ANEKS 1

WYKAZ NAZW, POSTAC FARMACEUTYCZNA, MOC PRODUKTOW LECZNICZYCH,
DROGA PODANIA, PODMIOT(Y) ODPOWIEDZIALNY(E) POSIADAJACY(E)
POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU W PANSTWACH
CZLONKOWSKICH



Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$¢
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Austria AstraZeneca Osterreich Optinem i.v. 500 mg - {500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
GmbH, Trockenstechampullen sporzadzania
Schwarzenbergplatz 7 roztworu do
A-1037 Wien wstrzykiwan lub
Austria infuzji
Austria AstraZeneca Osterreich Optinem i.v. 1 g - lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
GmbH, Trockenstechampullen sporzadzania
Schwarzenbergplatz 7 roztworu do
A-1037 Wien wstrzykiwan lub
Austria infuzji
Belgia NV AstraZeneca SA Meronem IV 500 mg [500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
Egide Van Ophemstraat 110 sporzadzania
1180 Brussel roztworu do
Belgia wstrzykiwan lub
infuzji
Belgia NV AstraZeneca SA Meronem IV 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Egide Van Ophemstraat 110 sporzadzania
1180 Brussel roztworu do
Belgia wstrzykiwan lub
infuzji
Bulgaria AstraZeneca UK Limited Meronem 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
600 Capability Green sporzadzania
Luton roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Butgaria AstraZeneca UK Limited Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
600 Capability Green sporzadzania
Luton roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Cypr AstraZeneca UK Ltd. MERONEM 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Cypr AstraZeneca UK Ltd. MERONEM lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Republika AstraZeneca UK Ltd. MERONEM 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Czech Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Republika AstraZeneca UK Ltd. MERONEM lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Czech Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Dania AstraZeneca A/S MERONEM 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Roskildevej 22 sporzadzania
2620 Albertslund roztworu do
Dania wstrzykiwan lub
infuzji
Dania AstraZeneca A/S MERONEM lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Roskildevej 22 sporzadzania
2620 Albertslund roztworu do
Dania wstrzykiwan lub
infuzji
Estonia AstraZeneca UK Limited Meronem 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/10 ml
15 Stanhope Gate sporzadzania
London WLK 1LN roztworu do
Wielka Brytania wstrzykiwan lub
infuzji
Estonia AstraZeneca UK Limited Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/20 ml
15 Stanhope Gate sporzadzania
London WLK 1LN roztworu do
Wielka Brytania wstrzykiwan lub
infuzji
Finlandia AstraZeneca Oy Meronem 500 mg 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
Luomanportti 3 sporzadzania

FI1-02200 Espoo
Finlandia

roztworu do
wstrzykiwan lub
infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Finlandia AstraZeneca Oy Meronem 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Luomanportti 3 sporzadzania
F1-02200 Espoo roztworu do
Finlandia wstrzykiwan lub
infuzji
Francja AstraZeneca MERONEM 500 mg |500 mg  |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
1, Place Renault poudre pour solution sporzadzania
92844 RUEIL- injectable 1V roztworu do
MALMAISON Cédex wstrzykiwan lub
Francja infuzji
Francja AstraZeneca MERONEM 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
1, Place Renault poudre pour solution sporzadzania
92844 RUEIL- injectable IV roztworu do
MALMAISON Cédex wstrzykiwan lub
Francja infuzji
Grecja CANA Pharmaceutical Meronem 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Laboratories Societe sporzadzania
Anonyme roztworu do
446 Irakliou Ave. wstrzykiwan lub
GR-141 22 Iraklion Attikis, infuzji
Grecja
Grecja CANA Pharmaceutical Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Laboratories Societe sporzadzania
Anonyme roztworu do
446 Irakliou Ave wstrzykiwan lub

GR-141 22 Iraklion Attikis,
Grecja

infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Hiszpania AstraZeneca Farmacéutica  |Meronem 1.V., 500 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Spain, S.A. sporzadzania
C/ Serrano Galvache roztworu do
56 Edificio Roble wstrzykiwan lub
28033 Madrid infuzji
Hiszpania
Hiszpania AstraZeneca Farmacéutica  |[Meronem I.V., 1000 |1 g Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Spain, S.A. sporzadzania
C/ Serrano Galvache roztworu do
56 Edificio Roble wstrzykiwan lub
28033 Madrid infuzji
Hiszpania
Holandia AstraZeneca BV Meronem 1i.v. 250 mg  |Proszek do Podanie dozylne |Trwa proces
Louis Pasteurlaan 5 sporzadzania skrocenia waznosci
2719 EE, Zoetermeer, roztworu do pozwolenia
Holandia wstrzykiwan lub
infuzji
Holandia AstraZeneca BV Meronem i.v. 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Louis Pasteurlaan 5 sporzadzania
2719 EE, Zoetermeer, roztworu do
Holandia wstrzykiwan lub
infuzji
Holandia AstraZeneca BV Meronem 1i.v. lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Louis Pasteurlaan 5 sporzadzania

2719 EE, Zoetermeer,
Holandia

roztworu do
wstrzykiwan lub
infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Islandia AstraZeneca UK Ltd. Meronem 500 mg 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Alderley Park stungulyfs-/ sporzadzania
Macclesfield innrennslisstofn, lausn. roztworu do
Cheshire SK10 4TF wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Islandia AstraZeneca UK Ltd. Meronem 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Alderley Park stungulyfs- sporzadzania
Macclesfield /innrennslisstofn, roztworu do
Cheshire SK10 4TF lausn. wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Irlandia AstraZeneca UK Limited Meronem IV 0.5 g 0,5¢g Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
600 Capability Green powder for solution for sporzadzania
Luton injection or infusion. roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Irlandia AstraZeneca UK Limited Meronem IV 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
600 Capability Green powder for solution for sporzadzania
Luton injection or infusion. roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Litwa AstraZeneca UK Ltd. Meronem IV 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/10 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Litwa AstraZeneca UK Ltd. Meronem IV lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/20 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Luksemburg NV AstraZeneca SA Meronem IV 500 mg |500 mg  |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Egide Van Ophemstraat 110 sporzadzania
1180 Brussel, roztworu do
Belgia wstrzykiwan lub
infuzji
Luksemburg NV AstraZeneca SA Meronem IV 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Egide Van Ophemstraat 110 sporzadzania
1180 Brussel, roztworu do
Belgia wstrzykiwan lub
infuzji
Lotwa AstraZeneca UK Ltd. Meronem 500 mg 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Lotwa AstraZeneca UK Ltd. Meronem 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Malta AstraZeneca UK Ltd. Meronem IV 0.5 g 0,5¢g Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Silk Road Business Park 1 |powder for solution for sporzadzania
Macclesfield injection or infusion. roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Malta AstraZeneca UK Ltd. Meronem IV 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Silk Road Business Park 1  |powder for solution for sporzadzania
Macclesfield injection or infusion. roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Niemcy AstraZeneca GmbH Meronem 500 mg 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/10 ml
Tinsdaler Weg 183 sporzadzania 5 mg/ml
22880 Wedel roztworu do
Postal 22876 Wedel wstrzykiwan lub
Niemcy infuzji
Niemcy AstraZeneca GmbH Meronem 1000 mg lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/20 ml
Tinsdaler Weg 183 sporzadzania 5 mg/ml
22880 Wedel roztworu do
Postal 22876 Wedel wstrzykiwan lub
Niemcy infuzji
Norwegia AstraZeneca AS Meronem 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/10 ml
Hoffsveien 70 sporzadzania
B/Postboks 200 roztworu do
Vinderen wstrzykiwan lub
0319 OSLO infuzji
Norwegia




Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Norwegia AstraZeneca AS Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Hoffsveien 70 sporzadzania
B/Postboks 200 roztworu do
Vinderen wstrzykiwan lub
0319 OSLO infuzji
Norwegia
Polska AstraZeneca UK Ltd. Meronem 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan
Wielka Brytania
Polska AstraZeneca UK Ltd. Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan
Wielka Brytania
Portugalia AstraZeneca Produtos Meronem 500 mg |Proszek do Podanie 500 mg/2 ml
Farmacéuticos, Lda. sporzadzania domig$niowe (nie jest w obrocie)
Rua Humberto Madeira, roztworu do
n.° 7, Valejas wstrzykiwan lub
2745-663 Barcarena, infuzji
Portugalia
Portugalia AstraZeneca Produtos Meronem 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
Farmacéuticos, Lda. sporzadzania
Rua Humberto Madeira, roztworu do
n.° 7, Valejas wstrzykiwan lub
2745-663 Barcarena, infuzji
Portugalia
Portugalia AstraZeneca Produtos Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
Farmacéuticos, Lda. sporzadzania

Rua Humberto Madeira,
n.° 7, Valejas

2745-663 Barcarena,
Portugalia

roztworu do
wstrzykiwan lub
infuzji
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Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Rumunia AstraZeneca UK Limited Meronem i.v. 500 mg |500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/20 ml
600 Capability Green sporzadzania
Luton roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Rumunia AstraZeneca UK Limited Meronem i.v. 1g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
600 Capability Green sporzadzania
Luton roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Republika AstraZeneca UK Ltd. Meronem 500 mg i.v. [500 mg |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
Stowacji Silk Road Business Park 1 sporzadzania
Macclesfield roztworu do
Cheshire SK10 2NA wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Stowenia AstraZeneca UK Limited Meronem 500 mg 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |50 mg/ml
15 Stanhope Gate prasek za raztopino za sporzadzania
London WLK 1LN injiciranje ali roztworu do
Wielka Brytania infundiranje wstrzykiwan lub
infuzji
Stowenia AstraZeneca UK Limited Meronem 1 g prasek za|l g Proszek do Podanie dozylne |50 mg/ml
15 Stanhope Gate raztopino za injiciranje sporzadzania

London WLK 1LN
Wielka Brytania

ali infundiranje

roztworu do
wstrzykiwan lub
infuzji
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Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Szwecja AstraZeneca AB Meronem 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/10 ml
S-15185 Sodertilje sporzadzania do wstrzyknig¢ lub
Szwecja roztworu do rozne stgzenia do
wstrzykiwan lub infuzji
infuzji
Szwecja AstraZeneca AB Meronem lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/20 ml
S-15185 Sodertilje sporzadzania do wstrzyknig¢ lub
Szwecja roztworu do roézne stezenia do
wstrzykiwan lub infuzji
infuzji
Wegry AstraZeneca Kft.- Hungary |Meronem 500 mg 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
H-2045 Torokbalint intravenas injekcio sporzadzania
Park u. 3. roztworu do
Wegry wstrzykiwan lub
infuzji
Wegry AstraZeneca Kft. - Hungary |Meronem 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
H-2045 Torokbalint intravenas injekcio sporzadzania
Park u. 3. roztworu do
Wegry wstrzykiwan lub
infuzji
Wielka Brytania |AstraZeneca UK Limited Meronem IV 500 mg {500 mg  |Proszek do Podanie dozylne [500 mg/20 ml
600 Capability Green sporzadzania
Luton roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
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Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Wielka Brytania |AstraZeneca UK Limited Meronem IV 1 g lg Proszek do Podanie dozylne |1 g/30 ml
600 Capability Green sporzadzania
Luton roztworu do
Bedfordshire LU1 3LU wstrzykiwan lub
Wielka Brytania infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 500 mg 500 mg  |Proszek do Podanie dozylne |500 mg
Palazzo Volta polvere per soluzione sporzadzania
Via Francesco Sforza iniettabile per uso roztworu do
20080 Basiglio (Milano) endovenoso wstrzykiwan Iub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 1000 mg |l g Proszek do Podanie dozylne |1 g
Palazzo Volta polvere per soluzione sporzadzania
Via Francesco Sforza iniettabile per uso roztworu do
20080 Basiglio (Milano) endovenoso wstrzykiwan lub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 500 mg 500 mg |Proszek do Podanie 500 mg/2 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania domig$niowe (nie jest w obrocie)
Via Francesco Sforza soluzione iniettabile roztworu do
20080 Basiglio (Milano) per uso intramuscolare wstrzykiwan lub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 250 mg 250 mg  |Proszek do Podanie dozylne (250 mg/5 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania (nie jest w obrocie)

Via Francesco Sforza
20080 Basiglio (Milano)
Wlochy

soluzione iniettabile
per uso endovenoso

roztworu do
wstrzykiwan lub
infuzji
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Panstwo Podmiot odpowiedzialny |Nazwa wlasna Moc Postaé Droga podania |Zawartos$é
Czlonkowskie farmaceutyczna (stezenie)
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 500 mg 500 mg |Proszek do Podanie dozylne 500 mg/10 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania (nie jest w obrocie)
Via Francesco Sforza soluzione iniettabile roztworu do
20080 Basiglio (Milano) per uso endovenoso wstrzykiwan lub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 1000 mg |1 g Proszek do Podanie dozylne |1 g/20 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania (nie jest w obrocie)
Via Francesco Sforza soluzione iniettabile roztworu do
20080 Basiglio (Milano) per uso endovenoso wstrzykiwan lub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 250 mg 250 mg  |Proszek do Podanie dozylne |250 mg/100 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania (nie jest w obrocie)
Via Francesco Sforza soluzione per infusione roztworu do
20080 Basiglio (Milano) wstrzykiwan lub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 500 mg 500 mg |Proszek do Podanie dozylne |500 mg/100 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania (nie jest w obrocie)
Via Francesco Sforza soluzione per infusione roztworu do
20080 Basiglio (Milano) wstrzykiwan lub
Wlochy infuzji
Wlochy AstraZeneca S.p.A. MERREM 1000 mg (1 g Proszek do Podanie dozylne |1 g/100 ml
Palazzo Volta polvere e solvente per sporzadzania (nie jest w obrocie)

Via Francesco Sforza
20080 Basiglio (Milano)
Wlochy

soluzione per infusione

roztworu do
wstrzykiwan lub
infuzji
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ANEKS II
WNIOSKI NAUKOWE ORAZ PODSTAWY DO ZMIANY CHARAKTERYSTYKI

PRODUKTU LECZNICZEGO, OZNAKOWANIA OPAKOWAN I ULOTKI DLA
PACJENTA PRZEDSTAWIONE PRZEZ EMEA
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WNIOSKI NAUKOWE

OGOLNE PODSUMOWANIE OCENY NAUKOWEJ PREPARATU MERONEM I NAZW
PRODUKTOW POWIAZANYCH (PATRZ ANEKS I)

Meropenem jest lekiem przeciwbakteryjnym z rodziny beta-laktamow, nalezacym do klasy
karbapenemow, ktory in vitro wykazuje szerokie spektrum dziatania przeciwbakteryjnego przeciwko
bakteriom

Gram-dodatnim i Gram-ujemnym, drobnoustrojom tlenowym i beztlenowym, wlacznie z
Enterobacteriaceae wytwarzajacymi beta-laktamaze o rozszerzonym spektrum dziatania (ESBL) i
chromosomalng beta-laktamaz¢ AMpC. Podobnie jak inne antybiotyki beta-laktamowe, lek ten
hamuje syntez¢ Sciany bakteryjnej, ale jest oporny na degradacjg przez beta-laktamazy lub
cefalosporynazy.

CHMP zwrdcit uwage, ze zakres przedmiotowej procedury harmonizacji ChPL obejmuje dwie moce
(500 mg i 1 g) unikalnej postaci farmaceutycznej do stosowania dozylnego.

CHMP przeprowadzit oceng kilku niejednolitych fragmentow tekstu informacji o produkcie dla
meropenemu i przyjeto jego poprawiong wersj¢. Zharmonizowano nast¢pujace gtowne fragmenty
tekstu.

- Zagadnienia dotyczace jakoSci

Podmiot odpowiedzialny przedstawit harmonizacje¢ modutu 3. Substancja czynna trojwodzian
meropenemu jest wytwarzana przez dwoch producentow. Tworcg leku byta firma Dainippon
Sumitomo Pharma Co. Ltd (Oita, Japonia), a innym producentem, zaro6wno substancji posredniej
HECA, jak i czystego sterylnego trojwodzianu meropenemu, jest firma ACS Dobfar SpA (Mediolan,
Wtochy). Drugi z wymienionych producentow jest rowniez zatwierdzony w wigkszos$ci panstw
cztonkowskich, i dlatego jest takze wymieniony w ujednoliconej dokumentacji.

Przedstawione informacje odzwierciedlaja dane zatwierdzone obecnie dla firmy Dainippon Sumitomo
Pharma i firmy ACS Dobfar SpA i zawieraja dodatkowe dane oraz dotychczas wprowadzone zmiany.

Informacje przedstawione w module jakosci dotyczace stabilno$ci produktéw sa uzupethione
najnowszymi danymi handlowymi, ktore potwierdzaja okres wazno$ci wynoszacy 4 lata przy
przechowywaniu produktéw w temperaturze do 30°C.

Ujednolicono takze punkty ChPL odnoszace si¢ do aspektow jakosci w dokumentacji, a w
szczegolnosci punkty 6.3 1 6.4. Podmiot odpowiedzialny zobowiazat si¢ przedstawi¢ kolejne dane w
wyznaczonym terminie okreslonym w pi$mie dotyczacym zobowiazan z dnia 23 lipca 2009 r.

- Zagadnienia dotyczace bezpieczenstwa i skutecznosci

Punkt 4.1 — Wskazania do stosowania

Zapalenie pluc, w tym pozaszpitalne zapalenie pluc i wewnatrzszpitalne zapalenie phuc.

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano 6 badan klinicznych z udzialem okoto 1 200 pacjentdéw, z ktorych okoto 650 byto
leczonych meropenemem. Do badan tych wtaczono pacjentdow z zakazeniami dolnych drog
oddechowych, co bylo wiasciwe w tamtym okresie. Podmiot odpowiedzialny przedstawit przeglad
patogenow wywotujacych zakazenia dolnych drég oddechowych i zataczyt zbiorcze dane dotyczace
MIC dla powszechnych patogenéw wyizolowanych podczas badan.

Chociaz wiadomo, ze nie wszyscy pacjenci z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc wymagaja leczenia
karbapenemem, podmiot odpowiedzialny twierdzit, Ze nie ma potrzeby ograniczania wskazania

16



wytacznie do ciezkich przypadkdéw, poniewaz juz droga podawania produktu i inne aspekty
oznakowania sugeruja stopien cigzkos$ci schorzenia. Po rozwazeniu wszystkich informacji CHMP
uznatl, ze nie ma koniecznosci okreslania pozaszpitalnego zapalenia ptuc, poniewaz nie przypuszcza
si¢, aby praktykujacy lekarz mogl zastosowac lek do stosowania dozylnego w tagodnej postaci
pozaszpitalnego zapalenia phuc.

Natomiast biorac pod uwagg docelowe patogeny i mozliwe nasilenie tych zakazen, wyniki ostatnich
badan klinicznych, praktyke kliniczna, obecna sytuacj¢ mikrobiologiczna, miedzynarodowe i krajowe
wytyczne oraz uwzgledniajac wlasciwe stosowanie antybiotykdw, meropenem mozna uznac za
odpowiednie leczenie przeciwbakteryjne w wewnatrzszpitalnym zapaleniu pluc. Chociaz bakteryjne
czynniki etiologiczne wewnatrzszpitalnego zapalenia phuc i respiratorowego zapalenia phuc sa
podobne, cigzkos¢ stanu ogdlnego pacjenta i wyniki leczenia sa wystarczajaco rézne, aby uznac, ze
nie mozna przenie$s¢ wynikow skutecznosci w wewnatrzszpitalnym zapaleniu pluc na respiratorowe
zapalenie ptuc. Ponadto nie przeprowadzono formalnej oceny stosowania meropenemu w
respiratorowym zapaleniu ptuc w badaniach klinicznych. CHMP uznat zatem, Ze ci¢zkos$¢ stanu
og6lnego pacjentow i wyniki leczenia sa dostatecznie rozne, aby uniemozliwi¢ przeniesienie wynikow
skuteczno$ci w wewnatrzszpitalnym zapaleniu ptuc na respiratorowe zapalenie phuc.

Ostatecznie CHMP uzgodnit nastepujace wskazanie:
Zapalenie pltuc, w tym pozaszpitalne zapalenie ptuc i wewnqtrzszpitalne zapalenie pluc

Nalezy takze zauwazy¢, ze uzgodnienia dotyczace zapalenia pluc sa takie same dla osob dorostych i
dzieci. W odniesieniu do populacji pediatrycznej CHMP zgadza si¢ z podmiotem odpowiedzialnym w
kwestii podania wieku ,,3 miesigce” jako dolnej granicy wieku, ale uwaza, ze nalezy zachowacé
mozliwos$¢ stosowania u dzieci w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u noworodkow.

Zakazenia oskrzeli i pluc w przebiegu mukowiscydozy

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano jedno badanie kliniczne z udzialem 40 pacjentow, z ktorych 27 byto leczonych
meropenemem. Wyniki tego badania i kolejnego, z udziatem 122 pacjentow (z ktorych 70 otrzymato
meropenem w skojarzeniu z tobramycyna), ktore przeprowadzono po pierwszym zatwierdzeniu
meropenemu, wskazuja na skutecznos¢ tego leku w leczeniu zakazen dolnych drog oddechowych

u pacjentow z mukowiscydoza, porownywalng ze skutecznos$cia ceftazydymu stosowanego w
monoterapii lub w skojarzeniu z tobramycyna. Przedstawiono takze zbiorcze dane dotyczace MIC dla
powszechnych patogendéw plucnych wyizolowanych u pacjentow z mukowiscydoza podczas dwoch
badan.

Na podstawie najnowszych danych dotyczacych wrazliwosci izolatow na terenie Europy,
pochodzacych z ré6znych programoéw obserwacyjnych, i w §wietle danych z badan klinicznych firma
AstraZeneca proponuje, aby w wykazie gatunkow, ktére moga by¢ oporne na meropenem, zamiesci¢
P. aeruginosa i Burkholderia cepacia. Chociaz inne leki sa skuteczne przeciwko P. aeruginosa,
specjalisci wola mie¢ wybodr srodkow umozliwiajacy rozwiazanie problemu okresowego zmniejszenia
wrazliwosci (tak zwane cykliczne stosowanie antybiotykoéw), alergii lub innych rodzajow
nietolerancji. U pacjentow z mukowiscydoza wigkszo$¢ specjalistow zalecitaby leczenie skojarzone
antybiotykami, w tym skojarzenia lekow podawane dozylnie, doustnie lub w inhalacji. Podmiot
odpowiedzialny omowit dane Swiadczace o korzySciach zwiazanych ze stosowaniem preparatu
Meronem, pochodzace z badan klinicznych, krajowych i migdzynarodowych programow leczenia
indywidualnego/programéw wspotczucia i badan porownawczych. Omoéwiono takze inne metody
leczenia. Poniewaz stan czynno$ciowy phuc jest najlepszym prognostycznym wskaznikiem
$miertelnosci, jego poprawa po zaostrzeniu w przebiegu mukowiscydozy jest istotna ze wzgledu na
jako$¢ zycia i przezycie pacjenta. Zatem glowna korzyscia wynikajaca z leczenia meropenemem jest
poprawa stanu czynnosciowego ptuc. Istnieje bardzo niewielka liczba odpowiednich danych z badan
klinicznych, ktore umozliwilyby przeprowadzenie solidnej oceny korzysci w mukowiscydozie, ale
podmiot odpowiedzialny omowit dwa ostatnio przeprowadzone badania dotyczace oceny meropenemu
w skojarzeniu z tobramycyna, z ktorych jedno nalezy do najwigkszych badan przeprowadzonych
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w mukowiscydozie. Podmiot odpowiedzialny omowil takze wyniki leczenia w ramach dwoch
programéw wspodltczucia, w ktorych rowniez uzyskano wyrazna poprawe stanu czynnosciowego pluc u
pacjentow z mukowiscydoza leczonych meropenemem.

Omowiono takze ustalone w badaniach klinicznych bezpieczenstwo stosowania preparatu Meronem
w mukowiscydozie, na podstawie danych pochodzacych z krajowych i migdzynarodowych
programéw stosowania indywidualnego/programéw wspoétczucia i z badan porownawczych
meropenemu z tobramycyna lub ceftazydymem. Podmiot odpowiedzialny przeszukat takze baze
danych dotyczacych bezpieczenstwa pod katem przypadkow z rozpoznana mukowiscydoza. Wykryto
ogotem 484 zdarzenia u 273 pacjentow, ktore zostaty zestawione i omoéwione przez podmiot
odpowiedzialny. Podmiot odpowiedzialny nie otrzymat zadnych zgloszen zdarzen niepozadanych
zwiazanych ze stosowaniem meropenemu w inhalacji lub nebulizacji. Na podstawie oméwionych
danych podmiot odpowiedzialny uznal, ze profil bezpieczenstwa w populacji pacjentow z
mukowiscydoza jest podobny do ogdlnego profilu bezpieczenstwa meropenemu oraz ze lek jest
dobrze tolerowany. Najczgsciej wystepujace dziatania niepozadane to mdtosci i odchylenia w
wynikach laboratoryjnych testow czynnosciowych watroby, ktore ustgpuja po przerwaniu leczenia.

CHMP uznat argumenty podmiotu odpowiedzialnego za przekonujace i ustalit, ze konkretne
nawiazanie do mukowiscydozy w punkcie ,,Wskazania do stosowania” powinno zosta¢ umieszczone
bezposrednio po fragmencie dotyczacym zakazen dolnych drog oddechowych:

Zakazenia oskrzeli i pluc w przebiegu mukowiscydozy

W odniesieniu do populacji pediatrycznej CHMP zgodzit si¢ z podmiotem odpowiedzialnym w
kwestii podania wieku ,,3 miesiace” jako dolnej granicy wieku, ale uznat, ze nalezy zachowac
mozliwos$¢ stosowania u dzieci w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u noworodkow.

Powiklane zakazenia ukladu moczowego

Dotychczas przeprowadzono 7 badan dotyczacych powiktanych zakazen uktadu moczowego,
sponsorowanych przez firmg AstraZeneca (AZ). Wszystkie te badania (1 gtowne i 6 pomocniczych)
zostaly wczedniej przedstawione w pierwotnym wniosku o dopuszczenie do obrotu. W badaniach
firmy AZ powiktane zakazenia uktadu moczowego mialy zwiazek z zaburzeniami budowy i/lub
funkcji, takimi jak: przerost gruczotu krokowego, wodonercze, pgcherz neurogenny, refluks
pecherzowo-moczowodowy, zwezenie, kamica, guz, zakazenie gornych dréog moczowych lub
nietrzymanie moczu, zalozony na stale cewnik w drogach moczowych lub urologiczny zabieg
diagnostyczny lub chirurgiczny. Zataczono takze zbiorcze dane dotyczace MIC.

Wyniki badan klinicznych i doswiadczenie kliniczne przemawiaja za stosowaniem karbapenemow, w
tym meropenemu, w zakazeniach uktadu moczowego. W wytycznych klinicznych zaleca si¢
stosowanie penemow w powiktanych zakazeniach uktadu moczowego bez wyrdzniania lekow pod
wzgledem skutecznosci i bezpieczenstwa. Zatem, biorac pod uwage wiedze¢ dotyczaca klasy
farmakologicznej penemdw, obecna sytuacje mikrobiologiczna, praktyke kliniczng i zalecenia
kliniczne, potrzebg lecznicza stosowania penemow w niektorych sytuacjach oraz zwazywszy na to, ze
meropenem powinien by¢ stosowany wytacznie w cigzkich zakazeniach bakteryjnych, ktore sa
wywolane lub przypuszcza sig, ze sa wywolane przez patogeny oporne na inne beta-laktamy i
wrazliwe na meropenem, CHMP uznat za dopuszczalne nastgpujace sformutowanie w punkcie
,»Wskazania do stosowania” ChPL meropenemu:

Powiktane zakaZenia uktadu moczowego.
Nalezy zauwazy¢, ze uzgodnienia dotyczace powiklanych zakazen uktadu moczowego sa takie same
dla oséb dorostych i dzieci. W odniesieniu do populacji pediatrycznej CHMP zgodzit si¢ z podmiotem

odpowiedzialnym w kwestii podania wieku ,,3 miesiace” jako dolnej granicy wieku, ale uznal, ze
nalezy zachowa¢ mozliwos$¢ stosowania u dzieci w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u noworodkow.
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Powiklane zakazenia w obre¢bie jamy brzusznej

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano 5 badan klinicznych z udziatem okoto 1 150 pacjentéw z zakazeniami w obrgbie jamy
brzusznej, z ktorych okoto 580 byto leczonych meropenemem. Od czasu ztozenia pierwotnego
wniosku o dopuszczenie do obrotu przeprowadzono kolejnych 5 badan klinicznych z udziatem okoto
650 pacjentéw (brak danych dotyczacych liczby pacjentéw leczonych meropenemem). Podmiot
odpowiedzialny sporzadzit takze wykaz patogenéw zwiazanych z zakazeniami w obrgbie jamy
brzusznej i zataczyt zbiorcze dane dotyczace MIC dla powszechnych patogenow wyizolowanych
podczas badan klinicznych.

CHMP zauwazyl, ze proponowane wskazanie w powiktanych zakazeniach w obrebie jamy brzusznej
jest zgodne z dokumentacja kliniczna i do§wiadczeniem klinicznym w tej dziedzinie. Meropenem jest
wymieniany jako zalecany lek w wytycznych leczenia, a wskazanie ,,Zakazenia w obregbie jamy
brzusznej” jest zatwierdzone we wszystkich 29 krajach europejskich. Zatem CHMP uznat, ze
wlasciwe bedzie nastepujace sformutowanie wskazania do stosowania:

Powiklane zakaZenia w obrebie jamy brzusznej.

Uzgodnienia dotyczace zakazen w obrebie jamy brzusznej sa takie same dla 0sob dorostych i dzieci.
W odniesieniu do populacji pediatrycznej CHMP zgodzit si¢ z podmiotem odpowiedzialnym w
kwestii podania wieku ,,3 miesigce” jako dolnej granicy wieku, ale uznal, ze nalezy zachowaé
mozliwos$¢ stosowania u dzieci w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u noworodkow.

Zakazenia okresu okoloporodowego

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano jedno badanie kliniczne z udziatem okoto 500 pacjentek z zakazeniami potozniczymi

i ginekologicznymi, z ktorych okoto 250 byto leczonych meropenemem. Wyniki tego badania
wskazuja, ze meropenem jest wysoko skuteczny w leczeniu bakteryjnych zakazen ginekologicznych.
Skutecznos¢ kliniczna i bakteriologiczna meropenemu w monoterapii byta zblizona do wplywu terapii
skojarzonej klindamycyna z gentamycyna. Przedstawiono rowniez zbiorcze dane dotyczace MIC
powszechnych patogenoéw ginekologicznych wyizolowanych podczas badania klinicznego
przedtozonego w pierwotnym wniosku o dopuszczenie do obrotu.

CHMP uznat, ze podkreslanie niektorych podtypow zakazen ginekologicznych byloby sztuczne,
poniewaz skuteczno$¢ potwierdzono ogolnie dla zakazen ginekologicznych, zwtaszcza podczas
analizy szczeg6lnych wskazan, takich jak episiotomia i zapalenie blony $luzowej macicy. Zatem
CHMP uznat za wlasciwsze uwzglednienie tych podgrup wskazan w ogolnym okresleniu i dlatego
uzgodnit nastgpujace wskazanie:

ZakaZenia okresu okoloporodowego

Zwrdcono uwagg, ze to wskazanie odnosito si¢ do os6b dorostych i dzieci, ale podmiot
odpowiedzialny nie zaproponowat zalecanego dawkowania w populacji pediatrycznej, jednak jest to
dopuszczalne w przypadku zakazen ginekologicznych.

Powiklane zakazenia skory i tkanki podskornej

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano 6 badan klinicznych z udzialem okoto 950 pacjentow z zakazeniami skory i tkanki
podskornej, z ktérych okoto 470 byto leczonych meropenemem. Od czasu zlozenia pierwotnego
wniosku o dopuszczenie do obrotu przeprowadzono kolejne 2 badania kliniczne z udziatem okoto

1 050 pacjentdéw, z ktorych okoto 520 byto leczonych meropenemem.

CHMP uznal, ze przedstawiona przez podmiot odpowiedzialny dokumentacja kliniczna nie
przyczynita sig istotnie do oceny, poniewaz do badan wtaczono chorych z wieloma r6znymi
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zakazeniami skornymi, nie przedstawiono mocnych danych dotyczacych cigzkiego zapalenia tkanki
podskornej i niezupetnie wykazano korzysci ze stosowania penemow. Jednakze korzysci ze
stosowania karbapenemow, takich jak meropenem, w powiklanych zakazeniach skory i tkanki
podskornej, sa obecnie poparte doswiadczeniami klinicznymi. Zatem biorac pod uwage aktywnosé
mikrobiologiczna penemoéw, obecna sytuacje mikrobiologiczna, praktyke kliniczna, potrzebe lecznicza
stosowania penemow w niektorych sytuacjach i zwazywszy na to, ze meropenem jest przeznaczony do
stosowania wytacznie w cigzkich zakazeniach bakteryjnych, ktore sa wywotane lub przypuszcza sig,
ze sa wywolane przez patogeny oporne na inne beta-laktamy i wrazliwe na meropenem, CHMP uznat
za dopuszczalne nastgpujace wskazanie:

Powiklane zakaZenia skory i tkanki podskornej.

Zwrocono uwage, ze uzgodnienia dotyczace powiklanych zakazen skory i tkanki podskornej sq takie
same dla osob dorostych i dzieci. W odniesieniu do populacji pediatrycznej CHMP zgodzit sig z
podmiotem odpowiedzialnym w kwestii podania wieku ,,3 miesiace” jako dolnej granicy wieku, ale
uznal, ze nalezy zachowac¢ mozliwo$¢ stosowania u dzieci w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u
noworodkow.

Ostre bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano 4 badania kliniczne z udziatlem okoto 220 pacjentdéw z zapaleniem opon moézgowo-
rdzeniowych, z ktorych okoto 120 bylo leczonych meropenemem. Wyniki tych badan wskazuja, ze
meropenem jest skuteczny w leczeniu bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych w stopniu
zblizonym do cefotaksymu/ceftriaksonu. Dane zbiorcze dotyczace MIC dla powszechnych patogenow
zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych wyizolowanych podczas badan klinicznych przedstawiono

w pierwotnym wniosku o dopuszczenie do obrotu.

Do badan 35911L/0065 i 35911L/0022 wtaczono jedynie dzieci, ale w badaniach 35911L/0020 i
35911L/0021 wzigly udziat zardwno dzieci, jak i osoby doroslte. Za stosowaniem meropenemu w
leczeniu ostrego bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych u dorostych przemawiaja
wyniki wyzej wymienionych badan przeprowadzonych u 0so6b dorostych oraz wyniki skutecznosci
przeniesione ze znacznie wigkszej zbadanej grupy dzieci z zapaleniem opon moézgowo-rdzeniowych.
Takie przeniesienie, przy uwzglednieniu zwiazku pomigdzy dawkami u dorostych i u dzieci (dawka
40 mg/kg u dzieci jest rownowazna jednostkowej dawce 2 g u dorostych), jest uznane za wazne,
poniewaz patofizjologia zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i jego etiologia bakteryjna u
dorostych i dzieci sa zasadniczo takie same.

Pomimo niewtasciwych danych klinicznych nie nalezy lekcewazy¢ zdecydowanych korzysci
wynikajacych ze stosowania tego leku, zwlaszcza w przypadku zakazen wywotanych przez oporne
szczepy Gram-ujemne wytwarzajace beta-laktamaze o rozszerzonym spektrum. Obecnie uwaza sig, ze
stosowanie meropenemu w zapaleniu opon mézgowo-rdzeniowych jest poparte do§wiadczeniami
klinicznymi i zatwierdzone w wytycznych leczenia. W rezultacie, biorac pod uwagg dziatanie
przeciwbakteryjne meropenemu, obecna sytuacje mikrobiologiczna, praktyke kliniczna oraz potrzebe
lecznicza stosowania penemow w niektorych sytuacjach i zwazywszy na to, ze meropenem jest
przeznaczony do stosowania wytacznie w cigzkich zakazeniach, ktore sa wywotane lub przypuszcza
sig, ze sa wywolane przez patogeny oporne na inne

beta-laktamy, a wrazliwe na meropenem, CHMP uznal, ze wskazanie ,,0stre bakteryjne zapalenie opon
moézgowo-rdzeniowych” jest dopuszczalne.

W odniesieniu do populacji pediatrycznej CHMP zgodzit si¢ z podmiotem odpowiedzialnym w
kwestii podania wieku ,,3 miesiace” jako dolnej granicy wieku, ale uznal, ze nalezy zachowaé
mozliwo$¢ stosowania u dzieci w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u noworodkow. CHMP uznaje, ze
pomimo lepszego potwierdzenia w populacji pediatrycznej niz u oséb dorostych, meropenem jest
odpowiednia opcja leczenia przypadkoéw ostrego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych takze u oséb
dorostych.
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Dlatego tez CHMP przyjal nastepujace sformutowanie:
Ostre bakteryjne zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych
Leczenie goraczkujacych pacjentéw z neutropenia

W programie klinicznym przedstawionym w czasie sktadania pierwotnego wniosku o dopuszczenie do
obrotu opisano 2 badania kliniczne z udziatem okoto 470 pacjentow, z ktorych okoto 230 byto
leczonych meropenemem.

CHMP zauwazyl, ze wskazanie w neutropenii jest obecnie zatwierdzone w wigkszo$ci panstw
cztonkowskich. Korzysci wynikajace ze stosowania meropenemu w empirycznym leczeniu
neutropenii z goraczka sa poparte doswiadczeniem klinicznym oraz zatwierdzone w wytycznych
leczenia. W rezultacie, biorac pod uwage mozliwe patogeny przyczynowe, obecna sytuacje
mikrobiologiczna, praktyke kliniczna i potrzebg lecznicza stosowania penemoéw w niektorych
sytuacjach oraz zwazywszy na to, ze meropenem jest przeznaczony do stosowania wylacznie w
ciezkich zakazeniach bakteryjnych, ktore sa wywotane lub przypuszcza sig, ze sa wywolane przez
patogeny oporne na inne beta-laktamy, a wrazliwe na meropenem, CHMP uznal, ze wskazanie
leczenia neutropenii z gorqczkq jest dopuszczalne.

Zwrocono uwage, ze uzgodnienia sa takie same dla oséb dorostych i dzieci. W odniesieniu do
populacji pediatrycznej CHMP zgodzit si¢ z podmiotem odpowiedzialnym w kwestii podania wieku
,»3 miesiace” jako dolnej granicy wieku, ale uznal, ze nalezy zachowa¢ mozliwos$¢ stosowania u dzieci
w wieku ponizej 3 miesigcy, w tym u noworodkow.

CHMP przyjat nastepujace ujednolicone wskazanie:

Meronem moze byé stosowany w leczeniu gorqczkujqcych pacjentow z neutropeniq, u ktorych
gorqczka jest przypuszczalnie wywolana zakaZeniem bakteryjnym.

Teoretycznie leczenie skojarzone lekami przeciwbakteryjnymi z réznych klas moze obejmowac
niepodejrzewane patogeny, poprawi¢ skutecznos¢ w stosunku do patogendéw opornych na antybiotyki,
takich jak P. aeruginosa, zapobiec opornosci na antybiotyki lub zmniejszy¢ ja i prowadzi¢ do
uzyskania lepszych wynikow klinicznych i bakteriologicznych. Moze to réwniez pomdc w
zmniejszeniu opornosci drobnoustrojéw wskutek ograniczenia transmisji poziomej nieodpowiednio
leczonego zakazenia wywolanego patogenami opornymi na antybiotyki. Decyzj¢ o zastosowaniu
meropenemu jako sktadnika terapii skojarzonej podejmuje personel stuzby zdrowia z uwzglednieniem
cech indywidualnych pacjenta, leczonego zakazenia, dominujacej lokalnie flory bakteryjnej i jej
wrazliwoS$ci na antybiotyki.

Profil bezpieczenstwa zostal ustalony gtéwnie w badaniach klinicznych dotyczacych oceny
monoterapii, a liczba zgloszen powaznych zdarzen niepozadanych po dopuszczeniu do obrotu,
dotyczacych pacjentéw leczonych dwoma lekami, jest mata, zatem nie ma mozliwosci
przeprowadzenia oceny w oparciu o te dane.

CHMP uznat, Ze nie ma konieczno$ci zamieszczenia w ChPL specjalnego sformutowania dotyczacego
metod terapii skojarzonej, poniewaz w praktyce klinicznej postgpuje si¢ zgodnie z oficjalnymi

wytycznymi, jak podano w punkcie 4.1 ChPL:

Nalezy wziqé pod uwage oficjalne wytyczne w sprawie wtasciwego stosowania srodkow
przeciwbakteryjnych.

Punkt 4.2 — Dawkowanie i sposéb podawania

W podsumowaniu CHMP ujednolicit dawkowanie, zalecajac dawke 500 mg lub 1 g (podawana co 8
godzin) dla pacjentow dorostych i mtodziezy oraz dzieci o masie ciala powyzej 50 kg i dawke 10—
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20 mg/kg (podawana co 8 godzin) dla dzieci w wieku od 3 miesiecy (i mlodszych) do 11 lat o masie
ciata do 50 kg w nastgpujacych wskazaniach:

. zapalenie ptuc, w tym pozaszpitalne zapalenie ptuc i wewnatrzszpitalne zapalenie ptuc;
" powiktane zakazenia uktadu moczowego;

. powiklane zakazenia w obrgbie jamy brzusznej;

. zakazenia okresu okotoporodowego (wylacznie u dorostych);

. powiktane zakazenia skory i tkanki podskorne;.

Biorac pod uwagg profil bezpieczenstwa, CHMP uznal, ze w powyzszych wskazaniach nie nalezy
przekracza¢ dawki 1 g w bolusie dozylnym u dorostych i 20 mg/kg w bolusie dozylnym u dzieci.
CHMP zatwierdzit dodanie nastepujacego sformutowania w punkcie 4.2 ChPL:

Istniejq ograniczone dane dotyczqce bezpieczenstwa dawki 2 g podawanej w bolusie doZylnym i
rownowaznej dawki pediatrycznej 40 mg/kg.

W zakazeniach oskrzeli i ptuc w przebiegu mukowiscydozy CHMP zgodzit sig z propozycja podmiotu
odpowiedzialnego, ktéry zalecit stosowanie leku w dawce 2 g co 8 godzin u dorostych i mtodziezy
oraz dzieci o masie ciata powyzej 50 kg i w dawce 40 mg/kg co 8 godzin u dzieci w wieku od 3
miesigcy (i mtodszych) do 11 lat o masie ciata do 50 kg, z uwagi na to, ze w leczeniu zakazen
wywotanych przez Acinetobacter lub P. aeruginosa wymagane sq wyzsze dawki leku. Podczas
leczenia takich zakazen nalezy unika¢ nizszych dawek z powodu ryzyka uzyskania suboptymalnych
stezen.

We wskazaniu ,,0stre bakteryjne zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych” CHMP zgodzit si¢ na
propozycje podmiotu odpowiedzialnego dotyczaca schematu dawkowania z zastosowaniem wylacznie
wysokich dawek 2 g podawanych co 8 godzin u 0s6b dorostych i mtodziezy oraz dzieci o masie ciata
powyzej 50 kg. Dla dzieci w wieku od 3 miesigcy (i mlodszych) do 11 lat o masie ciata do 50 kg
ustalono dawke 40 mg/kg co 8 godzin.

We wszystkich wskazaniach nie uznano za konieczne dostosowania dawek u pacjentow z
niewydolno$cia watroby i 0s6b w podesztym wieku z prawidlowa funkcja nerek lub klirensem
kreatyniny powyzej 50 ml/min. Odno$nie do dawkowania u 0s6b w podesztym wieku CHMP uznal, ze
wiek powyzej 65 lat sam w sobie nie stanowi problemu, jesli chodzi o podawanie leku, chyba Ze stan
kliniczny i funkcja nerek sa w znacznym stopniu zmienione.

Odnosnie do schematu dawkowania u 0s6b dorostych z zaburzeniami funkcji nerek podmiot
odpowiedzialny stwierdzil, ze dostosowanie dawki do gornej granicy z 1 g na 2 g nie byto badane, ale
jest szeroko stosowane w praktyce kliniczne;.

Zalecenie podmiotu odpowiedzialnego dotyczace podawania w czasie 15-30 minut wynika z zalecen
dawkowania stosowanych podczas badan skuteczno$ci przeprowadzonych w celu uzyskania danych
na poparcie rejestracji meropenemu.

Punkt 4.3 — Przeciwwskazania

CHMP zatwierdzit nastgpujace informacje dodane przez podmiot odpowiedzialny w punkcie 4.3
ChPL i dotyczace nadwrazliwos$ci na ktorykolwiek inny antybiotyk z grupy karbapenemow i
powaznych reakcji nadwrazliwosci (np. reakcje anafilaktyczne, powazne reakcje skorne) na
ktorykolwiek inny antybiotyk beta-laktamowy (np. penicyling Iub cefalosporyny).
Nadwrazliwosé na ktorykolwiek lek przeciwbakteryjny z grupy karbapenemow.

Powazne reakcje nadwrazliwosci (np. reakcja anafilaktyczna, powaine reakcje skorne) na
ktorykolwiek antybiotyk beta-laktamowy (np. penicyline lub cefalosporyny).

Punkt 4.4 — Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
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CHMP zwrécil uwage, ze profil bezpieczenstwa meropenemu jest dobrze znany i ze nadwrazliwo$¢ w
postaci powaznych reakcji jest uznana za typowa dla tej klasy lekow. Z tego powodu poprawiono
punkt 4.4 z wprowadzeniem zmian we fragmencie dotyczacym nadwrazliwosci i uktadu
pokarmowego.

CHMP zaproponowal pozostawienie informacji dotyczacych drgawek i reakcji watrobowych,
poniewaz takie twierdzenie gwarantuje zwrdocenie uwagi lekarzy przepisujacych lek na potrzebe
ostroznego stosowania meropenemu z uwzglednieniem obu zdarzen niepozadanych.

CHMP uznat, Ze informacje przedstawione przez podmiot odpowiedzialny sa niewystarczajace
1 nieprzekonujace, aby usuna¢ zalecenia dotyczace monitorowania leczenia pod katem toksycznego
wplywu na watrobeg.

Punkt 4.5 — Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

CHMP uznat, Ze z uwagi na ograniczony wzrost st¢zenia nie przewiduje si¢, aby jednoczesne
podawanie probenecydu i meropenemu miato skutki kliniczne. CHMP uznal, ze podczas leczenia
preparatem Meronem nalezy unika¢ podawania kwasu walproinowego. W odniesieniu do mozliwosci
interakcji z lekami przeciwkrzepliwymi CHMP utrzymuje ponadto swoje stanowisko, ze dziatanie
doustnych lekoéw przeciwkrzepliwych moze nasila¢ si¢ podczas jednoczesnego stosowania z
antybiotykami.

Punkt 4.6 — Cigza i laktacja

CHMP uznat ujednolicone zaktualizowane sformutowanie zaproponowane dla podpunktow ,,Ciaza”
i,,Laktacja” w punkcie 4.6, zgodne z ,,Wytycznymi dotyczacymi oceny ryzyka produktéw leczniczych
w odniesieniu do rozrodczo$ci u ludzi i laktacji (EMEA/CHMP/203927/2005, lipiec 2008)”
(,,Guideline on risk assessment of medicinal products on human reproduction and lactation”™).

Punkt 4.7 — Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Brak dostgpnych danych, ale nie wydaje si¢ aby preparat Meronem miat wptyw na zdolnos¢
prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstuge maszyn.
CHMP uznat sformutowanie zaproponowane przez podmiot odpowiedzialny.

Punkt 4.8 — Dzialania niepozadane

CHMP zauwazyt, ze w badaniach i przegladach przedstawionych przez podmiot odpowiedzialny
zgloszono kilka przypadkow drgawek po stosowaniu meropenemu. Zatem ze wzgledu na to, ze
reakcja ta jest uznana za zwiazana z klasa karbapenemow i poniewaz stwierdzenie zostato zawarte w
czesci 4.4 ChPL innych karbapenemow, CHMP ustalil nastepujace sformutowanie w punkcie 4.4
ChPL preparatu Meronem:

W rzadkich przypadkach podczas stosowania karbapenemow, w tym meropenemu, zglaszano
drgawki (patrz punkt 4.8).

Dlatego CHMP uznal, ze w ujednoliconej ChPL preparatu Meronem nalezy zamie$ci¢ dwa rodzaje
dziatan niepozadanych — ,,podwyzszenie stezenia kreatyniny we krwi” i ,,podwyzszenie stgzenia
mocznika we krwi” — jako ,,niezbyt czgste dziatania niepozadane”.

Punkt 4.9 — Przedawkowanie
CHMP uznat, ze zamierzone przedawkowanie preparatu Meronem jest mato prawdopodobne,
aczkolwiek moze doj$¢ do niezamierzonego przedawkowania, zwlaszcza u chorych z zaburzeniami

funkcji nerek. U osob z prawidlowa funkcja nerek nastapi szybka eliminacja przez nerki. Preparat
Meronem i jego metabolity moga by¢ usunigte droga hemodializy.

23



Punkt 5.1 — Wlasciwosci farmakodynamiczne

CHMP zauwazyl, ze w panstwach UE nie sa wymagane kryteria Instytutu Standardow Klinicznych i
Laboratoryjnych (Clinical and Laboratory Standards Institute — CLSI), jesli podane sa warto$ci
graniczne Europejskiego Komitetu Badania Wrazliwo$ci Drobnoustrojow (European Committee for
Antimicrobial Susceptibility Testing — EUCAST). Zatem CHMP jednomyslnie uznal, Ze je§li dostepne
sq wartos$ci graniczne EUCAST, nie ma potrzeby przedstawiania kryteriow CLSI. W rezultacie z
ujednoliconej w UE ChPL usunigto fragment dotyczacy CLSI i zamieszczono wylacznie informacje
EUCAST.

Wprowadzono réwniez zmiany w tabeli spektrum przeciwbakteryjnego.

Na koniec wprowadzono zmiany w tabeli ,,Gatunki, u ktérych nabyta oporno$¢ moze stanowic
problem” i ,,Gatunki oporne”.

Punkt 5.2 — Wlasciwo$ci farmakokinetyczne

CHMP zwrdcit uwage na propozycjg podmiotu odpowiedzialnego dla tego punktu i uznat ja za
dopuszczalna. W szczego6lnosci zaaprobowano podpunkt dotyczacy noworodkow. CHMP przyjat
ujednolicona tres¢ tego punktu.

Punkt 5.3 — Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

CHMP uznat, Ze meropenem ma stosunkowo niska ostra toksycznosc, chociaz w dawce 2 200 mg/kg
u myszy, w dawce 2 000 mg/kg u pséw i w dawce 500 mg/kg u malp obserwowano wptyw na nerki.
CHMP uzgodnit dodatkowe zmiany w tym punkcie ChPL, polegajace na zamieszczeniu wzmianki o
wplywie na nerki u myszy, psoOw i matp.

W punkcie 5.3 ChPL wprowadzono takze dodatkowe zmiany polegajace na dodaniu wzmianki o
wptywie na centralny uktad nerwowy u gryzoni.

Punkt 6.1 — Wykaz substancji pomocniczych

Na podstawie przedstawionych danych dotyczacych jakosci CHMP uznal, ze jedynym nieaktywnym
sktadnikiem produktu jest bezwodny weglan sodu. Zostat on dodany w celu utatwienia rozpuszczania
masy leku poprzez zwigkszenie pH roztworu powyzej wartosci pKa grupy karboksylowej
meropenemu.

Punkt 6.2 — Niezgodno$ci farmaceutyczne

Na podstawie przedstawionych danych dotyczacych jakosci CHMP uznal, Ze ten produkt leczniczy nie
powinien by¢ mieszany z innymi produktami leczniczymi, z wyjatkiem wymienionych w punkcie 6.6.

Punkt 6.3 — Okres waznosSci

Dane przedstawione w module jakosci dotyczace statosci produktu zostaly uzupetione o najnowsze
dane handlowe, ktore potwierdzaja okres waznosci trwajacy 4 lata przy przechowywaniu produktu w
temperaturze ponizej 30°C. CHMP ustalil, ze sporzadzone roztwory nalezy zuzywacé od razu,
szczegolnie z powodu szybkiego rozktadu w 5-procentowym roztworze glukozy. Dlatego w punkcie
6.3 ChPL podano, ze sporzadzone roztwory powinny by¢ wykorzystane w ciagu 1 godziny (czas ten
obejmuje przygotowanie roztworu i czas trwania wstrzyknigcia dozylnego lub wlewu dozylnego
sporzadzonego roztworu).

Punkt 6.4 — Specjalne $rodki ostroznos$ci przy przechowywaniu

Na podstawie przedstawionych danych dotyczacych jakosci CHMP uznal, ze produkt nie powinien
by¢ przechowywany w temperaturze powyzej 30°C i Ze nie nalezy zamraza¢ sporzadzonego roztworu.
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Punkt 6.5 — Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Na podstawie przedstawionych danych dotyczacych jakosci CHMP poprawit tres¢ tego punktu,
stanowiac, ze produkt leczniczy jest dostarczany w opakowaniach zawierajacych 1 lub 10 fiolek i ze
nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Punkt 6.6 — Szczegdlne srodki ostroznosci dotyczqce usuwania i przygotowania leku do stosowania

Na podstawie przedstawionych danych dotyczacych jakosci CHMP uznat, Zze meropenem
przeznaczony do stosowania w bolusie dozylnym powinien by¢ rozcienczany w sterylnej wodzie do
wstrzykiwan, a przy stosowaniu we wlewie dozylnym meropenem zawarty w fiolce moze by¢
bezposrednio zmieszany z 0,9-procentowym roztworem NaCl lub 5-procentowym roztworem glukozy
do wlewow.

PODSTAWY DO ZMIANY CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO,
OZNAKOWANIA OPAKOWAN I ULOTKI DLA PACJENTA

Zwazywszy, ze:

- zakres arbitrazu obejmowat harmonizacje charakterystyk produktow leczniczych, oznakowania
opakowan i ulotki dla pacjenta,

- charakterystyki produktow leczniczych, oznakowanie opakowan i ulotka dla pacjenta proponowane
przez podmioty odpowiedzialne posiadajace pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zostaty poddane
ocenie na podstawie przedtozonej dokumentacji i dyskusji naukowej przeprowadzonej w Komitecie,

CHMP zalecit wprowadzenie zmiany do pozwolen na dopuszczenie do obrotu, dla ktérych
charakterystyka produktu leczniczego, oznakowanie opakowan i ulotka dla pacjenta zostaly
przedstawione w Aneksie III dla preparatu Meronem i nazw produktow powiazanych (patrz aneks I).
Warunki pozwolen na dopuszczenie do obrotu s3g wymienione w aneksie V.
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ANEKS III

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO,
OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA

Uwaga: Ten tekst Charakterystyki Produktu Leczniczego, opakowan i ulotki jest wersja wazna
do czasu uzyskania decyzji Komisji Europejskiej.

Po uzyskaniu decyzji Komisji kompetentne wladze w krajach CMS dostosuja informacje o

produkcie do wymagan. W zwiazku z tym ten tekst Charakterystyki Produktu
Leczniczego, opakowan i ulotki moga nie przedstawia¢ aktualnego tekstu.
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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Meronem i nazwy produktow zwiazanych (patrz Aneks I) 500 mg proszek do sporzadzania roztworu
do wstrzykiwan lub infuzji

Meronem i nazwy produktow zwiazanych (patrz Aneks I) 1 g proszek do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks I) 500 mg

Kazda fiolka zawiera trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 500 mg bezwodnego
meropenemu.

Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks 1) 1 g
Kazda fiolka zawiera trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 1 g bezwodnego
meropenemu.

Substancje pomocnicze:

Kazda fiolka 500 mg zawiera 104 mg weglanu sodu w ilosci odpowiadajacej okoto 2,0 mEq sodu
(okoto 45 mg).

Kazda fiolka 1 g zawiera 208 mg weglanu sodu w ilosci odpowiadajacej okoto 4,0 mEq sodu (okoto
90 mg).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuz;ji.

Proszek bialy do jasnozoéttego.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt Meronem jest wskazany do leczenia nastgpujacych zakazen u dorostych i dzieci w wieku
powyzej 3 miesigcy (patrz punkt 4.4 1 5.1):

Zapalenie ptuc, w tym pozaszpitalne i wewnatrzszpitalne zapalenie phuc.
Zapalenie oskrzeli i ptuc w przebiegu mukowiscydozy.

Powiklane zakazenia uktadu moczowego.

Powiklane zakazenia jamy brzuszne;.

Zakazenia Srodporodowe i poporodowe.

Ztozone zakazenia skory i tkanek migkkich.

Ostre bakteryjne zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych.

Produkt Meronem moze by¢ stosowany w leczeniu goraczkujacych pacjentéw z neutropenia,
u ktorych wystepuje podejrzenie zakazenia bakteryjnego.

Nalezy wzia¢ pod uwagg oficjalne wytyczne dotyczace prawidtowego stosowania lekow
przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
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Ponizsza tabela zawiera ogolne zalecenia dotyczace dawkowania.
Dawka i czas leczenia meropenemem powinny uwzglednia¢ rodzaj leczonego zakazenia, w tym jego
ciezko$¢ 1 odpowiedz kliniczna.

U dorostych i mtodziezy dawka 2 g, trzy razy na dobg i dawka do 40 mg/kg trzy razy na dobg u dzieci
moze by¢ szczeg6lnie wlasciwa podczas leczenia niektorych rodzajow zakazen, takich jak zakazenia
szpitalne bakteriami Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter spp.

Dodatkowo nalezy rozwazy¢ dawkowanie podczas stosowania u pacjentdw z niewydolno$cia nerek
(patrz ponizej).

Dorosli i mlodziez

Zakazenie Dawka podawana co 8 godzin
Zapalenie ptuc, w tym pozaszpitalne 500mglub1lg

1 wewnatrzszpitalne zapalenie phuc.

Zapalenie oskrzeli i ptuc w przebiegu 2g

mukowiscydozy

Powiklane zakazenia uktadu moczowego 500mglublg

Powiktane zakazenia jamy brzusznej 500mglub1lg

Zakazenia Srodporodowe i poporodowe 500mglub1lg

Ztozone zakazenia skory i tkanek migkkich 500mglublg

Ostre bakteryjne zapalenie opon 2g

moézgowo-rdzeniowych
Leczenie goraczkujacych pacjentdw z neutropenia 1 g

Meropenem jest zazwyczaj podawany w postaci wlewu dozylnego trwajacego okoto 15 do 30 minut
(patrz punkt 6.2, 6.3 1 6.6).

Wymiennie, dawki do 1 g moga by¢ podawane w postaci wstrzyknigcia dozylnego trwajacego okoto
5 minut. Dostepne dane dotyczace bezpieczenstwa wstrzyknigcia dozylnego 2 g sa ograniczone.

Zaburzenia czynnosci nerek

Dawka u dorostych i mtodziezy powinna zosta¢ dostosowana, jak podano ponizej, jesli klirens
kreatyniny jest mniejszy niz 51 ml/min. Dostgpne sa ograniczone dane dotyczace zmiany dawki
dotyczace dawkowania 2 g.

Klirens kreatyniny Dawka (jednostkowa dawka 500 mg, 1 g = Czgstosé

(ml/min) lub 2 g, patrz tabela wyzej)
26-50 jedna jednostkowa dawka co 12 godzin
10-25 pot jednostkowej dawki co 12 godzin
<10 p6t jednostkowej dawki co 24 godziny

Meropenem moze by¢ usuwany z surowicy metoda hemodializy i hemofiltracji. Wymagana dawka
powinna zosta¢ podana po zakonczeniu hemodializy.

Nie ustalono zalecen dawkowania u pacjentow poddawanych dializie otrzewnowe;.

Zaburzenia czynnosci wqtroby
Nie ma konieczno$ci zmiany dawki u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci watroby (patrz punkt 4.4).

Pacjenci w podesztym wieku
Nie ma konieczno$ci zmiany dawki u pacjentow w podesztym wieku z prawidlowa czynnoscia nerek
lub klirensem kreatyniny wigkszym niz 50 ml/min.

Drzieci
Drzieci ponizej 3 miesiqca zycia
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Skutecznos¢ 1 bezpieczenstwo meropenemu u dzieci ponizej 3 miesiaca zycia nie zostaly ustalone
takze nie zidentyfikowano wtasciwych dawek. Jednak, na podstawie ograniczonych danych
farmakokinetycznych mozna podejrzewacé, ze 20 mg/kg co 8 godzin moze by¢ odpowiednim
dawkowaniem (patrz punkt 5.2).

Drzieci od 3. miesiqca zycia do 11 lat i do 50 kg masy ciata
W tabeli ponizej podano zalecane dawkowanie:

Zakazenie Dawka podawana co 8 godzin
Zapalenie ptuc, w tym pozaszpitalne 10 lub 20 mg/kg

1 wewnatrzszpitalne zapalenie ptuc.

Zapalenie oskrzeli i pluc w przebiegu 40 mg/kg

mukowiscydozy

Powiklane zakazenia uktadu moczowego 10 lub 20 mg/kg

Powiklane zakazenia jamy brzuszne;j 10 lub 20 mg/kg

Ztozone zakazenia skory i tkanek migkkich 10 lub 20 mg/kg

Ostre bakteryjne zapalenie opon 40 mg/kg

moézgowo-rdzeniowych
Leczenie goraczkujacych pacjentow z neutropenia 20 mg/kg

Dzieci o masie ciata powyzej 50 kg
Nalezy poda¢ dawke jak u osoby doroste;.

Nie ma do$wiadczenia u dzieci z zaburzeniami czynnos$ci nerek.

Meronem jest zazwyczaj podawany we wlewie dozylnym trwajacym od 15 do 30 minut (patrz punkty
6.2, 6.3 1 6.6). Wymiennie, meropenem w dawkach do 20 mg/kg moze by¢ podawany jako
wstrzyknigcie dozylne trwajace okoto 5 minut. Dostgpne sg ograniczone dane dotyczace podania
dzieciom dawki 40 mg/kg w bolusie dozylnym.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynna lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza.

Nadwrazliwo$¢ na ktorykolwiek lek przeciwbakteryjny z grupy karbapenemow.

Cigzka nadwrazliwo$¢ (np. reakcje anafilaktyczne, cigzkie reakcje skorne) na ktorykolwiek inny lek
przeciwbakteryjny z grupy bata-laktaméw (np. penicyliny lub cefalosporyny).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Wybierajac meropenem do leczenia indywidualnego pacjenta nalezy wzia¢ pod uwage czy wlasciwe
jest zastosowanie leku przeciwbakteryjnego z grupy karbapenemow, opierajac sig¢ o czynniki takie, jak
ciezko$¢ zakazenia, wystgpowanie odpornosci na inne leki przeciwbakteryjne i1 ryzyko zwiazane

z zakazeniem bakteria oporna na karbapenemy.

Tak jak w przypadku lekow przeciwbakteryjnych z grupy beta laktamow, donoszono o przypadkach
ciezkich i sporadycznie $§miertelnych reakcji nadwrazliwos$ci (patrz punkty 4.3 1 4.8).

Pacjenci, u ktérych wystepowaty reakcje nadwrazliwosci po karbapenemach, penicylinach lub innych
lekach przeciwbakteryjnych beta-laktamowych, moga by¢ nadwrazliwi takze na meropenem. Przed
rozpoczeciem leczenia meropenemem nalezy przeprowadzi¢ szczegotowy wywiad dotyczacy
wystgpowania w przesztosci reakcji nadwrazliwo$ci na antybiotyki beta-laktamowe.

Jesli wystapi cigzka reakcja nadwrazliwosci, nalezy przerwaé stosowanie produktu leczniczego
i wdrozy¢ odpowiednie postgpowanie.

Niemal w przypadku wszystkich lekéw przeciwbakteryjnych, w tym meropenemu donoszono
0 wystgpowaniu zapalenia jelit zwiazanego ze stosowaniem antybiotykow i rzekomobtoniastego
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zapalenia jelit. Objawy moga by¢ o réznym nasileniu od lekkich do zagrazajacych zyciu. Dlatego, jest
to wazne, aby u pacjenta, u ktorego wystapi biegunka podczas leczenia lub po leczeniu meropenemem
wzia¢ pod uwage to rozpoznanie (patrz punkt 4.8). Nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia

1 zastosowanie antybiotykéw stosowanych do leczenia zakazen bakteria Clostridium difficile. Nie
nalezy stosowac lekow hamujacych perystaltyke jelit.

Niezbyt czgsto, podczas leczenia karbapenemami, w tym takze meropenemem zglaszano
wystepowanie drgawek.

Podczas leczenia meropenemem nalezy $cisle monitorowa¢ czynno$¢ watroby ze wzgledu na ryzyko
hepatotoksycznosci (dysfunkcje watroby z cholestaza i cytoliza) (patrz punkt 4.8).

Podczas leczenia meropenemem pacjentéw z chorobami watroby, stwierdzonymi wczes$niej
chorobami watroby nalezy kontrolowa¢ czynno$¢ watroby. Nie ma konieczno$ci zmiany dawki leku
(patrz punkt 4.2).

Podczas leczenia meropenemem moze wystapi¢ dodatni wynik bezposredniego i posredniego testu
Coombsa.

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania meropenemu i kwasu walproinowego i (lub) walproinianu
sodu (patrz punkt 4.5).

Produkt Meronem zawiera sod.

Produkt Meronem 500 mg: ten produkt leczniczy zawiera okoto 2,0 mEq sodu na dawke 500 mg, co
nalezy wzia¢ pod uwage u pacjentéw stosujacych diet¢ niskosodowa.

Produkt Meronem 1,0 g: ten produkt leczniczy zawiera okoto 4,0 mEq sodu na dawkeg 1,0 g, co nalezy
wziac pod uwage u pacjentow stosujacych diete niskosodowa.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji za wyjatkiem badan z probenecydem. Probenecyd
konkuruje z meropenemem o aktywne wydalanie w kanalikach nerkowych i w zwiazku z tym hamuje
wydalanie meropenemu przez nerki, co powoduje wydtuzenie okresu pottrwania oraz zwigkszenie
stezenia meropenemu w surowicy. Nalezy zachowac ostrozno$¢ stosujac probenecyd jednoczesnie z
meropenemenm.

Nie prowadzono badan dotyczacych wplywu meropenemu na stopien wiazania z biatkami

1 metabolizm innych lekéw. Meropenem w wiaze si¢ z biatkami osocza w tak matym stopniu, ze
wystapienie interakcji z innymi lekami, wynikajacych z wypierania ich z potaczen biatkowych jest
mato prawdopodobne.

Po podaniu kwasu walproinowego jednoczesnie z karbapenemami donoszono o zmniejszeniu stgzenia
kwasu walproinowego we krwi o 60-100% w ciagu dwoch dni. Z uwagi na szybkie wystapienie

i rozlegto$¢ wplywu na kwas walproinowy, jednoczesne stosowanie kwasu walproinowego

i karbapenemow wydaje si¢ by¢ niemozliwe w prowadzeniu i dlatego nalezy go unika¢ (patrz punkt
4.4).

Doustne leki przeciwzakrzepowe

Jednoczesne stosowanie warfaryny i antybiotykow moze nasila¢ ich dziatanie przeciwzakrzepowe.
Donoszono o wielu przypadkach zwigkszenia dziatania przeciwzakrzepowego doustnych lekow
przeciwzakrzepowych, w tym warfaryny u pacjentow, ktdrzy otrzymywali jednoczes$nie leki
przeciwbakteryjne. Ryzyko moze zaleze¢ od rodzaju zakazenia, wieku i stanu ogdlnego pacjenta,
dlatego trudno jest oceni¢ wplyw stosowanego antybiotyku na zwigkszenie INR (migdzynarodowy
wskaznik znormalizowany). Zaleca si¢ czesta kontrolg INR podczas i krotko po jednoczesnym
podaniu antybiotykoéw z lekami przeciwzakrzepowymi.
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4.6 Ciazailaktacja

Ciqza

Nie ma lub sa ograniczone dane dotyczace stosowania meropenemu u kobiet w ciazy.

Nie badano bezpieczenstwa stosowania produktu Meronem u kobiet w ciazy. Badania na zwierzgtach
nie wykazuja bezposredniego ani posredniego szkodliwego wptywu na reprodukcje (patrz punkt 5.3).
W celu zachowania ostroznosci, nalezy unika¢ stosowania meropenemu podczas ciazy.

Laktacja

Nie wiadomo czy meropenem przenika do mleka karmiacych matek. Wykrywano niewielkie st¢zenia
meropenemu w mleku karmiacych zwierzat. Nalezy podjac¢ decyzje, czy przerwac karmienie piersia,
czy przerwaé leczenie meropenemem biorac pod uwage korzysci terapii dla matki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Nie przeprowadzono badan nad wptywem produktu na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdoéw
mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane

W przegladzie danych 4872 pacjentow dotyczacych 5026 zastosowan meropenemu najczescie]
zglaszanymi dziataniami niepozadanymi po meropenemie byta biegunka (2,3%), wysypka (1,4%),
nudno$ci/wymioty (1,4%) i odczyny zapalne w miejscu podania (1,1%). Najczgsciej zgtaszanymi
zmianami w wynikach badan laboratoryjnych po meropenemie byta trombocytoza (1,6%)

i zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych (1,5-4,3%).

Wymienione w tabeli dziatania niepozadane o nieznanej czgstosci nie byly obserwowane u 2367
pacjentow, ktorzy brali udziat w przedrejestracyjnych badaniach meropenemu po podaniu dozylnym i
domigéniowym, lecz byly obserwowane po dopuszczeniu produktu do obrotu.

W ponizszej tabeli podano dziatania niepozadane zgodnie z systematyka narzadowa i czgstoscia:
bardzo czgsto (21/10), czgsto (=1/100, <1/10), niezbyt czesto (=1/1000, <1/100), rzadko (=1/10 000,
<1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy
niepozadane sa wymienione zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Tabela 1
Systematyka narzadowa Czestosé Zdarzenie
Zakazenia i zarazenia Niezbyt czesto zakazenia drozdzakowe jamy ustnej
pasozytnicze i pochwy
Zaburzenia krwi i uktadu Czesto trombocytemia
chlonnego
Niezbyt czgsto eozynofilia, trombocytopenia,
leukopenia, neutropenia
Nieznana agranulocytoza,
anemia hemolityczna
Zaburzenia uktadu Nieznana obrzek naczynioruchowy, anafilaksja
immunologicznego (patrz punkt 4.3 i 4.4)
Zaburzenia uktadu Czgsto bol glowy
nerwowego
Niezbyt czesto parestezje
Rzadko drgawki (patrz punkt 4.4)
Zaburzenia zotadka i jelit Czesto biegunka, wymioty, nudnosci, bole
brzucha
Nie znana zapalenie jelita zwigzane z
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Systematyka narzadowa Czestosé Zdarzenie
antybiotykoterapia (patrz punkt 4.4)
Zaburzenia watroby 1 drog Czgsto zwigkszenie aktywnosci
zotciowych aminotransferaz, zwigkszenie
aktywnosci fosfatazy alkalicznej we
krwi, zwigkszenie aktywnos$ci
dehydrogenazy mleczanowej we

krwi.
Niezbyt czgsto Zwigkszenie stezenia bilirubiny we
krwi
Zaburzenia skory i tkanki Czesto wysypka, $wiad
podskodrnej
Niezbyt czgsto pokrzywka
Nie znana martwica toksyczno-rozptywna
naskorka, zespot Stevensa-Johnsona,
rumien wielopostaciowy.
Zaburzenia nerek i drog Niezbyt czgsto Zwigkszenie st¢zenia kreatyniny we
moczowych krwi, zwiekszenie stezenia mocznika
we krwi
Zaburzenia ogolne i stany Czgsto odczyny zapalne, bol
W miejscu podania
Niezbyt czesto zylna choroba zakrzepowo-zatorowa
Nie znana bol w miejscu podania

4.9 Przedawkowanie

Podczas leczenia u pacjentdw z niewydolnoscia nerek mozliwe jest wzgledne przedawkowanie, jesli
dawka nie zostata zmieniona tak jak opisano w punkcie 4.2. Ograniczone doswiadczenie kliniczne
wskazuje, ze w przypadku wystapienia przedawkowania objawy sa zgodne z profilem dziatan
niepozadanych opisanych w punkcie 4.8, maja tagodne nasilenie i przemijaja po zaprzestaniu
stosowania lub po zmniejszeniu dawki. Nalezy rozwazy¢ leczenie objawowe.

U pacjentéw z prawidtowa czynnoscia nerek lek jest szybko wydalany przez nerki.

Meropenem i jego metabolit moga by¢ usunigte z organizmu hemodializa.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbakteryjne do stosowania ogdlnego, karbapenemy, kod
ATC: JOIDHO02

Mechanizm dziatania

Dziatanie bakteriob6jcze meropenemu polega na hamowaniu syntezy §ciany komorki
bakteryjnej bakterii Gram-dodatnich i Gram-ujemnych poprzez wiazanie z biatkiem wiazacym
penicyliny (ang. Penicillin Binding Protein PBP).

Zaleznosci farmakoninetyczno-farmakodynamiczne (PK/PD)

Podobnie jak dla innych lekow przeciwbakteryjnych z grupy beta-laktamowych, czas w jakim st¢zenie
meropenemu przekracza MIC (T>MIC) najlepiej odpowiada skutecznosci.

W modelach nieklinicznych meropenem wykazywat dzialanie, gdy czas utrzymywania si¢ stgzenia
karbapenemow w osoczu przekraczat MIC dla drobnoustroju wywotujacego zakazenie przez okoto
40% czasu promiedzy kolejnymi dawkami. Ten cel nie zostal osiagniety w modelach klinicznych.
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Mechanizm opornosci

Odporno$c na meropenem moze wynika¢ ze: (1) zmniejszonej przepuszczalnosci blony zewngtrzne;j
bakterii Gram-ujemnych (z powodu zmniejszonej produkcji poryn) (2) zmniejszonego powinowactwa
do docelowych PBP (3) zwigkszonej ekspresji sktadnikow pompy wyptukujacej i (4) produkcji
beta-laktamaz, ktore moga hydrolizowa¢ karbapenemy.

Na terenie Unii Europejskiej donoszono o obecnosci lokalnych skupisk infekcji z powodu bakterii
opornych na karbapenemy.

Nie ma opornosci krzyzowej wynikajacej z mechanizmu dzialania pomiedzy meropenemem i lekami
z grupy chinolonow, aminoglikozydow, makrolidoéw i tetracyklin. Jednakze, bakteria moze rozwinac
opornos¢ na wigcej niz jedna klasg¢ antybiotykow, jesli w mechanizmie jej powstania bierze udziat
brak przepuszczalnosci i (lub) pompa wyptukujaca.

Punkty odcigcia
Ponizej przedstawione sa punkty odcigcia dla testu MIC Europejskiej Komisji Testowania

Wrazliwosci Drobnoustrojéw (EUCAST).

EUCAST kliniczne punkty docigcia MIC dla meropenemu (2009-06-05, v 3.1)

Drobnoustroj Wrazliwe (S) Oporne (R)
(mg/1) (mg/1)
Enterobacteriaceae <2 >8
Pseudomonas <2 > 8
Acinetobacter <2 >8
Streptococcus grupy A, B, C, G <2 >2
Streptococcus pneumoniae’ <2 >2
Inne paciorkowce 2 2
Enterococcus -- --
Staphylococcus’ stopka 3 stopka 3
Haemophilus influenzae’ i Moraxella catarrhalis <2 >2
Neisseria meningitidis™* <0.25 >0.25
Bakterie beztlenowe Gram-dodatnie <2 >8
Bakterie beztlenowe Gram-ujemne <2 >8
Punkty odcigcia niezwiazane z zadnym gatunkiem’ <2 >8

" Punkty odcigcia dla meropenemu w odniesieniu do Streptococcus pneumoniae i Haemophilus
influenzae w zapaleniu opon mozgowych to 0,25/1 mg/l

? Szczepy, dla ktorych wartosci MIC sa powyzej punktow odcigcia S/I sa rzadkie lub do tej pory
niewykryte. Identyfikacja i testy lekowrazliwos$ci na takim izolacie powinny zosta¢ powtorzone i
jesli wyniki zostang potwierdzone, izolat wystany do laboratorium referencyjnego. Dopdki brak
dowodow na skuteczno$¢ kliniczna dla potwierdzonych izolatéw, dla ktorych MIC jest powyzej
aktualnego punktu odcigcia (R), nalezy je zglosi¢ jako oporne.

? O wrazliwosci gronkowcow na meropenem wnioskuje si¢ na podstawie wrazliwosci na
metycyling.

* Punkt odcigcia dla meropenemu w przypadku Neisseria meningitidis odnosi si¢ wytacznie do
zapalenia opon mézgowych.

> Punkty odciecia niezalezne od gatunkow bakterii zostaty okreslone gtoéwnie na podstawie danych
PK/PD i sa niezalezne od dystrybucji MIC dla poszczegoélnych gatunkéw. Stosuje sig je dla
gatunkéw niewymienionych w tabeli 1 jej odnos$nikach.

-- = Badanie lekowrazliwosci nie jest zalecane, poniewaz gatunki te sa nicodpowiednie dla leczenia
produktami leczniczymi.

Lista ponizej wymienionych patogendw zostata stworzona na podstawie do§wiadczenia klinicznego
i wytycznych terapeutycznych.

Zazwyczaj wrazliwe gatunki
Tlenowe Gram-dodatnie
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Enterococcus faecalis®

Staphylococcus aureus (metycylino wrazliwe)*

Staphylococcus species (metycylino wrazliwe) w tym Staphylococcus epidermidis
Streptococcus agalactiae (grupa B)

Streptococcus milleri grupa (S. anginosus, S. constellatus i S. intermedius)
Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes (grupa A)

Tlenowe Gram-ujemne
Citrobacter freundii
Citrobacter koseri
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae
Escherichia coli
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae
Morganella morganii
Neisseria meningitidis
Proteus mirabilis
Proteus vulgaris
Serratia marcescens

Beztlenowe Gram-dodatnie

Clostridium perfringens

Peptoniphilus asaccharoliticus

Peptostreptococcus spp (w tym P. micros, P. anaerobius, P. magnus)

Beztlenowe Gram-ujemne
Bacteroides caccae
Bacteroides fragilis — grupa
Prevotella bivia

Prevotella disiens

Gatunki, dla ktorych problemem moze by¢ nabyta oporno$¢
Tlenowe Gram-dodatnie
Enterococcus faecium®

Tlenowe Gram-ujemne
Acinetobacter spp
Burkholderia cepacia
Pseudomonas aeruginosa

Naturalnie oporne organizmy
Tlenowe Gram-ujemne
Stenotrophomonas maltophilia
Legionella spp

Inne mikroorganizmy
Chlamydiophila pneumoniae
Chlamydiophila psitacci
Coxiella burnetti
Mycoplasma pneumoniae

% Gatunki ktore wykazuja posrednia naturalng wrazliwosé
* Wszystkie gronkowce oporne na metycyling sa oporne na meropenem
" Odsetek opornosci >50% w jednym lub wiecej krajow EU.
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5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

U 0s6b zdrowych $redni okres pottrwania wynosi okoto 1 godziny, §rednia objgtos¢ dystrybucji okoto
0,25 1/kg (11-27 1) 1 $redni klirens 287 ml/min dla dawki 250 mg, ktory zmniejsza si¢ do 205 ml/min
dla dawki 2 g. Po podaniu dawek 500, 1000 i 2000 mg we wlewie 30 minutowym $rednie C,,,x wynosi
okoto odpowiednio 23, 491 115 pg/ml, a odpowiadajace im wartosci AUC wynosity 39,3; 62,3 i

153 pg.h/ml. Po wlewie trwajacym 5 minut warto$ci Cyax to 52 1 112 pg/ml odpowiednio po dawkach
500 1 1000 mg. Po podaniu dawek wielokrotnych, co 8 godzin osobom z prawidtowa czynnoS$cia
nerek, nie obserwowano kumulacji meropenemu.

Badanie u 12 pacjentéw, ktorym podawano meropenem co 8 godzin po zabiegach operacyjnych
z powodu zakazenia w obrebie jamy brzusznej, wykazato, ze Cp.x 1 okres poltrwania sa porownywalne
do wartosci u 0s6b zdrowych, a objetos¢ dystrybucji wigksza 27 1.

Dystrybucja
Srednie wigzanie meropenemu z biatkami osocza wynosi okoto 2% 1 jest niezalezne od jego stezenia.

Po szybkim podaniu (5 minut lub mniej), farmakokinetyka jest bieksponencjalna, ale jest to duzo
mniej oczywiste po wlewie trwajacym 30 minut. Wykazano, ze meropenem dobrze penetruje do wielu
ptynéw i tkanek w tym phuc, wydzieliny oskrzelowej, zotci, ptynu moézgowo-rdzeniowego, tkanek
zenskiego uktadu ptciowego, skoéry, powiezi, migsni i wysigku do jamy otrzewne;.

Metabolizm

Meropenem jest metabolizowany na drodze hydrolizy piericienia beta-laktamowego, co prowadzi do
powstania nieczynnego metabolitu. W badaniach in vitro meropenem wykazuje zmniejszona
wrazliwo$¢ na hydrolizg przez ludzka dehydropeptydazg-1 (DHP-1) w poréwnaniu z imipemenem

i dlatego nie ma koniecznosci jednoczesnego stosowania inhibitora DHP-1.

Wydalanie
Meropenem jest gtownie wydalany przez nerki w niezmienionej postaci; okoto 70% (50-75%) jest

wydalane w niezmienionej postaci w ciagu 12 godzin. Kolejne 28% jest wykryte w postaci
mikrobiologicznie nieczynnego metabolitu. Tylko okoto 2% dawki jest wydzielane z katem.
Zmierzony klirens nerkowy i wptyw probenecydu wskazuje na to, ze meropenem podlega zar6wno
filtracji ktgbuszkowe;j jak i wydzielaniu w kanalikach nerkowych.

Niewydolnos¢ nerek

W przypadku niewydolnosci nerek widocznie zwigksza si¢ AUC w osoczu i wydtuza okres pottrwania
dla meropenemu. Odnotowano, ze AUC zwigkszato si¢ 2,4 razy u pacjentdw z umiarkowana
niewydolnos$cia nerek (CrCl 33-74 ml/min), 5 razy w przypadku cigzkiej niewydolno$ci nerek (CrCl
4-23 ml/min) i 10-krotnie u pacjentow poddawanych hemodializie (CrCl <2 ml/min) w poréwnaniu do
wartosci u 0séb z prawidtowa czynnoscia nerek (CrCl >80 ml/min). AUC dla nieaktywnych
mikrobiologicznie metabolitow z otwartym pierscieniem byta takze znaczaco zwigkszona u pacjentdw
z zaburzeniami czynnosci nerek. Zaleca si¢ dostosowanie dawki u pacjentow z umiarkowanymi i
cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek (patrz punkt 4.2).

Meropenem jest wydalany na drodze hemodializy, a klirens podczas hemodializy jest okoto 4 razy
wigkszy niz u pacjentow z bezmoczem.

Niewydolnos¢ watroby
W badaniu przeprowadzonym u pacjentéw z poalkoholowa marskos$cia watroby wykazano, ze choroba
watroby nie wptywa na farmakokinetyke meropenemu po podaniu dawek wielokrotnych.

Pacjenci doro$li
W przeprowadzonych badaniach u 0s6b chorych vs zdrowych z rownowazna czynno$cia nerek nie

obserwowano istotnych réznic w farmakokinetyce. W modelu populacyjnym opracowanym na
podstawie danych od 79 pacjentow z zakazeniem w jamie brzusznej lub zapaleniem pluc, wykazano

36



zalezno$¢ objetosci gldwnego kompartmentu od masy i klirensu zaleznego od klirensu kreatyniny
1 wieku.

Dzieci

Farmakokinetyka u niemowlat i dzieci z zakazeniem, po dawkach 10, 20 i 40 mg/kg mc. jest zblizona
do farmakokinetyki 0osob dorostych po dawkach odpowiednio 500, 1000 i 2000 mg. Poréwnanie
wykazuje spojne dane farmakokinetyczne dla dawek i1 okresow pottrwania podobne do tych
zaobserwowanych u dorostych, z wyjatkiem najmtodszych dzieci (<6 miesigcy tos 1,6 godziny).
Srednie wartosci klirensu dla meropenemu wynosily 5,8 ml/min/kg (6-12 lat), 6,2 ml/min/kg (2-5 lat),
5,3 ml/min/kg (6-23 lat) i 4,3 ml/min/kg (2-5 miesigcy). Okoto 60% dawki jest wydalane z moczem w
ciagu 12 godzin jako meropenem, a nastgpne 12% w postaci metabolitu. Stgzenie meropenemu w
ptynie moézgowo-rdzeniowym u dzieci z zapaleniem opon mozgowo-rdzeniowych wynosi okoto 20%
stezenia w osoczu, jednak istnieje znaczaca zmienno$¢ osobnicza.

Farmakokinetyka meropenemu u noworodk6w wymagajacych leczenia przeciwzakaznego wykazuje
u noworodkow w starszym wieku chronologicznym lub ciazowym wigkszy klirens i ogolny, sredni
okres pottrwania 2,9 godziny. Symulacja Monte Carlo przeprowadzona w oparciu o model PK
populacji wykazata, ze po zastosowaniu dawki 20 mg/kg co 8 godzin osiagni¢to T>MIC 60% dla P.
aeruginosa u 95% noworodkow urodzonych przed czasem i u 91% noworodkéw urodzonych o czasie.

Osoby w podeszlym wieku

Badania farmakokinetyki u os6b w podesztym wieku (65-80 lat) wykazaty zmniejszenie klirensu

w osoczu, ktore korelowalo ze zmniejszeniem klirensu kreatyniny i mniejszej redukcji klirensu poza
nerkowego. Nie ma koniecznosci zmiany dawki u pacjentéw w podeszlym wieku, poza przypadkami
umiarkowanych lub ci¢zkich zaburzen czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania prowadzone na zwierzgtach nie wykazaly nefrotoksycznosci meropenemu. Histologiczne
dowody uszkodzenia kanalikow nerkowych obserwowano u myszy i pséw tylko po dawkach
2000 mg/kg 1 wigkszych po podaniu pojedynczym i u matp w 7 dniowym badaniu, po dawkach
500 mg/kg.

Meropenem jest ogolnie dobrze tolerowany przez osrodkowy uktad nerwowy. Dziatanie byto
obserwowane w badaniu toksyczno$ci ostrej u gryzoni po dawkach przekraczajacych 1000 g/kg.

Po podaniu dozylnym, warto$¢ LDs, meropenemu u gryzoni wynosita powyzej 2000 mg/kg mc.

W badaniach z powtarzanymi dawkami meropenemu, podawanymi do 6 miesigcy obserwowano
niewielkie dzialanie w tym zmniejszenie liczby krwinek czerwonych u psow.

W przeprowadzonych konwencjonalnych badaniach u szczurow po dawkach do 750 mg/kg i u malp
po dawkach do 360 mg/kg nie uzyskano dowodow na potencjalne dziatanie mutagenne, jak rowniez

na toksyczny wplyw na reprodukcje¢ w tym dziatanie teratogenne.

We wstgpnym badaniu u matp stwierdzono zwigkszenie czgstosci wystgpowania poronien
samoistnych podczas stosowania dawek 500 mg/kg mc.

Nie stwierdzono zwigkszonej wrazliwo$ci mtodych zwierzat w pordwnaniu z osobnikami dorostymi.
Produkt podawany dozylnie byt dobrze tolerowany przez zwierzgta.

Meropenem i jego jedyny metabolit mialy u zwierzat podobny profil toksycznosci.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
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Meropenem 500 mg: sodu weglan bezwodny
Meropenem 1 g: sodu weglan bezwodny

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Produktu leczniczego nie nalezy miesza¢ z innymi roztworami poza wymienionymi w punkcie 6.6.
6.3  Okres waznoSci

4 lata

Po rekonstytucji:

Roztwor sporzadzony do wstrzyknigcia lub wlewu dozylnego powinien by¢ niezwlocznie podany.
Czas od przygotowania roztworu do jego podania w postaci dozylnego wstrzyknigcia lub wlewu nie
powinien przekroczy¢ godziny.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywa¢ w temperaturze do 30°C.
Nie zamraza¢ sporzadzonego roztworu.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Meronem 500 mg

674 mg proszku w 20 ml fiolce ze szkta I typu z zamknigciem (szary korek z gumy halobutylowej z
naktadka z aluminium).

Meronem 1 g

1348 mg proszku w 30 ml fiolce ze szkta I typu z zamknigciem (szary korek z gumy halobutylowej z
naktadka z aluminium).

Produkt jest dostarczany w opakowaniach zawierajacych 1 lub 10 fiolek.

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

6.6 Szczegdlne SrodKki ostroznoSci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Wstrzykniecie

W celu przygotowania meropenemu do szybkiego wstrzykniecia dozylnego nalezy rozpuscié¢ proszek
w jalowej wodzie do wstrzykiwan.

Infuzja

W celu przygotowania meropenemu do wlewu dozylnego mozna rozpusci¢ proszek bezposrednio

w 0,9% roztworze chlorku sodu Iub 5% roztworze glukozy do wlewow.

Kazda fiolka stuzy do jednorazowego uzycia.

W trakcie przygotowywania roztworu oraz jego podawania nalezy zachowac standardowe warunki
aseptyki.

Roztwor nalezy wstrzasna¢ przed uzyciem.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny
z lokalnymi przepisami
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

AstraZeneca UK Ltd

Silk Road Business Park

Macclesfield, Cheshire

Wielka Brytania

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Meronem 500 mg
Pozwolenie nr R/6516

Meronem 1g
Pozwolenie nr R/6517

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

08.01.1996/08.03.2001/19.01.2006

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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OZNAKOWANIE OPAKOWAN

40



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TEKTUROWE PUDELKO

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks I) 500 mg proszek do sporzadzania roztworu
do wstrzykiwan lub infuzji

Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks 1) 1 g proszek do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji

Meropenem

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

Kazda fiolka zawiera trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 500 mg bezwodnego
meropenemu.

Kazda fiolka zawiera trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 1 g bezwodnego
meropenemu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Sodu weglan bezwodny. Szczegoétowe informacje znajduja si¢ w ulotce.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan lub infuz;ji
1 fiolka
10 fiolek

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Nalezy zapoznac¢ sig z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie dozylne.
Do uzytku jednorazowego.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w temperaturze do 30°C

Po rekonstytucji: sporzadzony roztwor do wstrzykiwan lub infuzji powinien zostaé
niezwlocznie podany. Czas od przygotowania roztworu do jego podania w postaci dozylnego
wstrzyknigcia lub infuzji nie powinien przekroczy¢ godziny.

Nie zamraza¢ roztworu.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

AstraZeneca UK Ltd.
Silk Road Business Park
Macclesfield

Cheshire SK10 2NA
Wielka Brytania

| 12. NUMER(NUMERY) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr R/6516
Pozwolenie nr R/6517

[13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

[14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lz - Lek stosowany wylacznie w lecznictwie zamknigtym

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Zaakceptowano uzasadnienie braku podania informacji brajlem
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

ETYKIETA (FIOLKA)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks I) 500 mg proszek do sporzadzania roztworu
do wstrzykiwan lub infuzji

Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks I) 1 g proszek do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji

Meropenem

(2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (YCH)

Trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej S00 mg bezwodnego meropenemu.
Trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 1 g bezwodnego meropenemu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Sodu weglan bezwodny. Szczegdtowe informacje znajduja si¢ w ulotce.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Proszek do sporzadzenia roztworu do wstrzykiwan lub infuz;ji
fiolka

5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Podanie dozylne.
Do uzytku jednorazowego.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

[8.  TERMIN WAZNOSCI

(EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w temperaturze do 30°C.
Po sporzadzeniu roztworu: zuzy¢ w ciagu godziny, nie zamrazac.
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WEASCIWE

[11.

NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

AstraZeneca UK Ltd.
Silk Road Business Park
Macclesfield

Cheshire SK10 2NA
Wielka Brytania

[12.

NUMER(NUMERY) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

[13.

NUMER SERII

(Lot)

| 14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

115.

INSTRUKCJA UZYCIA

[ 16.

INFORMACJA PODANA BRAJLEM
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ULOTKA DLA PACJENTA
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ULOTKA DLA PACJENTA: INFORMACJA DLA UZYTKOWNIKA
Meronem i nazwy produktow zwiazanych (patrz Aneks I) 500 mg proszek do sporzadzania roztworu
do wstrzykiwan lub infuz;ji
Meronem i nazwy produktéw zwiazanych (patrz Aneks I) 1 g proszek do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji

Meropenem

Nalezy zapoznad si¢ z tre$cia ulotki przed zastosowaniem leku.

. Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

] Nalezy zwroécié si¢ do lekarza Iub pielggniarki, gdy potrzebna jest rada Iub dodatkowa
informacja.

" Lek ten zostat przepisany $ci§le okreslonej osobie i nie nalezy go przekazywa¢ innym, gdyz

moze im zaszkodzi¢, nawet jesli objawy ich choroby sa takie same.
. Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy
niepozadane nie wymienione w ulotce, nalezy powiadomi¢ lekarza lub pielggniarke.

Spis tresci ulotki:

Co to jest lek Meronem i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Meronem
Jak stosowac lek Meronem

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Meronem

Inne informacje

AN ol e

1. CO TO JEST LEK MERONEM I W JAKIM CELU SIE GO STOSUJE

Meronem nalezy do grupy lekow nazywanych antybiotykami karbapenemowymi. Jego dziatanie
polega na niszczeniu bakterii powodujacych cigzkie zakazenia.

Infekcja phuc (zapalenie ptuc).

Zapalenie oskrzeli i pluc w przebiegu mukowiscydozy.

Powiktane zakazenia uktadu moczowego.

Powiktane zakazenia jamy brzusznej.

Zakazenia Srodporodowe 1 poporodowe.

Ztozone zakazenia skory i tkanek migkkich.

Ostre bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych (meningokokowe).

Produkt Meronem moze by¢ stosowany w leczeniu goraczkujacych pacjentow z neutropenia,
u ktérych wystepuje podejrzenie zakazenia bakteryjnego.

2. INFORMACJE WAZNE PRZED ZASTOSOWANIEM LEKU MERONEM

Kiedy nie stosowaé leku Meronem

. jesli u pacjenta stwierdzono uczulenie (nadwrazliwo$¢) na meropenem lub ktérykolwiek
z pozostatych sktadnikow leku Meronem (wymienionych w punkcie 6 Inne informacje).

. jesli u pacjenta stwierdzono uczulenie (nadwrazliwo$¢) na inne antybiotyki takie jak penicyliny,
cyklosporyny lub karbapenemy, poniewaz pacjent moze by¢ takze uczulony na meropenem.

Kiedy zachowa¢é szczego6lng ostroznos¢ stosujac lek Meronem
Przed zastosowaniem leku Meronem nalezy poinformowac lekarza:

= jesli u pacjenta wystepuja choroby takie jak choroby watroby lub nerek.
. jesli u pacjenta wystgpowata cigzka biegunka po zastosowanu innych antybiotykow.
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Podczas leczenia u pacjenta moze wystapi¢ dodatni test Coombsa, ktory swiadczy o obecnosci
przeciwciat, ktore moga niszczy¢ czerwone krwinki. Lekarz omowi to z pacjentem.

Jesli pacjent ma watpliwos$ci czy ktoras z wyzej wymienionych sytuacji go dotyczy, nalezy o tym
powiedzie¢ lekarzowi.

Stosowanie leku Meronem z innymi lekami

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich przyjmowanych ostatnio lekach, rowniez tych, ktore
wydawane sg bez recepty i lekach ziotowych.

Jest to spowodowane tym, ze lek Meronem moze zmienia¢ dziatanie niektorych lekow i inne leki
moga wptywaé na dziatanie leku Meronem.

Szczegoblnie nalezy powiedziec¢ lekarzowi, jesli pacjent stosuje:

" probenecyd (stosowany w leczeniu dny).

. walproinian sodu (stosowany w leczeniu padaczki). Lek Meronem nie powinien by¢ stosowany,
poniewaz moze spowodowac ostabienie dziatania walproinianu sodu.

Ciaza i karmienie piersia

Bardzo wazne jest poinformowanie lekarza o juz istniejacej lub planowanej ciazy pacjentki, ktorej ma
by¢ podany Meronem. Nalezy unika¢ podawania meropenemu pacjentkom w ciazy. Lekarz

podejmie decyzj¢ o koniecznosci zastosowania leku Meronem.

Bardzo wazne jest poinformowanie lekarza o karmieniu piersia lub takim zamiarze przez pacjentke,
ktorej ma zosta¢ podany Meronem. Mate ilosci tego leku przenikaja do mleka matki i moga dziata¢ na
dziecko. Lekarz podejmie decyzj¢ o zastosowaniu leku Meronem u kobiet w okresie karmienia piersia.

Przed zastosowaniem kazdego leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza.

Prowadzenie pojazd6w i obsluga maszyn
Nie prowadzono badan nad wplywem na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugi
maszyn.

Wazne informacje o niektérych skladnikach leku MERONEM
Lek Meronem zawiera sod.

Lek Meronem 500 mg: ten lek zawiera okoto 2,0 mEq sodu na dawke 500 mg, co nalezy wzia¢ pod
uwage u pacjentdow stosujacych diete niskosodowa.

Lek Meronem 1,0 g: ten lek zawiera okoto 4,0 mEq sodu na dawke 1,0 g, co nalezy wzia¢ pod uwage
u pacjentow stosujacych diete niskosodowa.

Jezeli stan zdrowia pacjenta wymaga nadzorowania ilo$ci spozywanego sodu nalezy o tym
poinformowac lekarza.

3. JAK STOSOWAC LEK MERONEM

Dorosli

. Dawka leku zalezy od rodzaju zakazenia wystgpujacego u pacjenta, miejsca zakazenia
w organizmie i nasilenia zakazenia. Lekarz zadecyduje o dawce potrzebnej pacjentowi.

. Dawka zwykle stosowana u dorostych to pomigdzy 500 mg (miligraméw) a 2 g (gramy). Lek
zwykle bedzie stosowany co 8 godzin. W przypadku uszkodzenia nerek mozna jednak stosowaé
mniej cz¢ste podawanie dawki.

Dzieci i mlodziez

. Dawka leku u dzieci starszych niz 3 miesiace do 12 lat zalezy od wieku i masy ciata dziecka.
Zazwyczaj stosowana dawka jest miedzy 10 mg a 40 mg leku Meronem na kazdy kilogram (kg)
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masy ciata dziecka. Lek jest zwykle stosowany co 8 godzin. Dzieciom o masie ciata wigkszej
niz 50 kg podaje si¢ dawke jak dorostym.

= Lek Meronem bedzie podany pacjentowi we wstrzyknigciu lub wlewie, w duze naczynie zylne.
. Lek Meronem bedzie podany przez lekarza lub pielegniarke.
" Czasami, niektorzy pacjenci, rodzice i opickunowie moga by¢ przeszkoleni by méc podaé lek

Meronem w domu. Instrukcja podawania jest umieszczona w tej ulotce (w punkcie ,,Instrukcja
samodzielnego podawania leku Meronem w domu”). Zawsze nalezy stosowa¢ lek Meronem
Scisle wedlug zalecen lekarza. W razie watpliwosci nalezy zwroci¢ sig do lekarza.

. Lek nie powinien zosta¢ podany po zmieszaniu z innym lub dodany do roztworéw
zawierajacych inne leki

. Podanie moze trwaé¢ 5 minut lub od 15 do 30 minut. Lekarz zdecyduje jak dtugo powinno trwac
podawanie leku u pacjenta.

. Zazwyczaj lek powinien by¢ podawany o tych samych porach dnia.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Meronem
W razie przypadkowego podania dawki leku wigkszej niz zalecona przez lekarza, nalezy niezwlocznie
skontaktowac si¢ z lekarzem lub uda¢ do najblizszego szpitala.

Pominigcie zastosowania leku Meronem

Jesli pominigto podanie leku, powinno to nastapi¢ jak najszybciej jest to mozliwe. Jesli czas do
podania kolejnej dawki jest krotki, nalezy dawke pominag.

Nie nalezy podawa¢ dawki podwdjnej w celu uzupehienia pominigtej dawki.

Przerwanie stosowania leku Meronem
Nie nalezy przerywac stosowania leku Meronem dopdki nie zaleci tego lekarz.
W razie watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem leku nalezy zwrdci¢ si¢ do lekarza lub pielggniarki.

4. MOZLIWE DZIALANIA NIEPOZADANE

Jak kazdy lek, Meronem moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one
wystapia.

Czestos¢ mozliwych dziatan niepozadanych zostala podana wedtug nasteujacej konwenc;ji:
bardzo czegsto (u wigcej niz u 1 na 10 leczonych)

czgsto (u 1 do 10 na 100 leczonych)

niezbyt czesto (u 1 do 10 na 1000 leczonych)

rzadko (u 1 do 10 na 10 000 leczonych)

bardzo rzadko (u mniej niz 1 na 10 000 leczonych)

nieznana (czg¢stos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych, lecz jest to rzadko
lub bardzo rzadko).

CiezKkie reakcje alergiczne

Jesli wystapi cigzka reakcja alergiczna, nalezy przerwac stosowanie leku Meronem i niezwlocznie
skontaktowac¢ si¢ z lekarzem. Pacjent moze pilnie potrzebowaé¢ pomocy medycznej. Do objawdw
moga naleze¢ szybko pojawiajace sig:

. cigzka wysypka, swedzenie lub wypryski na skorze.

= obrzeki twarzy, ust, jezyka lub innych czeSci ciata.

. duszno$¢, swisty lub trudnosci w oddychaniu.

Uszkodzenie czerwonych krwinek (czesto$¢ nieznana)

Do objawow nalezy:

. pojawienie sig niespodziewanej dusznosci.

. czerwony lub brazowy mocz.

Jesli wystapi ktorykolwiek z powyzszych objawow nalezy niezwlocznie skontaktowac sig z
lekarzem.
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Inne mozliwe dzialania niepozadane:

Czesto

. boéle brzucha
= nudnosci

. wymioty

. biegunka

= boéle glowy
. wysypka, swedzenie skory

. stan zapalny i bol

. zwigkszenie liczby ptytek krwi (w badaniu laboratoryjnym)

. zmiany wynikow badan laboratoryjnych $widaczacych o czyno$ci watroby

Niezbyt czesto

= Zmiany we krwi. W tym zmniejszenie liczby ptytek krwi (moze powodowac tatwe siniaczenie),

zwigkszenie liczby niektorych biatych krwinek, zmniejszenie liczby innych biatych krwinek,
zwigkszenie st¢zenia substancji zwanej ,,bilirubina”. Lekarz moze zaleci¢ wykonanie
kontrolnych badan krwi.

. Zmiany wynikéw badan krwi, w tym badan $wiadczacych o czynnosci nerek.
. Uczucie mrowienia (igly, szpilki).

. Zakazenia grzybicze jamy ustnej lub pochwy (plesniawki).

Rzadko

" Drgawki.

Inne mozliwe dzialania niepozadane o nieznanej czestosci
. Zapalenie jelita z biegunka.

. Bol zyt w miejscu podania leku Meronem.

. Inne zmiany we krwi. Do objawow naleza czgste infekcje, goraczka i bol gardta. Lekarz moze
zaleci¢ wykonanie badan kontrolnych krwi.

. Nagle pojawiajaca sig¢ cigzka wysypka lub tuszczenie/obieranie skory. Moze wystgpowac

z goraczka i bolami stawow.
Jesli nasili si¢ ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiadomi¢ lekarza lub pielegniarke.
5. JAK PRZECHOWYWAC LEK MERONEM
Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

Nie stosowa¢ leku Meronem po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na kartoniku. Termin
waznosci oznacza ostatni dzien danego miesiaca.

Przechowywaé w temperaturze do 30°C.

Po rekonstytucji: sporzadzony roztwor do wstrzyknigcia lub wlewu dozylnego nalezy podaé
bezposrednio po sporzadzeniu. Czas od sporzadzenia roztworu do jego podania w postaci dozylnego
wstrzyknigcia lub wlewu nie powinien przekroczy¢ godziny.

Nie zamraza¢ sporzadzonego roztworu.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytac

farmaceutg, co zrobi¢ z lekami, ktorych si¢ juz nie potrzebuje. Takie postgpowanie pomoze chronié¢
srodowisko.
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6. INNE INFORMACJE
Co zawiera lek Meronem

Kazda fiolka zawiera trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 500 mg bezwodnego
meropenemu.

Kazda fiolka zawiera trojwodzian meropenemu w ilosci odpowiadajacej 1 g bezwodnego
meropenemu.

Innym sktadnikiem leku jest sodu weglan bezwodny.

Jak wyglada lek Meronem i co zawiera opakowanie
] Meronem to bialy do jasnozoéttego proszek, ktory stuzy do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan lub infuzji w fiolce. Wielkosci opakowan to 1 lub 10 fiolek.

Podmiot odpowiedzialny i wytwoérca
AstraZeneca UK Ltd.

Silk Road Business Park

Macclesfield

Cheshire SK10 2NA

Wielka Brytania

Ten produkt leczniczy jest dopuszczony do obrotu w krajach cztonkowskich Europejskiego
Obszaru Gospodarczego pod nastgpujacymi nazwami:
Austria: Optinem

Belgia: Meronem IV

Butgaria: Meronem

Cypr: MERONEM

Republika Czech: MERONEM
Dania: MERONEM

Estonia: Meronem

Finlandia: Meronem

Francja: MERONEM

Niemcy: Meronem

Grecja: Meronem

Wegry: Meronem

Islandia: Meronem

Irlandia: Meronem IV

Wlochy: MERREM

Lotwa: Meronem

Litwa: Meronem IV
Luksemburg: Meronem IV
Malta: Meronem IV

Holandia: Meronem i.v.
Norwegia: Meronem

Polska: Meronem

Portugalia: Meronem
Rumunia: Meronem i.v.
Republika Stowacji: Meronem 500mg i.v.
Stowenia: Meronem
Hiszpania: Meronem 1. V.
Szwecja: Meronem

Wielka Brytania: Meronem IV

Data zatwierdzenia ulotki:
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Porada/informacja medyczna

Antybiotyki sa stosowane w celu leczenia zakazen bakteryjnych. Sa one nieskuteczne w
przypadku zakazen wirusowych.

Zdarzaja si¢ zakazenia bakteryjne niepoddajace sig leczeniu antybiotykami. Jedna z
najczestszych przyczyn takich przypadkdéw jest opornos$¢ bakterii na stosowany antybiotyk. To
oznacza, ze mimo stosowania antybiotykow niektore bakterie moga przetrwac Iub sig
namnazac.

Moze by¢ wiele przyczyn opornosci bakterii. Ostrozne stosowanie antybiotykéw moze pomoc
w zmniejszeniu mozliwos$ci tworzenia si¢ opornosci.

Jesli lekarz przepisat antybiotyk, oznacza to, Ze pacjent potrzebuje go wylacznie z powodu
wystegpujacej aktualnie choroby. Przywiazujac wagg do ponizszych uwag mozna zapobiegaé
opornosci bakterii, powodujacej, ze antybiotyk przestaje dziatac.

1.  Bardzo wazne jest stosowanie antybiotyku w odpowiedniej dawce, w odpowiednim czasie
1 przez odpowiednia liczbe dni.

2. Nie powinno si¢ stosowa¢ antybiotyku dopoki nie zostat przepisany przez lekarza i
powinno sig¢ go stosowac wylacznie do leczenia infekcji, na ktora zostal przepisany.

3. Nie powinno si¢ stosowac¢ antybiotyku przepisanego innej osobie nawet, jesli miata ona
podobne objawy.

4. Nie powinno si¢ przekazywac przepisanego dla siebie antybiotyku innym osobom.

5. Reszte niezuzytego antybiotyku przepisanego przez lekarza nalezy odnie$¢ do apteki w

celu prawidlowego zniszczenia.

Ponizsze informacje przeznaczone sa wylacznie dla personelu medycznego lub pracownikéw
shuzby zdrowia

Instrukcja samodzielnego podawania leku Meronem w domu
Niektorzy pacjenci, rodzice i opiekunowie moga zosta¢ przeszkoleni by moc podaé lek Meronem
w domu.

Ostrzezenie — Lek mozna podawa¢é samodzielnie w domu tylko po wczeSniejszym przeszkoleniu
przez lekarza lub pielegniarke.

Ten lek musi by¢ zmieszany z innym ptynem (rozpuszczalnik). Lekarz poinstruuje ile
rozpuszczalnika uzy¢.
Lek nalezy poda¢ bezposrednio po sporzadzeniu. Nie zamraza¢ przygotowanego leku.

Jak przygotowac¢ lek

1.  Nalezy umy¢ i dobrze osuszy¢ rece. Przygotowac czyste miejsce robocze.

2. Wyjac butelke (fiolkg) leku Meronem z opakowania. Nalezy sprawdzi¢ fiolke i datg waznosci.
Nalezy sprawdzi¢ czy nie ma oznak zniszczenia opakowania leku.

3. Nalezy usuna¢ kolorowe zamknigcie i przetrze¢ szary gumowy korek wacikiem nasaczonym
alkoholem. Poczeka¢ az korek wyschnie.

4.  Nalezy potaczy¢ nowa jalowa igle z nowa jatowa strzykawka, nie dotykajac ich koncow.

5. Do strzykawki nalezy nabra¢ zalecong ilos¢ wody do wstrzykiwan. Potrzebna ilo$¢ wody

znajduje si¢ w tabeli ponize;j:
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Dawka leku Meronem | Ilo$¢ wody do wstrzykiwan
potrzebna do rozpuszczenia

500 mg (miligramow) | 10 ml (mililitrow)

1 g (gram) 20 ml
15g 30 ml
2g 40 ml

Uwaga: jesli przepisana dawka leku Meronem jest wigksza niz 1 g, bedzie potrzebna wigcej niz jedna
fiolka leku Meronem. Mozna wtedy roztwor z wielu fiolek nabra¢ do jednej strzykawki.

6.

10.

11.

12.

13.

Igle strzykawki umiesci¢ na srodku gumowego korka, wbic¢ ja i doda¢ wode¢ do wstrzykiwan
znajdujaca si¢ w strzykawce do fiolki lub fiolek z lekiem Meronem.

Usuna¢ igle z fiolki 1 wstrzasna¢ dobrze fiolka przez okoto 5 sekund lub do czasu rozpuszczenia
proszku. Jeszcze raz przetrze¢ gumowy korek nowym wacikiem nasaczonym alkoholem i
poczekac az korek wyschnie.

UpewniC sig, ze tlok strzykawki jest weisniety do konca, nastepnie ponownie wkiué igle przez
gumowy szary korek. Nalezy trzymac strzykawke i fiolke, a nastepnie odwroci¢ fiolke do gory
dnem.

Trzymajac koniec igly zanurzony w roztworze, nalezy pociagna¢ ttok strzykawki i nabra¢
roztwor z fiolki do strzykawki.

Usuna¢ igle i strzykawke z fiolki i odlozy¢ pusta fiolke w bezpieczne miejsce.

Nalezy trzymac strzykawke w pozycji pionowej, a koniec igly skierowany do gory. Pukna¢
lekko strzykawke, tak aby pecherzyki powietrza w strzykawce przedostaly si¢ do gory.

Usuna¢ cate powietrze ze strzykawki delikatnie naciskajac tlok, az cale powietrze zostanie
usuniete.

Jesli lek Meronem jest stosowany w domu, uzyte igly i linie do podawania wlewow nalezy
usuna¢ we wlasciwy sposob. Jesli lekarz zadecyduje o przerwaniu leczenia, nalezy
niewykorzystany lek usuna¢ zgodnie z lokalnymi przepisami.

Podawanie leku

Lek moze by¢ podany przez krotka kaniulg lub wenflon lub przez port lub lini¢ centralna.

Podawanie leku Meronem przez krotka kaniulg lub wenflon
1. Usuna¢ igle ze strzykawki i ostroznie wyrzuci¢ do pojemnika przeznaczonego na ostre
odpady.

2. Przeczysci¢ koniec kaniuli lub wenflonu wacikiem nasgczonym alkoholem i poczekac az
wyschnie. Zdja¢ zamknigcie kaniuli i podtaczy¢ strzykawke.

3. Powoli naciska¢ tlok strzykawki, tak aby podawac antybiotyk rownomiernie przez okoto 5
minut.

4. Po zakonczeniu podawania antybiotyku i oproznieniu strzykawki, odlaczy¢ strzykawke i
przeptukac kaniulg zgodnie z zaleceniami lekarza lub pielggniarki.

5. Zamkna¢ kaniulg i ostroznie wyrzuci¢ strzykawke do pojemnika przeznaczonego na ostre
odpady.

Podawanie leku Meronem przez port lub dojscie centralne
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Zdja¢ zamknigcie portu lub linii centralnej, przeczysci¢ koniec linii wacikiem nasaczonym
alkoholem i poczekac az wyschnie.

Podlaczy¢ strzykawke i powoli naciska¢ tlok strzykawki, aby podawaé antybiotyk
rébwnomiernie, przez okoto 5 minut.

Po zakonczeniu podawania antybiotyku, odtaczy¢ strzykawke i przeptuka¢ linig zgodnie z
zaleceniami lekarza lub pielggniarki.

Zatozy¢ nowe zamknigcie na lini¢ centralna i ostroznie wyrzuci¢ strzykawke do pojemnika
przeznaczonego na ostre odpady.
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ANEKS IV

WARUNKI POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
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Wiasciwe organy krajowe, ktorych prace koordynuje referencyjne panstwo cztonkowskie, dopilnuja,
by podmioty odpowiedzialne posiadajace pozwolenie na dopuszczenie do obrotu spetnity wymienione
ponizej warunki:

podmiot odpowiedzialny zobowiazuje si¢ do podjecia w okreslonym terminie pewnych krokow
zwiazanych z jakos$cia dotyczacych substancji czynnej leku i produktu leczniczego oraz do wystania
danych wymienionych w pismie dotyczacym zobowiazan. Jezeli dane doprowadza do wprowadzenia
zmiany — wniosek o zmiang zostanie przedtozony referencyjnemu panstwu czlonkowskiemu.
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