symtom (DRESS), akut
generaliserad exantematds pustulos
(AGEP)




Organsystem Frekvens Biverkningar
Muskuloskele tala Mycket sallsynta | polyartrit
systemet och bindvav
Njurar och urinvagar Ingen kéand akut njurskada*
frekvens
Allmé&nna symtom Mindre vanliga smarta, abscess vid injektionsstallet
och/eller symtom vid Ingen kénd irritation vid injektionsstallet
administreringsstallet frekvens
Undersokningar Vanliga onormalt leverfunktionstest

*Biverkningar identifierade efter godkannandet for forséljning
# Se avsnitt 4.4.
8§ Sallsynta uppkomster har rapporterats efter for snabb intravends administrering (se avsnitt 4.2).

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att ldkemedlet godkéants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till:

Lékemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

www.lakemedelsverket.se

4.9  Overdosering

Inga symtom pa éverdosering har d&nnu observerats. Hemodialys och peritonealdialys &r inte effektiva
metoder for att avlagsna klindamycin ur serum. Det finns ingen k&nd specifik antidot. Eftersom
Clindamycin Abcur administreras intravendst eller intramuskulért a&r magskoljning inte till nagon
nytta.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antibakteriella medel for systemiskt bruk; makrolider, linkosamider och
streptograminer; linkosamider., ATC-kod: JO1 FF01

Verkningsmekanism

Klindamycin binder vid den bakteriella ribosomens 50S-subenhet pa ett liknande satt som makrolider
sasom erytromycin och hammar de tidiga stadierna av proteinsyntesen. Klindamycins verkan ar
framfor allt bakteriostatisk, &ven om hdga koncentrationer kan ha langsam baktericid verkan pa
kénsliga stammar.

Farmakodynamisk effekt
Effekten ar i huvudsak beroende av den tid som den aktiva substansen dverskrider den minsta
hd&mmande koncentrationen (MIC) for den infekterande organismen.

Resistensmekanism

Resistens mot klindamycin kan bero pa foljande mekanismer:

Resistens hos stafylokocker och streptokocker baserar sig ofta pa 6kad bindning av metylgrupper till
23S rRNA (sa kallad konstitutiv MLSB-resistens), vilket leder till en kraftig minskning av
klindamycins bindningsaffinitet till ribosomen.
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Majoriteten av meticillinresistant S. aureus (MRSA) uppvisar konstitutiv MLSB-resistens och &r
darfor resistent mot klindamycin. Infektioner som orsakas av makrolidresistenta stafylokocker ska
inte behandlas med klindamycin, inte ens vid pavisad kanslighet in vitro, eftersom behandling kan leda
till urval av mutanter med konstitutiv MLSB-resistens.

Stammar med konstitutiv MLSB-resistens uppvisar fullstandig korsresistens mellan klindamycin och
linkomycin, makrolider (t.ex. azitromycin, klaritromycin, erytromycin, roxitromycin, spiramycin) och
streptogramin B.

Brytpunkter
Féljande minsta inhiberande koncentrationer for kénsliga och resistenta bakterier har faststéllts:

EUCAST brytpunkter (version 8.1, galler fran 2018-05-15)

Brytpunkter
Patogen Kénslig (S) < mg/Il Resistent (R) >mg/I
Staphylococcus spp.! 0,25 0,5
Streptococcus grupp A, B, C, G412 0,5 0,5
Streptococcus pneumoniae 0,5 0,5
Streptokocker tillhérande 0,5 0,5
Viridansgruppen?®
Gramnagativa anaerober 4 4
Grampositiva anaerober 4 4
Corynebacterium spp. 0,5 0,5

1 Inducerbar klindamycinresistens kan pavisas genom antagonistisk verkan av makrolider pa
klindamycinaktivitet. Om ingen antagonistisk verkan ses bor patogenen rapporteras som kanslig. Om
antagonistisk verkan ses bor patogenen rapporteras som resistent och tillagg av foljande kommentar
Overvagas: "Klindamycin kan fortfarande anvéndas for kortvarig behandling av mindre allvarliga hud
och mjukdelsinfektioner eftersom utveckling av konstitutiv resistens ar osannolik under sadan
behandling”.

2 Den kliniska betydelsen av inducerbar klindamycinresistens vid kombinationsbehandling av svar
infektion orsakad av S. pyogenes dr inte kénd.

3 Inducerbar klindamycinresistens kan pavisas genom antagonistisk verkan av makrolider pa
klindamycinaktivitet. Om ingen antagonistisk verkan ses bor patogenen rapporteras som kanslig. Om
antagonistisk verkan ses bor patogenen rapporteras som resistent.

Prevalensen av forvarvad resistens

Prevalensen av forvéarvad resistens hos en art kan variera geografiskt och dver tid. Lokal information
om resistens ar darfor onskvard, speciellt vid behandling av svara infektioner. Specialisthjalp bor
sokas vid behov nar den lokala prevalensen ar sadan att lakemedlets anvandbarhet ar tveksam vid
atminstone vissa typer av infektioner. Sarskilt da det géller svara infektioner eller da behandlingen
misslyckats rekommenderas mikrobiologisk diagnos, vilket omfattar identifiering av den patogena
organismen och dess kanslighet for klindamycin.

Prevalensen av forvarvad resistens i Europa baserat pa data for de senaste fem aren fran nationella
tyska resistensovervakningsprojekt och studier (Z.A.R.S. januari 2017)

Vanligen kansliga arter
Aeroba grampositiva mikroorganismer



Actinomyces israelii °

Staphylococcus aureus (meticillinkénsliga)
Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Streptokocker tillhérande viridansgruppen” °

Anaeroba mikroorganismer
Bacteroides spp.° (férutom B. fragilis)
Clostridium perfringens °
Fusobacterium spp.°

Peptoniphilus spp.°
Peptostreptococcus spp.°©

Prevotella spp.°©

Propionibacterium spp. °

Veillonella spp.°

Andra mikroorganismer
Chlamydia trachomatis®
Chlamydophila pneumoniae®
Gardnerella vaginalis®
Mycoplasma hominis®

Arter for vilka forvarvad resistens kan vara ett problem
Aeroba grampositiva mikroorganismer

Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus (meticillinresistanta)+
Staphylococcus epidermidis+

Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus hominis

Streptococcus agalactiae

Aeroba gramnegativa mikroorganismer
Moraxella catarrhalis$

Anaeroba mikroorganismer
Bacteroides fragilis

Naturligt resistenta organismer
Aeroba grampositiva mikroorganismer
Enterococcus spp.

Listeria monocytogenes

Aeroba gramnegativa mikroorganismer
Escherichia coli

Haemophilus influenzae

Klebsiella spp.

Pseudomonas aeruginosa

Anaeroba mikroorganismer
Clostridium difficile

Andra mikroorganismer
Mycoplasma pneumoniae
Ureaplasma urealyticum

° Inga uppdaterade data fanns tillgangliga nar tabellerna offentliggjordes. Baserat pa primar litteratur,
vetenskaplig standardlitteratur och behandlingsrekommendationer antas arterna vara kéansliga.



$ Hos de flesta isolat visar den naturliga ké&nsligheten intermediér resistens.

+ Atminstone ett omréde dar férekomsten av resistens ar hégre an 50 %.

A Samlingsnamn for en heterogen grupp av streptokockarter. Forekomsten av resistens kan variera
beroende pa streptokockarter.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Distribution

Klindamycin distribueras i stor omfattning intracellulart (i kroppsvatskor och vavnader, inklusive
skelett). Den intracellulara koncentrationen ar 10-50 ganger hogre an den extracelluléra. Inga
signifikanta koncentrationer av klindamycin uppnas i cerebrospinalvatskan, aven i narvaro av
inflammerade hjarnhinnor. Klindamycin ar till 92-94 % bundet till plasmaproteiner och har god
penetration i de flesta vavnader. Substansen passerar placentan men inte en normal blod-hjérnbarriar.

Metabolism

Majoriteten av klindamycin metaboliseras. In vitro-studier visade att klindamycin primért
metaboliseras av CYP3A4 och i mindre utstrackning av CYP3AS5, da klindamycinsulfoxid och den
mindre metaboliten N-desmetylklindamycin bildas.

Eliminering

Klindamycin utséndras ocksa i aktiv form huvudsakligen via galla (10 %) och avféringen (3,6 %) men
till viss del &ven via urinen; den aterstaende mangden utséndras som biologiskt inaktiva metaboliter.
Efter oral administrering &r halveringstiden cirka 2,4 timmar.

Sarskilda populationer

Aldre: Farmakokinetiska studier pa aldre frivilliga forsokspersoner (61-79 ar) och unga vuxna
(18-39 ar) indikerar att enbart alder inte paverkar de farmakokinetiska egenskaperna hos klindamycin
efter intravends administrering av klindamycinfosfat. Efter oral administrering av klindamycin 6kas
halveringstiden till cirka 4 timmar (intervall 3,4-5,1 timmar) hos aldre jamfort med 3,2 timmar
(intervall 2,1-4,2 timmar) hos unga vuxna. Omfattningen av absorptionen skiljer sig inte mellan de
olika aldersgrupperna. Dosjustering ar inte nodvandig for aldre med normal lever- och njurfunktion.

Nedsatt njurfunktion: Serumhalveringstiden ar nagot 6kad hos patienter med markant nedsatt
njurfunktion. Hemodialys och peritonealdialys &r inte effektiva for att avlagsna klindamycin fran
serumet.

Overviktiga pediatriska patienter och éverviktiga unga vuxna:_En analys av farmakokinetiska data
fran overviktiga pediatriska patienter i aldern 2 till mindre dn 18 ar och 6verviktiga vuxna i aldern 18
till 20 ar visade att klindamycinclearance och distributionsvolym, normaliserat med total kroppsvikt,
ar jamforbara oavsett dvervikt.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Symtom pa forgiftning ar minskad aktivitet hos djuren och kramper.

Efter upprepade (intramuskuléra) doser av klindamycin till hundar rapporterades en 6kning av ASAT
och ALAT och aven en latt 6kning av levervikten utan morfologiska forandringar. Langvarig
administrering av klindamycin till hundar orsakade skador pa magslemhinnan och gallblasan.

Efter intramuskulér och subkutan administrering observerades lokala reaktioner vid injektionsstéllet
(inflammationer, blédningar och vavnadsskada), men koncentrationen av den administrerade
I6sningen var avsevért hogre dn den maximala terapeutiska koncentrationen.

Mutagenicitet och tumorframkallande potential




In vitro- och in vivo-studier for klindamycin tyder inte pA mutagen potential. Inga langtidsstudier har
utforts pa djur for bedomning av tumorframkallande potential av klindamycin.

Reproduktionstoxicitet
Studier pa rattor och moss som behandlats med klindamycin gav inga belagg for nedsatt fertilitet eller
embryo-/fostertoxiska effekter.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjalpamnen

Dinatriumedetat
Natriumhydroxid (for pH-justering)
Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Losningar innehallande klindamycinsalter har ett lagt pH-varde och inkompatibilitet kan rimligen
forvantas med alkaliska beredningar eller med lakemedel som &r instabila vid lagt pH. Inkompatibilitet
har rapporerats med ampicillinnatrium, aminofyllin, barbiturater, kalciumglukonat, ceftriaxonnatrium,
ciprofloxacin, fenytoin, idarubicinhydroklorid, magnesiumsulfat, fenytoinnatrium och
ranitidinhydroklorid. Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel forutom de som namns i
avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet

Ooppnad forpackning: 2 ar
Efter spadning: 24 timmar

Kemisk och fysikalisk stabilitet for spadd I6sning har pavisats for 24 timmar vid 25 °C. Ur
mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvéndas omedelbart. Om den inte anvands omedelbart ar
forvaringstid och forhallanden fore anvandning anvandarens ansvar och ska normalt inte vara langre

an 24 timmar vid 2 till 8 °C, om inte beredning/spadning dgt rum under kontrollerade och validerade
aseptiska forhallanden.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C. Forvaras i skydd mot kyla. Far ej frysas.
Forvaringsanvisningar for l&kemedlet efter spadning finns i avsnitt 6.3 och 6.6.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Ampull av klar glas
Forpackningsstorlekar: 1 x 2 ml, 5x 2 ml, 1 x4 ml, 5x 4 ml.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering



For anvandning via intravenos infusion maste detta lakemedel spadas med 50 mg/ml (5 %)
glukoslasning eller 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridlésning. Koncentrationen av klindamycin far inte
Overstiga 18 mg/ml i infusionsldsningen (se avsnitt 4.2).

Spadning ska ske under aseptiska forhallanden. Losningen ska inspekteras visuellt for partiklar och
missfargning fore administrering. Losningen ska bara anvandas om den ar klar och fri fran partiklar.

Endast for engangsbruk.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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