UPUTSTVO ZA LEK

Vancomycin Riemser, 500 mg, prasak za rastvor za infuziju,
Pakovanje: bocica staklena, 5 x 500 mg

Vancomycin Riemser, 1000 mg, prasak za rastvor za infuziju,
Pakovanje: bocica staklena, 5 x 1000 mg

vankomicin

Pazljivo procitajte ovo uputstvo, pre nego $to pocnete da primate ovaj lek, jer ono sadrzi informacije

koje su vaZne za Vas.

- Uputstvo sacuvajte. Moze biti potrebno da ga ponovo procitate.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom lekaru, farmaceutu ili medicinskoj sestri.

- Ovaj lek propisan je samo Vama i ne smete ga davati drugima. MoZe da im $kodi, ¢ak i kada imaju iste
znake bolesti kao i1 Vi.

- Ukoliko Vam se javi bilo koje nezeljeno dejstvo, obratite se Vasem lekaru, farmaceutu ili medicinskoj
sestri . Ovo ukljucuje i bilo koje neZeljeno dejstvo koje nije navedeno u ovom uputstvu. Vidite odeljak
4.

U ovom uputstvu procitaéete:

Sta je lek Vancomycin Riemser i ¢emu je namenjen

Sta treba da znate pre nego $to primite lek Vancomycin Riemser
Kako se primenjuje lek Vancomycin Riemser

Moguca nezeljena dejstva

Kako ¢uvati lek Vancomycin Riemser

Sadrzaj pakovanja i ostale informacije

AN e S
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1. Sta je lek Vancomycin Riemser i ¢emu je namenjen

Vankomicin je antibiotik iz grupe glikopeptida.
Prasak za rastvor za infuziju, posle rastvaranja (po uputstvu!) koristi se: oralno ili za intravensku infuziju.

Oralna upotreba
Posto se rastvori Vankomicin 500 mg/1000 mg prasak se moze koristiti za tretman nekih tipova zapaljenja

creva:
- Antibiotski-udruZeni pseudomembranozni enterokolitis (teSko zapaljenje creva bolest prouzrokovana
toksinom koje produkuje Clostridium difficile npr.)

- Stafilokokni enterokolitis (zapaljenja creva bolest prouzrokovana stafilokokama)

Kada se daje intravenskom infuzijom, vankomicin nije efikasan kod ovih bolesti.

Intravenska infuzija
Intravenska infuzija se primenjuje za teSke infekcije prouzrokovane drugim, na antibiotike rezistentnim

patogenima ili kod pacijenata sa alergijom na pojedine (beta-laktamske) antibiotike.

- endokarditis

- infekcije kostiju (osteitis, osteomijelitis) i zglobova

- zapaljenje pluca

- trovanje krvi (septikemija-prisustvo bakterija u krvi koje izaziva sepsu)

- infekcije mekih tkiva

Za preoperativnu zastitu u pripremi pacijent koji su u pove¢anom riziku od infekcije Gram pozitivnim
patogenima, u kardiovaskularnoj hirurgiji, kao i hirurgiji kostiju i zglobova.

Antibakterijski spektar
Vankomicin je efikasan protiv sledec¢ih patogena:

Aerobni i anaerobni Gram pozitivni sojevi kao §to su Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis i
druge koagulaza-negativne stafilokoke, Streptococcus pneumoniae, grupe A, B, C, D, E F, G streptokoke
ukljucujuci Streptococcus pyogenes, Enterococcus faecalis i Enterococcus faecium, Corynebacterium spp.,
Listeria monocytogenes, Clostridium spp., posebno C. difficile kao i Bacillus species.

Gram-negativne bakterije (npr.Enterobacteriaceae), mycobacteria, Bacteroides i gljivice su uvek ili
uglavnom uvek rezistentni.

Porast slucajeva rezistencije na vankomicin uoc¢en je u nekim zemljama, posebno na Enterococcus faecium.
Multirezistentne vrste Enterococcus faecium posebno brinu.
Parcijalna ukrStena rezistencija moze se javiti sa teikoplaninom.

2. Sta treba da znate pre nego $to primite lek Vancomycin Riemser

Lek Vancomycin Riemser ne smete primati:
- Ako ste alergi¢ni (preosetljivi) na vankomicin ili bilo koji drugi sastojak leka (videti odeljak 6.).

Upozorenja i mere opreza
Posebno treba voditi racuna kod primene Vancomycina u slucajevima kod:
- pacijenata sa teSkim oSte¢enjem funkcije bubrega i ve¢ postojec¢im oste¢enjem sluha

Za starije osobe ne postoje posebne mere opreza, pod uslovom da nemaju ozbiljnu disfunkciju bubrega ili
tesko ostecenje sluha.
Za pacijente sa loSom funkcijom jetre, ne postoje posebne mere opreza.

Brza infuzija daje anafilaktoidne reakcije pra¢ene padom krvnog pritiska i otezanim disanjem

Infuzija vankomicina se mora davati polako: ne brze od 10 mg/min, pojedina¢ne doze manje od 600 mg na
bar 60 min., posle adekvatnog razblazenja (100 ml na 500 mg, po uputstvu).
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Vankomicin je ototoksi¢an. Njegova upotreba se zato mora izbeci kod pacijenata sa oSteCenjem sluha. Ako je
vankomicin potreban kod takvih pacijenata, moraju se razmatrati samo nize doze. Nivo u krvi se mora
redovno pratiti i prema tome uskladiti doze. Pocetnoj gluvo¢i moze prethoditi zujanje u usima. Rizik od
ostecenja sluha, veci je kod starijih pacijenata.

Kod pacijenata koji tokom duzeg vremenskog perioda uzimaju/primaju vankomicin ili druge lekove koji
mogu prouzrokovati neutropeniju ili agranulocitozu, potrebno je redovno pratiti stanje leukocita
laboratorijskim testovima krvi.

Pedijatrijska upotreba: vankomicin se mora sa posebnom paznjom koristiti kod prevremeno rodene dece i
uopste kod dece, jer renalna funkcija nije jos u potpunosti razvijena i moze do¢i do povecanja nivoa
vankomicina u serumu. Koncentracija vankomicina u krvi se mora pazljivo pratiti.

Anestezija: Upotreba anestetika tokom infuzije vankomicina moze izazvati anafilaktoidne reakcije koje
ukljucuju hipotenziju, eritem, urtikariju. Ove simptomi mogu se izbeci davanjem infuzije vankomicina bar
60 minuta pre uvodenja u anesteziju.

Kod pacijenata sa oste¢enom funkcijom bubrega ili ukoliko se aminoglikozidi daju istovremeno sa
vankomicinom, funkciju bubrega treba redovno pratiti a doziranje prilagoditi stepenu oste¢ene bubrezne
funkcije.Pra¢enje vankomicina u serumu tokom terapije je indikovano u ovim sluc¢ajevima.

Pseudomembranozni kolitis, koji moze da ugrozi Zivot, treba da se razmatra u slucaju teske perzistentne
dijareje. U takvim slucajevima mora se prekinuti terapija Vankomicinom 500 mg i zavisno od indikacije
uvodi se odmah, specifi¢an antibiotsko/hemoterapeutski tretman sa proverenom klinickom efikasnoscu.
Lekovi koji inhibiraju peristaltiku creva, ne smeju se uzimati.

Vankomicin se mora primenjivati sa oprezom kod pacijenata koji pokazuju reakcije preosetljivosti na
teikoplanin, jer su prijavljene ukrstene alergijske reakcije izmedu vankomicina i teikoplanina.

Redovno pracenje nivoa vankomicina u krvi kao i funkcije sluha, narocito je vazno tokom produzenog
vremena primene ovog leka kod pacijenata sa oSteCenom funkcijom bubrega ili oStecenjem sluha kao i pri
istovremenoj primeni ototoksi¢nih/nefrotoksi¢nih lekova.

Drugi lekovi i lek Vancomycin Riemser

Molimo vas, kazite svom lekaru i farmaceutu ako uzimate ili ste do nedavno uzimali bilo koji drugi lek,
ukljucujuéi i one koji se mogu nabaviti bez lekarskog recepta.

Upozorenje: Kod pacijenata sa zapaljenskim infekcijama creva, klinicki znacajne koncentracije u serumu
mogu da se jave i posle oralne primene vankomicina, narocito ako je u isto vreme oslabljena funkcija
bubrega. U ovom slu¢aju su moguce interakcije kao posle intravenske infuzije.

Vankomicin/drugi lekovi koji potencijalno mogu da ostete bubrege ili sluh: kada se vankomicin daje u isto
vreme, ili neposredno nakon lekova koji su potencijalno nefrotoksicni ili ototoksi¢ni, nefrotoksi¢nost i/ili
ototoksicnost se mogu povecati. U ovim situacijama potrebno je pazljivo pracenje terapije, kao i funkcije
bubrega i funkcije sluha, posebno ako je ukljucena i primena aminoglikozida. Maksimalna doza vankomicina
se mora ograniciti na 500 mg svakih 8 sati.

Primena vankomicina i anestetika

Kada se istovremeno primenjuju vankomicin i anestetici, uocena je povecana ucestalost nezeljenih reakcija u
vidu: pada krvnog pritiska, crvenila koze, alergijskih reakcija, koprivnjace i svraba (videti odeljak "Nezeljena
dejstva").

Primena vankomicina i mi§i¢nih relaksanasa
Ako se vankomicin prima u toku ili neposredno posle hirurske intervencije, zajedno , ili neposredno posle
misiénih
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primene misi¢nih relaksanasa (kao $to je sukcinilholin) efekat neuromisi¢ne relaksacije moze biti potenciran
ili produZzen.

Trudnoéa, dojenje i plodnost
Pre nego Sto po¢nete da uzimate neki lek, posavetujte se sa svojim lekrom ili farmaceutom.

Trudnoéa

Nema dovoljno odgovaraju¢ih podataka o primeni Vancomycin Riemser u periodu trudnoc¢e. Medutim
vankomicin prolazi kroz placentu i potencijalni rizik od embrionalne i neonatalne ototoksi¢nosti i
nefrotoksi¢nosti se ne sme iskljuciti. Zato se lek Vankomicin 500/1000 mg sme dati Zeni u toku trudnoce,
samo posle detaljne studije rizika i koristi. Ispitivanja na zivotinjama nisu otkrila nikakve teratogene efekte.

Dojenje

Vankomicin prolazi u majc¢ino mleko i zbog toga ga treba koristiti tokom dojenja samo kada druga
antibiotska terapija nije dala zadovoljavajuce rezultate Kod dece koja se hrane maj¢inim mlekom mogu se
tada javiti poremecaji intestinalne flore sa dijarejom, kolonizacijom gljivicama, kao i mogu¢om
senzibilizacijom. Prekid dojenja treba razmotriti, imajuéi u obzir znacaj ovog leka po zdravlje majke.

Upravljanje vozilima i rukovanje masinama
Nije poznato da Vancomycin Riemser utice na sposobnost voznje i rukovanje masinama.

Pacijenti koji uzimaju vankomicin treba da rade periodicne analize krvi, urina, funkcije jetre i bubrega.
3. Kako se primenjuje lek Vancomycin Riemser

Lek Vancomycin Riemser primenjujte uvek tacno onako kako Vam je to objasnio Vas lekar. Ako niste
sasvim sigurni, proverite sa svojim lekarom ili farmaceutom.

Ako druk¢ije nije propisano, primenjuju se sledeca uputstva:

Samo pri oralnoj upotrebi

Odrasli: 500 mg do 2 g vankomicina dnevno podeljeno u 3 ili 4 doze.
Deca: 40 mg/kg telesne mase u 3 ili 4 doze.

Dnevna doza od 2 g vankomicina se ne sme prekoraciti.

Intravenska infuzija

Pacijenti sa normalnom bubreznom funkcijom

- Odrasli i deca starija od 12 godina
Uobicajena intravenska doza je 500 mg (ili 7,5 mg/kg) vankomicina, svakih 6 ¢asova ili 1000 mg (ili
15 mg/kg) vankomicina svakih 12 ¢asova.

- Stariji pacijenti
Prirodno smanjenje glomerularne filtracije sa godinama moZze da dovede do povecanja koncentracije
vankomicina u serumu ako se ne vrsi uskladivanje doza (videti tabelu, oStecena renalna funkcija).

- Deca (mlada od 12 godina)
Uobicajena intravenska dnevna doza je 40 mg/kg telesne mase, podeljena u 4 odvojene doze, tj. 10 mg/kg
telesne mase svakih 6 Casova.

- Odojcad i novorodencad

Doze mogu biti manje za mladu decu i novorodencad. Preporucuje se pocetna doza od 15 mg/kg telesne
mase i doza za odrzavanje od 10 mg/kg telesne mase svakih 12 ¢asova, u prvoj nedelji zivota i svakih 8 sati u
toku prvog meseca.
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Moze biti potrebno pracenje koncentracija leka u serumu.

Preoperativna profilaksa
Predlozeno doziranje:

Odrasli: 1 g vankomicina se daje intravenski. pre hirur§ke intervencije (u toku uvodenja anestezije) i
nekoliko doza od 1 g vankomicina intravenski u post-operativnoj fazi, zavisno od stepena i tipa hirurske
intervencije.

Deca : 20 mg vankomicina /kg telesne mase intravenski pre hirur§ke intervencije (u toku uvodenja
anestezije) 1 nekoliko doza od 1 g vankomicina intravenski u post-operativnoj fazi, zavisno od stepena i tipa
hirurske intervencije.

Pacijenti sa oSte¢enom funkcijom bubrega

Kod pacijenata sa osteCenom funkcijom bubrega, doze se moraju prilagoditi prema kapacitetu ekskrecije.
Odredivanje koncentracija vankomicina u serumu moze biti veoma korisno, narocito kod tesko bolesnih
pacijenata sa nestabilnim radom bubrega.

Za vecinu pacijenata sa oSte¢enom renalnom fumkcijom, moze se koristiti dole navedena tabela. Klirens
kreatinina se moze odrediti ili aproksimativno izra¢unati. Ukupna dnevna doza vankomicina (u mg) je
aproksimativno 15 puta glomerularna filtracija (u mL/min).

Inicijalna doza treba uvek da bude bar 15 mg/kg.

Tabela za doziranje
Odrasli sa oste¢enom funkcijom bubrega (prema Moellering i sar. Ann. Intern.Med. (1981), 94: 343).

Doza leka se odreduje prema laboratorijskoj vrednosti klirensa kreatinina:

Klirens kreatinina (mL/min) Doze vankomicina (% od inicijalne doze)
Iznad 100 100
90 90
80 80
70 70
60 60
50 50
40 40
30 30
20 20
10 10

Tabela se ne moze primeniti kod pacijenata sa anurijom (gde prakticno nema funkcije bubrega).Ovim
pacijentima treba da se daju doze od 15 mg/kg, da bi se dostigle terapeutske koncentracije u serumu. Doze za
odrzavanje su 1,9 mg/kg/24 casa. Radi lakSeg doziranja kod odraslih pacijenata sa teskim oSte¢enjem
bubrega, doze odrzavanja od 250 do 1000 mg se mogu davati u intervalima od nekoliko dana umesto dnevne
doze.

Doziranje kod pacijenata na hemodijalizi

Kod pacijenata bez renalne funkcije, ukljucujudi i pacijente na redovnoj hemodijalizi, moZze se primeniti
slede¢e doziranje:

Udarna doza je 1000 mg, doza odrzavanja 1000 mg svakih 7-10 dana.

Poluvreme eliminacije vankomicina je skraceno ako se u hemodijalizi koriste polisulfonske membrane
("high-flux dialysis"). Kod pacijenta koji su redovno na dijalizi, mogu biti potrebne dodatne doze odrzavanja.
Ako je poznata samo koncentracija kreatinina u serumu, klirens kreatinin se moze grubo izracunati po
sledecoj formuli (prema Cockroft i Gault-u):

Kreatinin klirens [ mL/min]:
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Clcr = telesna masa [kg ] x (140- starost [godine])
A x serum kreatinin [mg/100mL]

A =72 (za muskarce)
A =85 (za Zene)

Nivo kreatinina u serumu mora biti u korelaciji sa statusom stabilne renalne funkcije. U slede¢im grupama
pacijenata aproksimativni nivo je iznad stvarnog klirensa kreatinina u vecini slucajeva: pacijenti sa obolelim
bubrezima (Sok, tesko ostecenje funkcije srca, oligurija), gojazni pacijenti, pacijenti sa bolescu jetre, sa
edemima i ascitesom, iznureni, neuhranjeni ili imobilisani pacijenti. Gde god je to moguce, klirens
kreatinina treba direktno odrediti.

Metode upotrebe

Oralna upotreba

Sadrzaj jedne bocice sa 500 mg vankomicina se moze rastvoriti u 30 mL vode i dati pacijentu da pije u
podeljenim koli¢inama ili preko gastricnog tubusa.

Sadrzaj jedne bocice sa 1000 mg rastvara se u 60 mL vode.

Moze se dodati korektor ukusa.

Intravenska infuzija

Parenteralno se vankomicin moze dati samo kao spora intravenska infuzija (ne sme se pre¢i 10 mg/min i
pojedinacne doze ne manje od 600 mg u toku, bar 60 min). Posle adekvatnog razblazenja (bar 100 mL po
500 mg). Pacijenti koji zahtevaju restrikciju te€nosti, mogu primati 500 mg /50 mL ili 1 g/100 mL . Pri ovim
veéim koncentracijama, rizik od simptoma povezanih sa infuzijom moze biti povecan.

Priprema intravenskog rastvora
Pre upotrebe, prasak se rastvori u vodi za injekcije.
Dalje razblazivanje se radi u skladu sa slede¢im instrukcijama:

Rekonstituisani rastvor se mora dalje razblaZziti sa kompatibilnim rastvorom za infuziju. Koncentracije
vankomicina ne smeju biti vece od 2,5 -5 mg/mL. Sadrzaj jedne bocice se rastvori u 10 mL vode za injekciju
i dalje se razblazuje do 100-200 mL sa drugim rastvorima za infuziju.

Kompatibilnost sa intravenskim te¢nostima

Prema studijama sa 0,4% rastvorima vankomicina, sledeci rastvori su fizicki i hemijski kompatibilni:
- 5% rastvor glukoze

- 5% rastvor glukoze sa 0,9% natrijum-hloridom

- Ringerov laktatni rastvor

- 5% rastvor glukoze u Ringerovom laktatnom rastvoru

- Fizioloski rastvor natrijum-hlorida

- Ringerov acetatni rastvor

Ako ne postoji dokaz o hemijsko/fizickoj kompatibilnosti sa drugim rastvorima za infuziju, rastvor
vankomicina se mora davati odvojeno.

Glavne inkompatibilije

Rastvor vankomicina ima nizak pH. To moze da dovede do hemijske ili fizicke nestabilnosti kada se meSa sa
drugim supstancama. Svi parenteralni rastvori treba da se, pre upotrebe, pregledaju vizuelno na talozenje i
promenu boje. Zamuéenja se deSavaju kada se rastvori vankomicina meSaju sa rastvorima koji sadrze sledece
supstance: aminofilin, barbiturate, benzil-peniciline, hloramfenikol, sukcinate, hlorotiazide,deksametazon,
heparin, meticilin, natrijum-hidrogenkarbonat, natrijum-hidrofurantoin, novobiocin, natrijum-fenitoin,
natrijumsulfadiazin, sulfafurazol dietanolamin.

Ako se pomesaju rastvori vankomicina i beta-laktamskih antibiotika pokazuju fizicku inkompatibilnost.
Slicno se precipitacija povecava kod vecih koncentracija vankomicina. Preporuka je da se intravenske tube
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dobro ispiraju posle primene ovih antibiotika. Rastvori vankomicina treba da budu razblazeni do
koncentracije od 5 mg/mL ili niZe.

Kombinovana terapija
Kada se primenjuje kombinovana terapija vankomicina i drugih antibiotika i hemioterapijskih agenasa,
lekovi se moraju davati odvojeno.

Trajanje tretmana
Trajanje tretmana zavisi od ozbiljnosti infekcije i njene klinicke i bakterioloske progresije.
Kod enterokolitisa, vankomicin se daje oralno 7-10 dana.

Molimo Vas popricajte sa Vasim lekarom ili farmaceutom ako Vam se ucini da su efekti leka Vankomycin
Riemser 500mg/1000 mg suvise jaki ili suvise slabi.

Ako ste primili viSe leka Vancomycin Riemser nego $to treba

Nisu poznati slucajevi trovanja u uzem smislu. Uz brojne rizi¢ne situacije, kao §to su zapaljenje creva i tesko
ostecenje bubrezne (renalne) funkcije moze do¢i do povecanja koncentracije leka u serumu $to za posledicu
moze imati oste¢enje sluha i ravnoteze (ototoksicni efekti) i oStecenje bubrega (nefrotoksicni efekti).

Mere u slucaju predoziranja

- Ne postoji specifican antidot

- Koncentracije u serumu se mogu efikasno smanjiti procesom hemodijalize, kori$¢enjem polisulfonskih
membrana, kao i hemofiltracijom ili hemoperfuzijom sa polisulfonskim smolama.

- U slucajevima predoziranja potreban je simptomatski tretman i odrzavanje bubrezne funkcije.

AKko ste zaboravili da primite lek Vancomycin Riemser

Terapiju lekom vankomicin, ¢e te dobiti pod stru¢nim nadzorom u zdravstvenoj ustanovi, tako da je malo
verovatno da necete dobiti propisanu dozu leka. Ne uzimajte duplu dozu leka kako bi nadoknadili
preskocenu. Nastavite tretman u sledece predvideno vreme.

Ako naglo prestanete da primate lek Vancomycin Riemser

Ne prekidajte uzimanje/primenu leka Vancomycin Riemser 500 mg/1000 mg bez dogovora sa Vasim
lekarom, inace mozete da ugrozite oporavak i da podstaknete razvoj rezistentnih patogenih mikroorganizama
(oni izazivaju infekciju).

U slucaju bilo kakvih nedoumica oko primene ovog leka, obratite se Vasem lekaru ili farmaceutu.

4. Moguéa neZeljena dejstva

Kao i svi lekovi, ovaj lek moze da prouzrokuje nezeljena dejstva, iako ona ne moraju da se jave kod svih
pacijenata koji uzimaju ovaj lek.

Ucestalost nezeljenih dejstava prikazuje se na sledeci nacin:

Veoma Cesta nezeljena dejstva (mogu da se jave kod vise od 1 na 10 pacijenata koji uzimaju lek):
Cesta neZeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 10 pacijenata koji uzimaju lek):
Povremena neZeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 100 pacijenata koji uzimaju lek):
Retka neZeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 1000 pacijenata koji uzimaju lek):

Veoma retka nezeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 10000 pacijenata koji uzimaju lek):
Nepoznata ucestalost: ne moZze se proceniti na osnovu dostupnih podataka.

Koja se neZeljena dejstva mogu javiti kada primate Vancomycin Riemser 500 mg/1000 mg ?
Posle oralne upotrebe:

Aktivna koli¢ina vankomicina, uzeta oralno obi¢no ne prelazi iz digestivnog trakta u krv, tako se nezeljena
dejstva, koja se javljaju posle intravenske upotrebe obi¢no ne desavaju posle uzimanja leka oralnim putem.
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Medutim, kod pacijenata sa izrazenim zapaljenjem sluzokoZze creva, postoji moguénost da se ponekad pojave
klini¢ki signifikantni nivoi leka u serumu posle ponovljenih oralnih doza. §to je narocito zapazeno kod
pacijenata sa oStecenjem bubrezne funkcije. 1z tih razloga korisno je stalno praé¢enje nivoa vankomicina u
serumu kod ovih pacijenata. Takode treba pratiti funkciju bubrega. Savetuje se pracenje cula sluha, narocito
kod pacijenata sa ve¢ oste¢enom funkcijom.

Pojacan rast neosetljivih patogena moze da se desi u toku produzenog tretmana. Lekar koji vodi terapiju
mora biti obazriv na pojavu znakova superinfekcije.

Posle intravenske primene objavijena su sledeéa neZeljena dejstva:

Kratko posle brze infuzije vankomicina mogu se desiti alergijske reakcije (anafilaktoidne reakcije), koje se
manifestuju padom krvnog pritiska, otezanim disanjem, koprivnjacom ili svrabom. Crvenilo gornjeg dela tela

"crveni vrat" ili "crveni covek") mogu se takode javiti, kao i gr¢ u grudima ili miSi¢ima leda. Po prestanku
infuzije ovakve reakcije obicno nestaju za 20 minuta do nekoliko sati.

Reakcije preosetljivosti:

Cesto se moZe javiti osip na koZi sa i bez svraba, kao i zapaljenje sluzokoze.

Povremeno se javljaju teske reakcije preosetljivosti praéene simptomima poveéane telesnoe temperature,
groznicom, eozinofilijom, drhtavicom i zapaljenjem krvnih sudova (vaskulitis).Mogu se javiti reakcije
razli¢itih stepena preosetljivosti od blazih do najtezih ukljucujucéi i Sok.

Teske anafilaktoidne reakcije, zahtevaju odgovarajuce hitne mere u najblizoj zdravstvenoj ustanovi.

Bilo je retko prijavljenih slucajeva teskih koznih manifestacija nezeljenih dejstava koja su bila u vezi sa
intravenskom primenom vankomicina.Ovo su bile opasne po Zivot, ugrozavajuce reakcije: IgA-linearni,
eksfolijativni dermatitis Stevens-Johnson sindrom i Lyell's sindrom.

Veoma retko javljala se teska lakrimacija (prekomerno lu¢enje suza)koja traje do 10 sati, takode se dovodi u
vezu sa intravenskom primenom vankomicina.

Poremecaji bubrega i urinarnog sistema:

Ostecenja bubrega, uglavnom prepoznata po poveéanim koncentracijama kreatinina i uree u serumu, su cesto
primeceni uglavnom kod pacijenata koji primaju velike doze vankomicina primaju ga istovremeno sa
aminoglikozidima ili je kod njih ve¢ postojala oStecena funkcija bubrega.

Veoma retko su opisani zapaljenje bubrega (intersticijalni nefritis) i/ili akutno otkazivanje bubrega.

U vecini slucajeva ova nezeljena dejstva se povlace posle prekida primene vankomicina.

Pacijenti sa postoje¢im oste¢enjem bubrezne funkcije ili istovremenim davanjem aminoglikozida moraju se
pratiti i doze se moraju prilagodavati u odnosu na koncentraciju vankomicina u krvi. Preporucuje se
laboratorijsko prac¢enje koncentracije vankomicina testovima krvi tokom terapije lekom vankomicin.

Poremecaji uha i centra za ravnotezu:

Povremeno su prijavljena prolazna ili permanentna oStecenja funkcije sluha. Ovi pacijenti su primali velike
doze vankomicina ili, dodatno drugih ototoksic¢nih lekova, ili su imali oste¢enu bubreznu funkciju ili je veé
prethodno postojalo oste¢enje sluha. Kod ovih pacijenata mora se redovno pratiti funkcija sluha. Vrtoglavica
1 zujanje u uSima se javljaju povremmeno.

Poremecaji krvi i limfnog sistema:

Povremeno se deSava prolazni smanjenje pojedinih krvnih ¢elija (neutropenija). Obicno se javlja jednu
nedelju posle pocetka tretmana ili infuzije pri ukupnoj dozi koja prelazi 25 g. U ve¢ini slucajeva krvna slika
se vra¢a na normalu po prestanku primene vankomicina.

Veoma retko se javlja reverzibilna agranulocitoza (smanjenje specifi¢nih krvnih ¢elija). Medutim u tom
slucaju nije dokazana kauzalna veza sa tretmanom vankomicinom. Kod pacijenata koji uzimaju vankomicin
u dugom periodu i primaju i druge lekove moze do¢i do neutropenije ili agranulocitoze. Leukociti se moraju
redovno kontrolisati laboratorijskim testovima krvi.

Poremecaji drugih krvnih ¢elija (trombocitopenija i eozinofilija) javljaju se povremeno a opisani su izolovani
slucajevi leukopenije.
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Gastrointestinalni poremecaji:

Retko - moze se javiti mucnina.

Veoma retko, opisan je pseudomembranozni enterokolitis kod pacijenata koji vankomicin primaju
intravenski. Dolazi do pojave teskog perzistentnog proliva, u toku ili posle intravenske terapije, pri cemu se
odmah mora primeniti odgovarajuca klinicki efikasna terapija (videti odeljak 4.9 Sazetka karakteristika
leka).

Opsti poremecaji i reakcije na mestu primene

Zapaljenje vena (flebitis), koji se moze javiti, izbegava se laganom infuzijom i razblazenim rastvorom (250-
500 mg/100 mL) i promenom mesta infuzije. Neadekvatna ekstravaskularna ili intramuskularna primena leka
dovodi do bola, iritacije tkiva i nekroze.

Infekcije i infestacije:
Primena vankomicina moze da dovede do prekomernog porasta ne-osetljivih bakterija i gljivica.
Cesta nezeljena reakcija u ovakvim situacijama je pojava oralne kandidiaze.

Hepatobiliarni poremecaji:
Povecanje enzima jetre, samo u izolovanim slucajevima dovodi do zapaljenja jetre (hepatitis) i prebojenosti
koze i sluzokoza zutom bojom (zutica).

Poremecaji nervnog sistema:
Primeceni su izolovani slu¢ajevi poremecaja senzibilteta (parestezije), pospanosti, konvulzija, glavobolje i
tremor. U izolovanim slu¢ajevima opisani su konfuzija, halucinacije i uznemirenost.

Mere koje treba preduzeti ako se neke od neZeljenih reakcija dese:

Sledece, ekstremno retke nezeljene reakcije, mogu u nekim situacijama da ugrozavaju zivot. Zbog toga,
ukoliko se jave, morate se odmabh javiti lekaru.

Pseudomembranozni kolitis:

U ovom slucaju lekar treba da prekine terapiju vankomicinom, i zavisno od indikacija i potrebe odmah uvede
odgovarajucu terapiju nekim od specificnih antibiotika sa proverenom klinickom efikasnos¢u. Lekovi koji
inhibiraju peristaltiku creva ne smeju se primenjivati.

Teske akutne reakcije preosetljivosti (anafilaksa):

U situacijama teskih anafilaktoidnih reakcija, terapiju vankomicinom treba obustaviti i preduzeti
odgovarajuce hitne mere u smislu upotrebe antihistaminika, kortikosteroida, simpatikomimetika i ako je
neophodno vestacko disanje.

Ukoliko neko nezeljeno dejstvo postane ozbiljno ili primetite neko nezeljeno dejstvo koje nije navedeno u
ovom uputstvu, molimo Vas da o tome obavestite svog lekara ili farmaceuta.

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Ukoliko Vam se ispolji bilo koja nezeljena reakcija, potrebno je da o tome obavestite lekara ili farmaceuta.
Ovo ukljucuje i svaku moguéu nezeljenu reakciju koja nije navedena u ovom uputstvu. Prijavljivanjem
nezeljenih reakcija moZete da pomognete u proceni bezbednosti ovog leka. Sumnju na nezeljene reakcije
mozZete da prijavite Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

website: www.alims. gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs
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5. Kako ¢uvati lek Vancomycin Riemser

Cuvati lek van vidokruga i domagaja dece.

Ne smete koristiti lek Vancomycin Riemser posle isteka roka upotrebe nazna¢enog na spoljasnjem
pakovanju (,,Vazi do*). Rok upotrebe istice poslednjeg dana navedenog meseca.

Cuvanje neotvorenog leka:
Neotvorene bocice leka Cuvati na temperaturi do 25 °C.

Cuvanje leka nakon rekonstitucije:

Za intravensku infuziju, sveze pripremljen rastvor se mora upotrebiti odmah, zbog rizika od mikrobioloske
kontaminacije u toku razblazivanja.

Za oralnu upotrebu, pripremljen rastvor se moze Cuvati u frizideru (2-8° C) 96 sati.

Neupotrebljivi lekovi se predaju apoteci u kojoj je istaknuto obavestenje da se u toj apoteci prikupljaju
neupotrebljivi lekovi od gradana. Neupotrebljivi lekovi se ne smeju bacati u kanalizaciju ili zajedno sa
komunalnim otpadom. Ove mere ¢e pomo¢i u zastiti zZivotne sredine.

6. Sadrzaj pakovanja i ostale informacije

Sta sadri lek Vankomycin Riemser
Aktivna supstanca je vankomicin u obliku vankomicin-hidrohlorida.

Aktivna supstanca:

Vancomycin Riemser, 500 mg:

Jedna bocica sa praskom za rastvor za infuziju sadrzi: 500 mg vankomicina (u obliku vankomicin-
hidrohlorida sa efikasnos¢u od bar 1,050 IU po mg bezvodne supstance).

Vancomycin Riemser, 1000 mg:

Jedna bocica sa praskom za rastvor za infuziju sadrzi: 1000 mg vankomicina (u obliku vankomicin-
hidrohlorida sa efikasnos¢u od bar 1,050 IU po mg bezvodne supstance).

Pomo¢éne supstance su:

hlorovodoni¢na kiselina za podesavanje pH.

Kako izgleda lek Vancomycin Riemser i sadrzaj pakovanja

Prasak za rastor za infuziju je beo do slabo braon prasak.

Unutrasnje pakovanje je staklena bocica sa gumenim zatvaracem i aluminijumskim (flip-off) poklopcem.
Spoljasnje pakovanje je sloziva kartonska kutija,u kojoj se nalazi 5 staklenih bocica i Uputstvo za lek.
Proizvodac

RIEMSER PHARMA GMBH

Greifswald-Insel Riems, An der Wiek 7, Nemacka

Nosilac dozvole

BEOHEM -3 D.O.O.

Trstenjakova 9, Beograd-Rakovica

Ovo uputstvo je poslednji put odobreno

Mart. 2017.
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Rezim izdavanja leka:
Lek se moze upotrebljavati samo u stacionarnoj zdravstvenoj ustanovi.

Broj i datum dozvole:

Vancomycin Riemser 1000 mg  515-01-02425-16-001 od 28.03.2017.
Vancomycin Riemser 500 mg  515-01-02424-16-001 od 28.03.2017.

SLEDECE INFORMACIJE NAMENJENE SU ISKLJUCIVO ZDRAVSTVENIM STRUCNJACIMA
Terapijske indikacije

Oralna upotreba:
Kada se rastvori, prasak vankomicina se moze koristiti oralno u terapiji odredenih tipova inflamacije creva:
e Pseudomembranozni enterokolitis koji nastaje kao posledica primene antibiotika (izazvan
Clostridium difficile)
o Stafilokokni enterokolitis (izazvan Staphylococcal enterocollitis)
Parenteralna primena vankomicina nije efikasna u ovim indikacijama.

Intravenska infuzija

Intravenska upotreba je ogranicena na teske infekcije izazvane patogenima koji su rezistentni na antibiotike,
ili kod pacijenata sa alergijom na beta-laktamske antibiotike.

- endokarditis

- infekcije kostiju (osteitis, osteomijelitis) 1 zglobova

- pneumonija

- septikemija, sepsa

- infekcije mekih tkiva

Za primenu u preoperativnoj profilaksi kada je pacijent izlozen riziku od infekcije Gram-pozitivnim
patogenima u kardiovakularnoj hirurgiji, kao i hirurgiji kostiju i zglobova.

Antibakterijski spektar

Vankomicin je efikasan protiv slede¢ih patogena:

Aerobni i anaerobni Gram pozitivni sojevi kao §to su Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis i
druge koagulaza-negativne stafilokoke, Streptococcus pneumoniae, grupe A, B, C, D, E F, G streptokoke
ukljucujuci Streptococcus pyogenes, Enterococcus faecalis i Enterococcus faecium, Corynebacterium spp.,
Listeria monocytogenes, Clostridium spp.,especially C. difficile kao 1 Bacillus species.

Gram-negativne bakterije (npr.Enterobacteriaceae), mycobacteria, Bacteroides 1 gljivice su uvek ili
uglavnom uvek rezistentni.

Porast slucajeva rezistencije na vankomicin uocen je u nekim zemljama, posebno na Enterococcus faecium.
Multirezistentne vrste Enterococcus faecium posebno brinu.

Parcijalna ukrStena rezistencija moze se javiti sa teikoplaninom.

Doziranje i nain primene

Ako drugacije nije propisano, lek se primenjuje na slede¢i nacin:

Samo u oralnoj primeni

Odrasli: 500 mg do 2 g vankomicina dnevno podeljeno u 3 ili 4 doze.

Deca: 40 mg/kg telesne mase podeljeno u 3 ili 4 doze.
Dnevna doza od 2 g vankomicina se ne sme prekoraciti.
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Intravenska infuzija

Pacijenti sa normalnom bubreznom funkcijom

- Odrasli i deca starija od 12 godina
Uobicajena intravenska doza je 500 mg (ili 7,5 mg/kg) vankomicina, svakih 6 ¢asova ili 1000 mg (ili
15 mg/kg) vankomicina svakih 12 ¢asova.

- Stariji pacijenti
Prirodno smanjenje glomerularne filtracije sa godinama moZze da dovede do povecanja koncentracije
vankomicina u serumu ako se ne vrsi uskladivanje doza (videti tabelu, oste¢ena renalna funkcija).

- Deca (mlada od 12 godina)
Uobicajena intravenska dnevna doza je 40 mg/kg telesne mase, podeljena u 4 odvojene doze, tj. 10 mg/kg
telesne mase svakih 6 Casova.

- Odojcad i novorodencad

Doze mogu biti manje za mladu decu i novorodencad. Preporucuje se pocetna doza od 15 mg/kg telesne
mase i doza za odrzavanje od 10 mg/kg telesne mase svakih 12 ¢asova, u prvoj nedelji zivota i svakih 8 sati u
toku prvog meseca.

Moze biti potrebno pracenje koncentracije leka u serumu (videti odeljak Posebna upozorenja I mere opreza
pri upotrebi leka).

Preoperativna profilaksa
PredloZeno doziranje:

Odrasli: 1 g vankomicina se daje intravenski pre hirurske intervencije (u toku uvodenja anestezije) i
nekoliko doza od 1 g vankomicina intravenski u post-operativnoj fazi, zavisno od stepena i tipa hirurske
intervencije.

Deca : 20 mg vankomicina /kg telesne mase intravenski pre hirur§ke intervencije (u toku uvodenja
anestezije) 1 nekoliko doza od 1 g vankomicina intravenski u post-operativnoj fazi, zavisno od stepena i tipa
hirurske intervencije.

Pacijenti sa oSte¢enom funkcijom bubrega

Kod pacijenata sa osteCenom funkcijom bubrega, doze se moraju podesiti prema kapacitetu ekskrecije.
Odredivanje koncentracija vankomicina u serumu moze biti veoma korisno, narocito kod tesko bolesnih
pacijenata sa nestabilnim radom bubrega.

Za vecinu pacijenata sa oSte¢enom renalnom fumkcijom, moze se koristiti dole navedena tabela. Klirens
kreatinina se moze odrediti ili aproksimativno izraunati. Ukupna dnevna doza vankomicina ( u mg) je
aproksimativno 15 puta glomerularna filtracija (u mL/min).

Inicijalna doza treba uvek da bude bar 15 mg/kg.

Tabela za doziranje
Odrasli sa oste¢enom funkcijom bubrega (prema Moellering i sar. Ann. Intern.Med. (1981), 94: 343).

Klirens kreatinina (mL/min) Doze vankomicina (% od inicijalne doze)
Iznad 100 100
90 90
80 80
70 70
60 60
50 50
40 40
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30 30
20 20
10 10

Tabela se ne moze primeniti kod pacijenata sa anurijom (gde prakticno nema funkcije bubrega). Ovim
pacijentima treba da se daju doze od 15 mg/kg, da bi se dostigle terapeutske koncentracije u serumu. Doze za
odrzavanje su 1,9 mg/kg/24 Casa. Radi lakseg doziranja kod odraslih pacijenata sa teskim oSte¢enjem
bubrega, doze odrzavanja od 250 do 1000 mg se mogu davati u intervalima od nekoliko dana umesto dnevne
doze.

Doziranje kod pacijenata na hemodijalizi

Kod pacijenata bez renalne funkcije, ukljucujudi i pacijente na redovnoj hemodijalizi, moze se primeniti
slede¢e doziranje:

Udarna doza je 1000 mg, doza odrzavanja 1000 mg svakih 7-10 dana.

Poluvreme eliminacije vankomicina je skrac¢eno ako se u hemodijalizi koriste polisulfonske membrane
("high-flux dialysis"). Kod pacijenta koji su redovno na dijalizi, mogu biti potrebne dodatne doze odrzavanja.

Ako je poznata samo koncentracija kreatinina u serumu, klirens kreatinina se moze grubo izracunati po
slede¢oj formuli (prema Cockroft i Gault-u):

Kreatinin klirens [ mL/min]:

Clcr = telesna masa [kg ] x (140- starost [godine])
A x serum kreatinin [mg/100 mL]

A =72 (za muskarce)
A =85 (za Zene)

Nivo kreatinina u serumu mora biti u korelaciji sa statusom stabilne renalne funkcije. U slede¢im grupama
pacijenata aproksimativni nivo je iznad stvarnog klirensa kreatinina u vecini slucajeva: pacijenti sa obolelim
bubrezima (Sok, tesko ostecenje funkcije srca, oligurija), gojazni pacijenti, pacijenti sa bolescu jetre, sa
edemima ili ascitesom; iznureni, neuhranjeni ili imobilisani pacijenti. Gde god je to moguce, klirens
kreatinina treba direktno odrediti.

Nacini primene

* Oralna upotreba

Sadrzaj jedne bocice sa 500 mg vankomicina se moze rastvoriti u 30 mL vode i dati pacijentu da pije u
podeljenim koli¢inama ili preko gastri¢nog tubusa.Sadrzaj jedne bocice sa 1000 mg vankomicina rastvara se
u 60 mL vode. Moze se dodati korektor ukusa.

* Intravenska infuzija

Parenteralno se vankomicin moze dati samo kao spora intravenska infuzija (ne sme se pre¢i 10 mg/min i
pojedinacne doze ne manje od 600 mg u toku, bar 60 min). Posle odgovarajuceg razblazivanja (pacijenti koji
zahtevaju restrikciju tecnosti, mogu primati 500 mg/50 mL ili 1 g/100 mL). Pri ovim ve¢im
koncentracijama, rizik od simptoma povezanih sa infuzijom moze biti povecan.

Priprema intravenskog rastvora
Pre upotrebe, prasak se rastvori u vodi za injekcije.

Dalje razblazivanje se radi u skladu sa slede¢im instrukcijama:

Sadrzaj bocice sa 500 mg vankomicina se rekonstituise sa 10 mL vode za injekcije, potom se dalje
razblazuje do 100-200 mL sa kompatibilnim rastvorom za infuziju.

Sadrzaj bocice sa 1000 mg vankomicina se rekonstituisSe sa 20 mL vode za injekcije, a potom se dalje
razblazuje do 200-400 mL sa kompatibilnim rastvorom za infuziju.
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Koncentracije vankomicina ne smeju biti vece od 2,5 -5 mg/mL.

Trajanje terapije
Trajanje terapije zavisi od tezine infekcije 1 njene klinicke i bakterioloske progresije. Kod enterokolitisa,
vankomicin se daje oralno 7-10 dana.

U cilju sprecavanja greSke vaZno je vidljivo obeleZiti pripremljene rastvore kako bi bili sigurni da je lek
koji se priprema i dalje namenjen za oralnu odnosno intravensku primenu (videti odeljak 6.6).

Kontraindikacije

Vankomicin se ne sme koristiti u slu¢aju preosetljivosti na vankomicin ili na bilo koji drugi sastojak leka
(videti odeljak Lista pomo¢nih supstanci).

Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

U prisustvu akutne anurije ili prethodno postojeceg oste¢enja kohleje, vankomicin se sme dati u infuziji
samo ako je indikacija od vitalne vaznosti za zivot pacijenta.

Posto se kod prebrze infuzije povecava rizik za anafilaktoidne reakcije sa padom krvnog pritiska i dispneom,
vankomicin se sme davati samo sporom infuzijom (ne brzom od 10 mg/min; pojedinac¢ne doze, manje od 600
mg, takode treba da se daju u toku najmanje 60 min) i u dovoljnom razblazenju najmanje 100 mL na 500
mg.

Vankomicin je ototoksic¢an. Njegova upotreba se zato mora izbe¢i kod pacijenata sa oSteCenjem sluha. Ako je
vankomicin ipak indikovan kod takvih pacijenata, mora se razmatrati primena u znatno manjim dozama.
Nivo u krvi se mora redovno pratiti i prema tome uskladiti doziranje. Pocetnoj gluvo¢i moze prethoditi
zujanje u usSima. Rizik od oStecenja sluha, veéi je kod starijih pacijenata.

Ako se vankomicin koristi duze vreme ili istovremeno sa lekovima koji dovode do neutropenije i
agranulocitoze, krvna slika se mora redovno pratiti.

Pedijatrijska upotreba: vankomicin se mora sa posebnom paznjom koristiti kod prevremeno rodene dece i
uopste kod dece, jer renalna funkcija nije joS u potpunosti razvijena i moze do¢i do povecanja nivoa leka u
serumu. Koncentracija vankomicina u krvi se mora pazljivo pratiti.

Anestezija: Upotreba anestetika u toku infuzije vankomicina moze da dovede do raznih poremecaja
ukljucujuéi hipotenziju, eritem, urtikariju i anafilakticke reakcije. Ove pojave se mogu izbeéi davanjem
infuzije vankomicina bar 60 minuta pre uvodenja anestezije.

Tretman se mora stalno pratiti kod pacijenata sa oSte¢enom renalnom funkcijom.

Pseudomembranozni kolitis, koji moze da ugrozi Zivot, treba da se, razmatra u slucaju teSke perzistentne
dijareje. U takvim slucajevima mora se prekinuti terapija Vankomicinom 500 mg i zavisno od indikacije
uvodi se odmah, specific¢an antibiotsko/hemoterapeutski tretman sa proverenom klini¢kom efikasnoscu.
Lekovi koji inhibiraju peristaltiku creva, ne smeju se uzimati.

Vankomicin se mora primenjivati sa oprezom kod pacijenata koji pokazuju reakcije preosetljivosti na
teikoplanin, jer su prijavljene ukrstene alergijske reakcije izmedu vankomicina i teikoplanina.

Ostale informacije

Jedan cas posle zavrsetka infuzije terapeutski nivoi u krvi bi trebalo da se kre¢u izmedu 30 i 40 mg/L i
najmanji nivoi su izmedu 5 i 10 mg/L. Redovno praéenje nivoa u krvi je indikovano u slucajevima
dugotrajne terapije, naroCito kod pacijenata sa oSte¢cenom funkcijom bubrega ili oStecenjem sluha, ili uz
istovremenu primenu ototoksi¢nih ili nefrotoksi¢nih supstanci.
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Kod pacijenata, koji primaju vankomicin, potrebno je vrsiti periodicne laboratorijske analize krvi, urina,
funkcije jetre 1 bubrega.

Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Upozorenje:

Kod pacijenata sa inflamatornim infekcijama creva, mogu se javiti klinicki signifikantne koncentracije u
serumu nakon oralnog uzimanja vankomicina, narocito ako su prac¢ene oslabljenom renalnom funkcijom. U
ovakvim sluc¢ajevima, mogu se desiti sli¢ne interakcije kao i posle intravenske infuzije.

Primena vankomicina i drugih potencijalno nefrotoksicnih/ototoksicnih lekova

Istovremena, ili neposredno posle, primena vankomicina i drugih potencijalno ototoksi¢nih ili nefrotoksi¢nih
lekova moze da poveca ototoksicnost i /ili nefrotoksi¢nost. (videti odeljke Doziranje i nacin primene i
Posebna upozorenja I mere opreza pri upotrebi leka).

Primena vankomicina i anestetika

Kada se istovremeno primenjuju vankomicin i anestetici, povecana je ucestalost pojave nezeljenih reakcija
kao sto su: alergijske reakcije, hipotenzija, crvenilo koze, eritem, urtikarija i pruritis (videti takode odeljak
Nezeljena dejstva).

Primena vankomicina i misi¢nih relaksanasa

Ako se vankomicin prima u toku ili neposredno posle hirurske intervencije, zajedno , ili neposredno posle
primene miSi¢nih relaksanasa (kao $to je sukcinilholin) efekat neuromuskularne blokade moze biti
potenciran ili produzen.

Plodnost, trudnoca i dojenje

Trudnoca

Nema odgovarajucih podataka u pogledu bezbednosti primene vankomicina u toku trudnoce i efekata na
fertilitet. Medutim vankomicin prolazi kroz placentu i potencijalni rizik od embrione i neonatalne
ototoksicnosti i nefrotoksi¢nosti se ne sme zanematiti. Zato se lek Vankomicin 500/1000 mg sme dati Zeni u
toku trudnoce, samo posle detaljne studije rizika i koristi.

Ispitivanja na zivotinjama nisu otkrila nikakve teratogene efekte.

Dojenje

Vankomicin se izlu€uje u maj¢ino mleko i zbog toga se u periodu laktacije sme koristiti samo ako drugi
antibiotici ne deluju. Kod dece koja se hrane maj¢inim mlekom mogu se tada javiti poremecaji intestinalne
flore sa dijarejom, kolonizacijom gljivicama, kao i mogu¢om senzibilizacijom.

Obzirom na sve ovo mora se razmotriti prekid dojenja ako je za majku od vitalnog znacaja primena ovog
leka.

Fertilitet
Nema dostupnih podataka o efektima vankomicina na fertilitet kod ljudi ili Zivotinja.

Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama

Vankomicin nema, ili ima zanemarljiv uticaj na sposobnost za voznju ili upravljanje maSinama.
Nezeljena dejstva

Za evaluaciju nezeljenih dejstava koriS¢ene su sledece ucestalosti ispoljavanja:

veoma Cesta (>1/10)

Cesta (>1/100 1 < 1/10)

povremena (=1/1000 i < 1/100)

retka (>1/10.000 i < 1/1000)
veoma retka (< 1/10.000)
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nije poznata (ne moze se proceniti na osnovu raspolozivih podataka)

Upozorenje:

Kod pacijenata sa inflamatornim infekcijama creva, mogu se javiti klinicki signifikantne koncentracije u
serumu i posle oralnog uzimanja vankomicina, narocito ako su pracene oslabljenom renalnom funkcijom. U
ovim slu¢ajevima, mogu se javiti nezeljena dejstva kao i posle intravenske infuzije.

Nezeljene reakcije koje se mogu javiti pri primeni vankomicina intravenskom infuzijom

Reakcije preosetljivosti

Tokom kratkog vremena, posle brze infuzije vankomicina, mogu se javiti anafilaktoidne reakcije ukljucujuéi
pad krvnog pritiska, dispneu, urtikariju ili pruritis.

Teske anafilaktoidne reakcije mogu u nekim slucajevima zahtevati odgovaraju¢e vanredne mere (videti
odeljak Predoziranje)

Kozne reakcije na telu crvenilo gornjeg dela tela ("crveni vrat” ili "crveni Covek") mogu se takode javiti, kao
i spazam u grudima ili mi§i¢ima leda. Po prestanku infuzije ovakve reakcije obi¢no nestaju za 20 minuta do
nekoliko sati.

Ovakve nezeljene reakcije deSavaju se retko posle spore infuzije, zbog toga vankomicin treba, posle
adekvatne rekonstitucije i razblazenja davati polako, tokom dovoljno dugog perioda vremena (videti odeljak
Doziranje i nacin primene).

Ako se vankomicin injicira brzo, za nekoliko minuta, moze se desiti teSka hipotenzija ukljucujuci Sok i
(povremeno) moze do¢i do zastoja rada srca.

Cesto se moZe javiti egzantem, kao i zapaljenjske mukozne promene sa ili bez pruritisa.
Vrlo retko se desava lakrimacija koja moze da traje i do 10 sati nakon intravenske infuzije, priviemenog je
trajanja i dovodi se u vezu sa infuzijom vankomicina.

Povremeno se javljaju teske reakcije preosetljivosti sa simptomima kao $to su groznica, eozinofilija,
drhtavica i1 vaskulitis. Moguce su i reakcije preosetljivosti svih stepena ozbiljnosti ukljucujuci i Sok. Teske
anafilaktoidne reakcije, zahtevaju odgovarajuce hitne mere.

Prijavljene su kao retke, teSke manifestacije na kozi sa opstim reakcijama koje ugrozavaju zivot, kao $to su:
IgA-linearne dermatoze, eksfolijativni dermatitis, Stevens-Johnson sindrom i Lyell's sindrom.

Poremecaji bubrega i urinarnog sistema:

Ostecenja bubrega, uglavnom prepoznata po povec¢anim koncentracijama kreatinina i uree u serumu, su cesta
nezeljena dejstva primecena, uglavnom kod pacijenata koji primaju velike doze vankomicina, primaju ga
istovremeno sa aminoglikozidima ili je ve¢ postojala oSte¢ena funkcija bubrega.

Vrlo retko su opisani zapaljenje bubrega (intersticijalni nefritis) ili akutno otkazivanje bubrega. U veéini
slucajeva ova nezeljena dejstva se povlace posle obustave terapije vankomicinom.

Poremecaji uha i centra za ravnotezu:

Povremeno su prijavljena prolazna ili permanentna oStecenja funkcije sluha. Ovi pacijenti su primali velike
doze vankomicina ili, dodatno, drugih ototoksi¢nih lekova, ili su imali o$te¢enu renalnu funkciju ili je veé
prethodno postojalo ostecenje sluha. Kod ovih pacijenata mora se redovno pratiti funkcija sluha.
Vrtoglavica i zujanje u usima se javljaju povremeno.

Poremecaji krvi i limfnog sistema:

Povremeno se deSava prolazna neutropenija. Obicno se javlja jednu nedelju posle pocetka tretmana ili
infuzije pri ukupnoj dozi koja prelazi 25 g. U veéini slucajeva krvna slika se normalizuje po obistavi terapije
vankomicinom. Dodatno, povremeno se javljaju trombocitopenija i eozinofilija.

Vrlo retko se javlja reverzibilna agranulocitoza. Medutim, u tom sluc¢aju nije dokazana kauzalna veza sa
tretmanom vankomicinom.

Opisani su izolovani slu¢ajevi pojave leukopenije.

Gastrointestinalni poremecaji:
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Cesto - moZe se javiti muénina.

Veoma retko, opisan je pseudomembranozni enterokolitis kod pacijenata koji su vankomicin primali
intravenski.

Pseudomembranozni enterokolitis mora se uzeti u obzir na pocetku teske i perzistentne diareje, tokom i posle
intravenske primene vankomicina, pri ¢emu se odmah mora primeniti odgovarajuca klini¢ki efikasna terapija
(videti odeljak Posebna upozorenja I mere opreza pri upotrebi leka).

Opsti poremecaji i reakcije na mestu primene

Flebitis, koji se moZze desiti, izbegava se laganom intravenskom infuzijom i razblaZenim rastvorom (250-500
mg/100 mL) i promenom mesta infuzije. Neadekvatne ekstravaskularne ili intramuskularne injekcije dovode
do bola, iritacije tkiva i nekroze.

Infekcije i infestacije:
Primena vankomicina moze da dovede do preteranog porasta ne-osetljivih bakterija i gljivica.
Cesta nezeljena reakcija je oralna kandidijaza.

Hepatobiliarni poremecaji:
Povecani enzimi jetre, izolovani slucajevi hepatitisa i Zutice.

Poremedaji nervnog sistema:

Moze se javiti nesvestica. Primeceni su izolovani slu¢ajevi parestezije, pospanosti, konvulzije, glavobolje i
tremora. U izolovanim slucajevima opisani su konfuzija, halucinacije i anksioznost.

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na nezeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucéava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
nezeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

Predoziranje

Nisu poznati slu¢ajevi intoksikacije u uzem smislu. Uz brojne rizicne situacije, kao $to su zapaljenje creva i
teSko oStecenje renalne funkcije moze doci do previsokih koncentracija leka u serumu i mogu se javiti
ototoksicni /nefrotoksi¢ni efekti.

a) Mere u slucaju predoziranja

- Ne postoji specifican antidot

- Koncentracije u serumu se mogu efekasno smanjiti hemodijalizom koris¢enjem polisulfonske membrane,
kao 1 hemofiltracijom ili hemoperfuzijom sa polisulfonskim smolama.

- U slucajevima predoziranja potreban je simptomatski tretman i odrzavanje renalne funkcije

b) Hitne mere

Teske akutne reakcije preosetljivosti (npr. anafilaksa):

U ovim slu¢ajevima terapija vankomicinom se mora odmah obustaviti i moraju se preduzeti standardne mere
za takve situacije (npr. antihistaminici, kortikosteroidi, simpatomimetici i (ako je neophodno) vestacka
ventilacija).
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Pseudomembranozni kolitis, koji moze da ugrozava zivot, treba da se, razmatra u slucaju teske perzistentne
diareje. U takvim slucajevima se prekida terapija sa Vankomicinom i, zavisno od indikacije uvodi se odmah,
specific¢an atibiotsko/hemoterapeutski tretman sa proverenom klinickom efikasnos¢u. Lekovi koji inhibiraju
peristaltiku ne smeju se uzimati.

Lista pomo¢nih supstanci
hlorovodonicna kiselina za podesavanje pH.

Inkompatibilnost

Rastvor vankomicina ima nizak pH. To moze da dovede do hemijske ili fizicke nestabilnosti kada se meSa sa
drugim supstancama. Svi parenteralni rastvori treba da se pre upotrebe, pregledaju vizuelno na taloZenje i
promenu boje. Zamucéenja se desavaju kada se rastvori vankomicina mesaju sa rastvorima koji sadrze sledece
supstance: aminofilin, barbiturate, benzil-peniciline, hloramfenikol, sukcinate, hlorotiazide,deksametazon,
heparin, meticilin, natrijum-hidrogenkarbonat, natrijum-hidrofurantoin, novobiocin, natrijum-fenitoin,
natrijumsulfadiazin, sulfafurazol dietanolamin.

Potvrdeno je da su rastvori vankomicina i beta-laktamskih antibiotika fizicki inkompatibilni ako se meSaju.
Moguénost precipitacije raste sa povecanjem koncentracije vankomicina. Preporucuje se da se rastvori
vankomicina razblaze na koncentracije od 5 mg/mL ili manje. Takode se preporucuje temeljno ispiranje
infuzionih cevi izmedu infuzija ovih antibiotika.

Kompatibilnost sa intravenskim rastvorima

Prema studijama sa 0,4% rastvorima vankomicina, sledeci rastvori su fizicki i hemijski kompatibilni:
- 5% rastvor glukoze

- 5% rastvor glukoze sa 0,9% natrijum-hloridom

- Ringerov laktatni rastvor

- 5% rastvor glukoze u Ringerovom laktatnom rastvoru

- Fizioloski rastvor natrijum-hlorida

- Ringerov acetatni rastvor

Ako ne postoji dokaz o hemijsko/fizickoj kompatibilnosti sa drugim rastvorima za infuziju, rastvor
vankomicina se mora davati odvojeno.

Kombinovana terapija

Kada se primenjuje kombinovana terapija vankomicina i drugih antibiotika/hemioterapijskih agenasa, lekovi
se moraju davati odvojeno.

Rok upotrebe

Rok upotrebe nerekonstituisanog leka:

3 godine.

Cuvanje leka nakon rekonstitucije:

Za intravensku primenu, sveze pripremljen rastvor se mora upotrebiti odmah, zbog rizika od mikrobioloske
kontaminacije u toku razblazivanja.

Za oralnu upotrebu, pripremljen rastvor se moze ¢uvati u frizideru (2-8 © C) 96 sati.

Posebne mere opreza pri cuvanju

Lek cuvati na temperaturi do 25 ° C.

Priroda i sadrzaj pakovanja

Unutrasnje pakovanje je staklena bocica sa gumenim zatvaracem i aluminijumskim (flip-off) poklopcem.
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Spoljasnje pakovanje je sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi pet staklenih bocica i Uputstvo za lek. .

Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga uputstva za
rukovanje lekom)

Nema specijalnih zahteva.

Neupotrebljeni lek se uniStava u skladu sa vaze¢im propisima.

U cilju sprecavanja greske vazno je vidljivo obeleziti pripremljene rastvore kako bi bili sigurni da je lek koji
se priprema i dalje namenjen za oralnu odnosno intravensku primenu.
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