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I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKŲ SANTRAUKA



1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gentamicin Krka 40 mg/ml injekcinis ar infuzinis tirpalas
Gentamicin Krka 80 mg/2 ml injekcinis ar infuzinis tirpalas


2.	KOKYBINĖ IR KIEKYBINĖ SUDĖTIS

1 ml injekcinio ar infuzinio tirpalo (ampulėje) yra 40 mg gentamicino (kaip 66,65 mg gentamicino sulfato).
2 ml injekcinio ar infuzinio tirpalo (ampulėje) yra 80 mg gentamicino (kaip 133,3 mg gentamicino sulfato.

Pagalbinės medžiagos, kurių poveikis žinomas:
· metilo parahidroksibenzoatas (E218),
· propilo parahidroksibenzoatas (E216),
· natrio metabisulfitas (E223).

Visos pagalbinės medžiagos išvardytos 6.1 skyriuje.


3.	FARMACINĖ FORMA

Injekcinis ar infuzinis tirpalas
Tirpalas yra bespalvis ar gelsvos spalvos, skaidrus.


4.	KLINIKINĖ INFORMACIJA

4.1	Terapinės indikacijos

Gentamicinui jautrių sukėlėjų sukeltų infekcinių ligų gydymas:
· apatinių kvėpavimo takų pvz., pneumonijos;
· virškinimo trakto pvz., peritonito, cholangito (kartu su kitais antibiotikais);
· inkstų ir šlapimo takų pvz., pielonefrito;
· odos ir poodinio audinio pvz., infekuotų žaizdų, įskaitant pooperacines, infekuoto nudegimo;
· tuliaremijos;
· kitų sunkių sisteminių užkrečiamųjų ligų, įskaitant sepsį ir endokarditą (kartu su kitais antibiotikais);
· sunkių naujagimių užkrečiamųjų ligų, įskaitant sepsį ir stafilokokų sukeltą pneumoniją (kartu su kitais antibiotikais).

Infekcijos profilaktika po pilvaplėvės ertmės (ypač šlapimo takų ar žarnų) operacijų (kartu su kitais antibiotikais).

Reikia atsižvelgti į oficialias vietines tinkamo antimikrobinių vaistinių preparatų vartojimo rekomendacijas.

4.2	Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Dozavimas pacientams, kurių inkstų funkcija nesutrikusi

Dozavimas suaugusiems, paaugliams ir vaikams
Rekomenduojama paros dozė vaikams, paaugliams ir suaugusiems, kurių inkstų funkcija nesutrikusi yra 3-6 mg/kg kūno svorio per parą vartojama kaip vienkartinė dozė (pageidautina) ar padalinta į 2 dalis.

Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi

Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi rekomenduojamą paros dozę reikia mažinti atsižvelgiant į inkstų funkcijos sutrikimo laipsnį.
[bookmark: _Hlk184109590]Dozavimas pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi
	Šlapalo koncentracija
	Kreatinino klirensas
	Kreatinino koncentracija serume
	Dozė ir vartojimo intervalas

	
	mmol/l
	ml/min.
	
	
	µmol/l
	

	
	<6,8
	>70
	
	
	<124
	po 80 mg* kas 8 val.

	
	
	
	
	
	124–168
	po 80 mg* kas 12 val.

	
	6,8–17
	30–70
	
	
	168–248
	po 80 mg* kas 18 val.

	
	
	
	
	
	248–327
	po 80 mg* kas 24 val.

	
	17–34
	10–30
	
	
	327–469
	po 80 mg* kas 36 val.

	
	>34
	5–10
	
	
	469–636
	po 80 mg* kas 48 val.


* Jei paciento svoris mažesnis kaip 60 kg, tai gentamicino dozė yra 60 mg.
Dozės mažinimas ir laiko intervalo ilginimas vienodai tinka dozavimui mažinti, tačiau reikia atsivelgti į tai, kad aukščiau nurodytos dozės yra apytikslės, po tokios pat dozės skirtingų pacientų serume gali susidaryti nevienoda koncentracija. Dėl to komplikuotais klinikiniais atvejais reikia sekti gentamicino koncentraciją kraujo serume ir atitinkamai keisti vaistinio preparato dozę. 30-60 min. po vartojimo į veną arba į raumenis gentamicino koncentracija serume turi būti bent 5 g/ml.

Po hemodializės leidžiama 1-1,5 mg/kg kūno svorio gentamicino.

Atliekant peritoninę dializę, į 2 litrus dializės skysčio įpilama 1 mg/kg kūno svorio gentamicino.

Vaikų populiacija

Dozavimas vyresniems nei 1 mėnesio kūdikiams
Vyresniems nei 1 mėnesio naujagimiams paros dozė yra 4,5-7,5 mg/kg kūno svorio per parą vartojama kaip vienkartinė dozė (pageidautina) ar padalinta į 2 dalis.

Naujagimiams
Paros dozė naujagimiams yra 4-7 mg/kg kūno svorio. Dėl ilgesnio pusinės eliminacijos laiko naujagimiams vartojama 1 vienkartinė paros dozė.
Naujagimiams, kūdikiams ar vaikams vartojant tokią pačią (apskaičiavus pagal kūno svorį) kaip suaugusiems gentamicino dozę, jų serume susidaro mažesnė vaistinio preparato koncentracija, todėl naujagimių ir kūdikių dozė turi būti šiek tiek didesnė. Kad būtų saugu vartoti gentamicino, jo koncentraciją vaikų kraujo serume rekomenduojama kasdien tirti. 1 val. po gentamicino vartojimo ji turi būti bent 4 g/ml.

Patarimas monitoravimui
Rekomenduojama stebėti gentamicino koncentraciją serume, ypač senyviems pacientams, naujagimiams ir pacientams, kurių inkstų funkcija yra sutrikusi. Mėginiai imami esant mažiausiai koncentracijai prieš suleidžiant sekančią dozę. Jei gentamicino vartojama kelis kartus per parą, jo koncentracija serume prieš vartojant kitą dozę turi neviršyti 2 g/ml, jei jo vartojama 1 kartą per parą – 1 g/ml.

Vartojimo metodas
Gentamicinas paprastai vartojamas į raumenis, bet gali būti vartojamas ir į veną, leidžiant tiesiai į veną arba injekuoti per intraveninį kateterį. Rekomenduojama dozė ir atsargumo priemonės, skirtos vartojant į raumenis ir į veną, yra vienodos.
Vartojant į veną, gentamicino leidžiama tiesiai į veną arba per intraveninį kateterį. Injekcija turi trukti 2-3 min. Jei gentamicino vartojama 1 kartą per parą, jis turi būti infuzuojamas į veną per 30‑60 min.

Trumpai infuzijai į veną vaistinis preparatas atskiedžiamas 100-200 ml sterilaus fiziologinio natrio chlorido tirpalo arba sterilaus 5 % gliukozės tirpalo. Gentamicino koncentracija tirpale turi neviršyti 1 mg/ml.

Gentamicinas sukelia ilgalaikį poantibiotikinį veikimą, kurio metu kiekvienos naujos gentamicino dozės poveikis būna silpnesnis dėl mažesnio bakterijų jautrumo šiam vaistiniam preparatui. Antibakterinio poveikio požiūriu, šio vaistinio preparato vartojimas 1 kartą per parą yra pranašesnis, dėl stipresnio baktericidinio poveikio, sukelto didelės pradinės gentamicino koncentracijos kraujo serume ir geresnio antibakterinio kitos dozės poveikio susijusio su ilgesniu vartojimo intervalu.

1 kartą per parą gentamicino vartoti nerekomenduojama, jei yra sutrikusi imuninės sistemos funkcija (kai yra neutropenija), sunkus inkstų funkcijos nepakankamumas, cistinė fibrozė, ascitas, infekcinis endokarditas, didelės (daugiau kaip 20 % kūno paviršiaus ploto) apimties nudegimas ir nėščioms moterims.
Įprastinė gydymo gentamicinu trukmė yra 7-10 parų. Jei infekcinė liga labai sunki ir komplikuota gydymo trukmė gali būti ilgesnė.

4.3	Kontraindikacijos

· Padidėjęs jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medžiagai arba bet kuriam kitam aminoglikozidų grupės antibiotikui.
· Sunkioji miastenija.

4.4	Specialūs įspėjimai ir atsargumo priemonės

Kad būtų išvengta nepageidaujamo poveikio, prieš gydymą, gydymo metu ir baigus gydymą rekomenduojama sekti gentamicino vartojančio paciento inkstų funkciją (kreatinino koncentraciją serume, kreatinino klirensą), tikrinti pusiausvyros aparato ir ausies sraigės funkciją, be to, rekomenduojama stebėti kepenų veiklos ir laboratorinius rodmenis.

Vaistinio preparato reikia atsargiai vartoti pacientams, kurių klausos ir pusiausviros organo funkcija sutrikusi, įskaitant ir 8-ojo galvinio nervo pažeidimą.

Vartojant aminoglikozidų, įskaitant gentamiciną, buvo pranešta apie ototoksiškumą (įskaitant negrįžtamą klausos praradimą). Dėl galimo ototoksiškumo prieš gydymą, gydymo metu ir netrukus po jo rekomenduojama stebėti vestibulinę ir kochlearinę funkciją (žr. 4.8 skyrių).
Klausos sutrikimo rizika padidėja, jei gentamicino koncentracija serume nuolat būna didesnė kaip 2 mikrogramai/ml. Kartais susidariusi didesnė koncentracija įtakos klausos sutrikimo atsiradimui neturi (nebent koncentracija būna didesnė kaip 10 mikrogramų/ml). Pusiausvyros ir klausos funkcijos sutrikimas pasireiškia retai, bet toks poveikis yra svarbus, kadangi paprastai jis neišnyksta. Toks poveikis gali paūmėti net nutraukus gentamicino vartojimą. Pirmiausia sutrinka labai aukšto dažnio garsų girdėjimas. Toks sutrikimas, dar prieš atsirandant klinikinių požymių, nustatomas audiometrija. Pirmieji klinikiniai požymiai būna ūžesys ir spaudimo pojūtis ausyse. Pusiausvyros funkcijos sutrikimas kliniškai pasireiškia pykinimu, vėmimu, svaigimu (vertigo) arba nistagmu. Atliekant audiometriją, klausos sutrikimas nustatomas 22 % pacientų. Didesnė klausos ir pusiausvyros funkcijos sutrikimo rizika yra pacientams, kuriems toks sutrikimas jau buvo, kurių inkstų funkcija sutrikusi, kurie gydomi kitokiais ototoksinį poveikį sukeliančiais vaistiniais preparatais, kurių organizme nėra reikiamo skysčių kiekio arba kurie ilgai vartojo didesnę gentamicino dozę.
Pacientams, kuriems yra mitochondrijų DNR mutacijų (ypač 12S rRNR geno 1555 A–G pakeitimas), ototoksiškumo rizika yra didesnė, net jei gydymo metu aminoglikozidų koncentracija serume yra rekomenduojamose ribose. Tokiems pacientams reikia apsvarstyti alternatyvias gydymo galimybes.

Pacientėms, kurių motinos anamnezėje buvo atitinkamų mutacijų arba aminoglikozidų sukeltas kurtumas, prieš gydymą reikia apsvarstyti alternatyvų gydymą arba genetinius tyrimus.

Vartojant gentamicino reikia stebėti ar neatsiranda klausos sutrikimas, svaigulys, ūžesys.

Jei šio antibiotiko tenka vartoti ilgai ir didesnėmis dozėmis, reikia stebėti inkstų funkciją, pusiausvyros ir klausos organo funkciją. Nefrotoksinis gentamicino poveikis dažniau pasireiškia pacientams, kurių serume gentamicino koncentracija būna nuolat didesnė kaip 2 mikrogramai/ml, senyviems žmonėms, moterims, pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi, pacientams, kurių organizme nėra reikiamo skysčių kiekio, nefroziniu sindromu sergantiems pacientams, diabetine nefropatija sergantiems pacientams bei pacientams, vartojantiems kitokių nefrotoksinį poveikį sukeliančių vaistinių preparatų. Inkstų funkcijos sutrikimas būna laikinas, jam būdinga padidėjusi kreatinino koncentracija kraujyje. Tokio poveikio galima išvengti užtikrinant, kad organizme būtų tinkamas skysčio kiekis.

Jei paciento inkstų funkcija sutrikusi, gentamicino galima vartoti tik būtinu atveju. Antibiotiko dozę reikia mažinti atsižvelgiant į inkstų funkcijos rodmenis (žr. 4.2 skyrių).

Kartu su diuretikais vaistinio preparato reikia vartoti atsargiai (žr.4.5 skyrių).

Atsižvelgiant į gentamicino farmakokinetikos duomenis, jo toksinį poveikį inkstams ir klausos organui, vaistinio preparato vartoti pakartotinai ir (arba) ilgai, ypač pagyvenusiems žmonėms, nerekomenduojama.

Jei pacientas yra gydomas gentamicinu, prieš chirurginę operaciją apie tai būtina pasakyti gydytojui anesteziologui-reanimatologui. (žr. 4.5 skyrių);

Gydymas gentamicinu gali sukelti pernelyg greitą vaistiniams preparatams nejautrių mikroorganizmų dauginimąsi. Jei taip atsitiktų, reikia pradėti tinkamą gydymą.

Vartojant gentamiciną kartu su kitais antibiotikais buvo pastebėtas viduriavimas ir pseudomembraninis kolitas. Svarbu numatyti tokią diagnozę kiekvienam pacientui, kuriam pasireiškia viduriavimas gydymo metu arba iškart po jo. Gentamicino vartojimą reikia nutraukti, jei pacientas gydymo metu stipriai viduriuoja ir (arba) viduriuoja kraujingai, ir pradėti tinkamą gydymą. Negalima skirti vaistinių preparatų, kurie slopina peristaltiką (žr. 4.8 skyrių).

Pacientams, sergantiems ligomis, kurių metu sutrinka impulso perdavimas iš nervo į raumenį (parkinsonizmas, kūdikių botulizmas), aminoglikozidų grupės antibiotikų reikia vartoti atsargiai, nes aminoglikozidų poveikis nervo ir raumens jungčiai panašus į kurarės. Todėl gali pasireikšti raumenų silpnumas ir neuromuskulinė blokada. Šios blokados galima išvengti gentamicino leidžiant į veną lėtai.

Pacientams, kuriems yra hipokalcemija, vaistinio preparato reikia vartoti atsargiai.

Senyviems pacientams aminoglikozidų grupės antibiotikų reikia vartoti atsargiai, nes antibiotikų išskyrimas iš organizmo gali būti sulėtėjęs.

Dėl inkstų nebrandumo iš naujagimių organizmo aminoglikozidų grupės antibiotikai pasišalina lėčiau, todėl šių antibiotikų pusinės eliminacijos laikas kraujo plazmoje gali pailgėti. Laiku ir prieš laiką gimusiems naujagimiams aminoglikozidų grupės antibiotikų reikia vartoti atsargiai.

Gentamicin Krka sudėtyje yra:
Metilo parahidroksibenzoato (E218) ir propilo parahidroksibenzoato (E216), kurie gali sukelti alerginių reakcijų, kurios gali būti uždelstos, ir išimtiniais atvejais bronchų spazmą.
Natrio metabisulfitas (E223) retais atvejais gali sukelti sunkių padidėjusio jautrumo reakcijų ir bronchų spazmą.
Šio vaistinio preparato dozėje yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t.y. jis beveik neturi reikšmės.

0. Sąveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia sąveika

Diuretikai
Kartu vartojami stipriai veikiantys diuretikai (etakrino rūgštis ir furozemidas) stiprina gentamicino nepageidaujamą poveikį, kadangi didina jo koncentraciją serume ir audiniuose. Į veną vartojami diuretikai didina inkstų bei klausos ir pusiausvyros aparato pažeidimo pavojų.

Miorelaksantai
Gentamicino vartojant kartu su vaistiniais preparatais, kurie blokuoja nervinio impulso perdavimą raumenims (sukcinilcholinu arba tubokurarinu), sustiprėja mioneuralinė blokada, gali ištikti kvėpavimo paralyžius (priešnuodžiai – kalcis ir neostigminas).

Antibiotikai
Gentamicino negalima vartoti kartu su kitais neurotoksiškais ar nefrotoksiškais vaistiniais preparatais, ypač amikacinu, tobramicinu, vankomicinu, cefaloridinu, viomicinu, polimiksinu B, netromicinu, neomicinu, streptomicinu.

Tyrimais in vitro nustatytas aminoglikozidų grupės ir betalaktaminių antibiotikų, pvz., penicilinų nesuderinamumas, todėl viename švirkšte jų maišyti negalima.
Jei kartu šių antibiotikų vartoti būtina, reikia juos leisti skirtingu laiku ir į skirtingas vietas.

Kiti vaistiniai preparatai
Gentamicino vartojant kartu su amfotericinu B, ciklosporinu, cisplatina, klindamicinu, piperacilinu, metoksifluranu, foskarnetu arba intraveninėmis radiokontrastinėmis medžiagomis, padidėja inkstų bei klausos ir pusiausvyros aparato pažeidimo pavojus.

4.6	Nėštumo ir žindymo laikotarpis

Nėštumas
Aminoglikozidai prasiskverbia per placentą ir gali pažeisti vaisiaus klausos ir pusiausvyros organą. Nėščiosioms gentamicino skiriama tik gyvybei pavojingų būklių metu, kai tinkamesnių antibiotikų nėra.
Nustatyta, kad žiurkių, vaikingumo laikotarpiu sistemiškai vartojusių gentamicino (paros dozė maždaug 500 kartų viršijo maksimalią dozę, rekomenduojamą žmonėms vartoti į akis), atsivestiems jaunikliams sumažėjo kūno ir inkstų svoris bei glomerulų kiekio mediana. Tinkamai atliktų gerai kontroliuotų tyrimų su nėščiomis moterimis neatlikta.

Žindymas
Gentamicino išsiskiria į motinos pieną, todėl jo vartojant patariama nutraukti žindymą.

4.7	Poveikis gebėjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Gentamicino poveikio protiniam ir fiziniam darbingumui nepastebėta. Pavieniais atvejais vartojant šio vaistinio preparato gali trumpam sutrikti pusiausvyra. Ši būklė gali pasireikšti net baigus jo vartoti, todėl pacientą reikia apie tai įspėti.

4.8	Nepageidaujamas poveikis

Gentamicinas sukelia toksinį poveikį pusiausvyros bei klausos organui (ototoksinį poveikį), inkstams (nefrotoksinį poveikį) bei slopina impulso perdavimą nervo ir raumens jungtyje. Kitoks galimas nepageidaujamas poveikis yra padidėjusio jautrumo reakcijos, karščiavimas, proteinurija, galvos skausmas, nuovargis, parestezija, regos sutrikimas, palpitacija, šlapalo, kreatinino, bilirubino koncentracijų bei transaminazių aktyvumo padidėjimas. Nustatyta, kad dėl atsparių bakterijų sukeltos superinfekcijos gali atsirasti nuolatinis viduriavimas (pseudomembraninis kolitas).

Gydymo gentamicinu metu galintis pasireikšti nepageidaujamas poveikis pagal atsiradimo dažnumą suskirstytas į:
1. labai dažną (≥ 1/10);
1. dažną (nuo ≥ 1/100 iki < 1/10);
1. nedažną (nuo ≥ 1/1 000 iki < 1/100);
1. retą (nuo ≥ 1/10 000 iki < 1/1 000);
1. labai retą (< 1/10 000);
1. dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis).

	
	Labai dažnas
	Dažnas
	Nedažnas
	Retas
	Labai retas
	Dažnis nežinomas

	Kraujo ir limfinės sistemos sutrikimai
	
	
	
	
	eozinofilija, neutropenija, trombocitopenija, anaemija, hemoglobino koncentracijos sumažėjimas
	

	Infekcijos ir infestacijos
	
	
	
	
	
	superinfekcija (kurią sukelia gentamicinui atsparios bakterijos),
pseudomembraninis kolitas

	Imuninės sistemos sutrikimai
	
	
	
	
	
	anafilaksinė reakcija (įskaitant anafilaksinį šoką) ir padidėjęs jautrumas (išbėrimas)

	Metabolizmo ir mitybos sutrikimai
	
	
	
	hipokalcemija, hipokalemija, hipomagnezemija
	
	

	Psichikos sutrikimai
	
	
	
	
	
	depresija, haliucinacijos, sumišimas

	Nervų sistemos sutrikimai
	
	
	 svaigimas (vertigo)
	nervo ir raumens jungties blokada*
	galvos skausmas, nuovargis, parestezija
	centrinė neuropatija (įskaitant traukulius, letargiją, encefalopatiją), periferinė neuropatija

	Akių sutrikimai
	
	
	
	
	regos sutrikimai
	

	Ausų ir labirintų sutrikimai

	
	
	klausos ir pusiausvyros sutrikimas (žr. 4.4 skyrių), ūžesys ir spaudimo pojūtis ausyse, nistagmas.
	
	
	negrįžtamas klausos praradimas, kurtumas (žr. 4.4 skyrių)

	Virškinimo trakto sutrikimai
	
	
	pykinimas, vėmimas, viduriavimas
	
	
	stomatitas

	Kepenų, tulžies pūslės ir latakų sutrikimai
	
	
	
	
	bilirubino koncentracijos ir transaminazių aktyvumo padidėjimas (tai rodo kepenų funkcijos sutrikimą)
	

	Odos ir poodinio audinio sutrikimai
	
	
	
	
	
	Stivenso-Džonsono sindromas, toksinė epidermio nekrolizė

	Inkstų ir šlapimo takų sutrikimai

	
	
	šlapalo ir kreatinino koncentracijos padidėjimas (žr. 4.4 skyrių), proteinurija.

	
	ūminis inkstų funkcijos nepakankamumas, į Fankoni (Fanconi) panašus sindromas pacientams, kurie ilgą laiką gydomi didelėmis dozėmis
	nefrotoksiškumas (dažnai grįžtamas)

	Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pažeidimai

	
	
	
	
	karščiavimas, palpitacija.

	



* Dažniausiai pasireiškia vaistinio preparato greitai sušvirkštus į veną arba didelę gentamicino dozę injekuojant į pleuros ar pilvaplėvės ertmę.

Pranešimas apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas
Svarbu pranešti apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebėtas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidžia nuolat stebėti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykį. Sveikatos priežiūros ar farmacijos specialistai turi pranešti apie bet kokias įtariamas nepageidaujamas reakcijas, užpildę ir pateikę pranešimo formą Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/ nurodytais būdais.


4.9	Perdozavimas

Simptomai
Perdozavimas gali sukelti negrįžtamą klausos ir pusiausvyros organo pažeidimą, trumpalaikį inkstų funkcijos pablogėjimą ir mioneuralinę blokadą.

Gydymas
Būtina atidžiai stebėti kvėpavimą, registruoti audiogramą, vestibulogramą, sekti diurezę, taip pat matuoti gentamicino, šlapalo, kreatinino, kalcio, magnio ir kalio koncentraciją kraujo serume. Pacientas turi vartoti pakankamai skysčių. Mioneuralinę blokadą galima sumažinti sušvirkštus kalcio ar neostigmino. Gentamicino eliminaciją galima pagreitinti hemodializės būdu, ypač jei pacientas serga inkstų funkcijos nepakankamumu.


5.	FARMAKOLOGINĖS SAVYBĖS

5.1	Farmakodinaminės savybės

Farmakoterapinė grupė – aminoglikozidų grupės antibiotikas, ATC kodas – J01GB03.

Veikimo mechanizmas
Gentamicinas yra baktericidinis antibiotikas, kuris jungiasi prie bakterijų ribosomų mažesnių ir didesnių subvienetų bei slopina baltymų sintezę. Vis dėlto gentamicino baktericidinio poveikio tai nepaaiškina. Manoma, kad svarbiausia gentamicino savybė yra gebėjimas prasiskverbti per ląstelės sienelę į ląstelės vidų. Bakterijos ląstelės viduje gali susidaryti labai didelė (gerokai didesnė negu išorėje) vaistinio preparato koncentracija. Anaerobinėmis sąlygomis, kai osmoliariškumas didelis, o pH žema, gentamicino prasiskverbimas sutrinka, todėl pasireiškia reliatyvus bakterijų atsparumas šiam medikamentui. Didelė kalcio ir magnio koncentracija taip pat slopina gentamicino patekimą į bakterijas.

Gentamicino koncentracija, susidariusi inkstų žievinėje dalyje ir vidinės ausies perilimfoje, gali slopinti baltymų sintezę mikrosomose. Tai paaiškina šio vaisto toksinį poveikį žmogui.

Mikroorganizmų jautrumo kriterijai
MSK kai kurioms bakterijoms pateiktos lentelėje:

	Bakterijos
	MSK (g/ml)

	E. coli
	1–4

	Klebsiella aerogenes
	1–2

	Klebsiella (kitos rūšys)
	0,06–1

	Proteus mirabilis
	2–8

	Proteus vulgaris
	1–4

	Morganella morganii
	1–4

	Providencia rettgeri
	0,5–4

	Salmonella rūšys
	0,25–1

	Pseudomonas aeruginosa
	1–8

	Staphylococcus aureus
	0,12–1

	Listeria monocytogenes
	1–8



Mikroorganizmų jautrumas
Mikroorganizmų jautrumas priklausomai nuo geografinės vietos ir laiko gali skirtis, todėl reikia susipažinti su vietine informacija apie atsparumą, ypač gydant sunkias užkrečiamąsias ligas. Jeigu vietinis mikroorganizmų atsparumas yra toks, kad preparato veiksmingumas nors tik kai kurių užkrečiamųjų ligų atveju yra abejotinas, reikia kreiptis patarimo į ekspertą.

	
JAUTRŪS
Gramteigiami aerobai
· Staphylococcus aureus,
· Staphylococcus epidermidis,
· Staphylococcus saprophyticus spp. (įskaitant meticilinui jautrias padermes),
· Listeria monocytogenes.

Gramneigiami aerobai
· Beveik visos enterobakterijos: E. coli,
· Enterobacter spp.,
· Klebsiella,
· Proteus spp. (indolui teigiamos ir neigiamos),
· Salmonella spp.,
· Shigella spp.,
· Providencia spp.
· Serratia spp.
· Citrobacter,
· Hafnia,
· Edwardsiella
· ir Arizona spp.,
· Pseudomonas aeruginosa,
· Brucella,
· Moraxella,
· Pasteurella multocida,
· Francisella tularensis,
· Acinetobacter calcoaceticus,
· Aeromonas rūšys,
· Campylobacter pylori,
· C. jejuni.

	ATSPARŪS
Gramteigiami aerobai
· Streptococcus spp.,
· Streptococcus pneumoniae,
· Enterococcus spp.

Gramneigiami aerobai
· Neisseria meningitides,
· Burkholderia cepacia,
· Stenotrophomonas maltophiliha,
· Legionella.

Anaerobes
· Bacteroides padermės,
· Clostridium difficile.

Kiti
· Chlamydia padermės,
· Mycoplasma padermės. 



Mikroorganizmų atsparumas
Bakterijų atsparumą gentamicinui lemia bent 3 mechanizmai: ribosomų mutacijos, silpnas gentamicino pernešimas į ląsteles ir jo irimas veikiant įvairiems fermentams.

Pradėjus vartoti gentamicino, jam atsparių enterobakterijų buvo labai mažai. Dažnai vartojant šio vaistinio preparato, ypač intensyviosios terapijos ir nudegimų skyriuose, atsparių enterobakterijų padaugėjo. Vis dėlto apribojus šio vaistinio preparato vartojimą ligoninėje ar atskiruose jos skyriuose, bakterijų atsparumą gentamicinui galima greitai sumažinti.

Gydymo kurso metu atsparumas gentamicinui atsiranda labai retai.

5.2	Farmakokinetinės savybės

Absorbcija
Į raumenis suleistas gentamicinas gerai ir greitai absorbuojamas. Didžiausia jo koncentracija kraujo serume susidaro per 30-90 min. Iš raumenų, kurių kraujotaka bloga, gentamicinas rezorbuojasi lėčiau. Po 20-30 min. trukmės infuzijos kraujo serume susidaro tokia pati gentamicino koncentracija kaip suleidus tokią pačią dozę į raumenis. Į pilvaplėvės ar pleuros ertmę suleistas gentamicinas greitai rezorbuojasi. Suleidus gentamicino intratekaliai ar tiesiai į smegenų skilvelius, antibiotiko absorbcija nežymi.

Vidutinė didžiausia koncentracija kraujo serume, sušvirkštus 80 mg gentamicino į raumenis – 7 g/ml (tokia koncentracija susidaro po 0,5-2 val.). Padvigubinus dozę, serume susidaro du kartus didesnė koncentracija. Optimali didžiausia koncentracija – 7-10 g/ml.
Didžiausia koncentracija jaunesnių kaip 7 parų amžiaus naujagimių kraujo serume, pavartojus 2,5 mg/kg gentamicino, būna 4 g/ml (tokia koncentracija susidaro po 30-60 min.).

Pasiskirstymas
Gentamicino jungimasis su kraujo plazmos baltymais nedidelis (25 %). Jei kalcio ir magnio koncentracija kraujyje maža, gentamicino jungimosi su kraujo plazmos baltymais mastas padidėja iki 70 %.

Gentamicino pasiskirstymo tūris yra beveik ekvivalentiškas ekstraceliulinio skysčio. Naujagimių organizme vanduo sudaro 70-75 % kūno svorio, suaugusiųjų – 50-55 %, o ekstraceliulinio skysčio tūris naujagimių organizme yra didesnis (40 % kūno svorio, o suaugusių – 25 % kūno svorio). Todėl gentamicino pasiskirstymo tūris kg kūno svorio priklauso nuo amžiaus. Amžiui didėjant gentamicino pasiskirstymo tūris mažėja: nuo 0,5-0,7 l/kg prieš laiką gimusiam naujagimiui ir 0,25 l/kg paaugliui. Dėl didesnio pasiskirstymo tūrio/kg kūno svorio, reikalingai didžiausiai koncentracijai kraujyje pasiekti reikia vartoti didesnes dozes/kg kūno svorio.

Gentamicino patenka į beveik visų organų tarpaudininę ertmę. Gentamicinas gerai prasiskverbia į eritrocitus, neutrofilus ir ypač proksimalinių inkstų kanalėlių ląsteles, kur susidaro didesnė negu kraujo serume koncentracija.

Gentamicino pusinės eliminacijos laikas jauniems sveikiems žmonėms – 1,5-5,5 val., vyresniems vaikams – 1 val., naujagimiams – 2,3-3,3 val.

Gentamicino koncentracija bronchų sekrete sudaro 25 % kraujo serumo koncentracijos. Jo koncentracija suaugusiųjų smegenų skystyje būna labai maža. Naujagimiams bei esant smegenų dangalų uždegimui – šiek tiek didesnė. Gentamicinas gerai difunduoja į rageną ir akies skystį, bet silpnai – į stiklakūnio skystį. Šio vaistinio preparato koncentracija sinovijoje sudaro 25-50 % kraujo serumo koncentracijos. Jo koncentracija prostatoje ir seilėse būna labai maža, tulžyje ji sudaro 25-88 % kraujo serumo koncentracijos.
Šlapime susidaro labai didelė gentamicino koncentracija (25-100 kartų didesnė negu kraujo serume). Gentamicino patenka į širdies raumenį, kepenis, raumenis ir inkstus, kur susikaupia 40 % organizme esančio antibiotiko. Šio vaistinio preparato koncentracija vaisiaus kraujo serume sudaro iki 40 % motinos kraujo serumo koncentracijos. Labai mažai gentamicino išsiskiria į motinos pieną.

Biotransformacija ir eliminacija
Gentamicinas nėra metabolizuojamas, tačiau daugiausia nepakitusio mikrobiologiškai aktyvaus gentamicino išsiskiria per inkstus. Pacientams, kurių inkstų funkcija normali, pusinės eliminacijos laikas yra 2-3 val. Naujagimių organizme eliminacijos greitis yra mažesnis dėl inkstų nebrandumo. Eliminacijos laikas 26-34 savaičių amžiaus naujagimių organizme yra apie 8 val. ir 6,7 val. 35-37 savaičių amžiaus naujagimių organizme Atitinkamai didėja ir klirenso vertės – nuo apie 0,05 l/val. 27 savaičių amžiaus naujagimių organizme iki 0,2 l/val. 40 savaičių amžiaus naujagimių organizme.

Baigus vartoti gentamiciną, šio vaisto dar ilgai išlieka audiniuose.

Sergant inkstų funkcijos nepakankamumu, iš organizmo gentamicinas išsiskiriam lėčiau. Hemodializė sumažina gentamicino koncentraciją serume maždaug dvigubai. Taip pat gentamicino pašalinama peritoninės dializės metu.

5.3	Ikiklinikinių saugumo tyrimų duomenys

Toksikologiniai tyrimai parodė, kad vienos gentamicino sulfato dozės toksiškumas laboratoriniams gyvūnams yra mažas. Pelėms ir žiurkėms LD50 buvo: per os – didesnė kaip 5 g/kg kūno svorio į pilvaplėvės ertmę – 300-500 mg/kg (žiurkėms) ir 180‑430 mg/kg (pelėms), po oda – 485-560 mg/kg (pelėms), į veną – 83-98 mg/kg (žiurkėms) ir 22-77 mg/kg (pelėms).
Toksikologiniai tyrimai, kurių metu žiurkėms ilgai (93 dienas) girdytos 6 mg/kg kūno svorio, 60 mg/kg kūno svorio ir 600 mg/kg kūno svorio gentamicino sulfato dozės, su vaistinio preparato vartojimu susijusių pokyčių (išskyrus laktato dehidrogenazės aktyvumo ir šlapimo rūgšties koncentracijos padidėjimą nuo 60 mg/kg ir 600 mg/kg dozių) nesukėlė. 4 savaites pavartojus gentamicino sulfato žiurkėms į raumenis 20 mg/kg kūno svorio, 40 mg/kg kūno svorio ir 160 mg/kg kūno svorio dozėmis, pasireiškė inkstų kanalėlių nekrozė ir injekcijos vietos raumenų pažeidimas. Švirkščiant gentamicino sulfato į veną žiurkėms (28 dienas po 5 mg/kg kūno svorio, 10 mg/kg kūno svorio ir 15 mg/kg kūno svorio per parą) ir šunims (10 dienų po 3 mg/kg ir 30 mg/kg per parą), nustatytas nefrotoksinis poveikis. Katėms pavartojus gentamicino sulfato po oda 50 mg/kg kūno svorio ir 100 mg/kg kūno svorio dozėmis, 15-ąją tyrimo dieną nustatytas toksinis poveikis pusiausvyros organui (ataksija). Katės, kurioms buvo švirkščiama po 100 mg/kg kūno svorio gentamicino dozė, 18-ąją tyrimo dieną pradėjo dvėsti.

Tiriant kenksmingą poveikį dauginimosi funkcijai, vaikingoms žiurkėms vartota 75 mg/kg kūno svorio gentamicino sulfato dozė. Palikuonių inkstuose nustatyta ryškių pažeidimų. Pavartojus šio vaistinio preparato 4 mg/kg doze vaikingoms jūrų kiaulytėms, jų palikuonims pasireiškė tik laikini inkstų sutrikimai.

Duomenų, kurie rodytų mutageninį ar kancerogeninį gentamicino sulfato poveikį, literatūroje nėra.


6.	FARMACINĖ INFORMACIJA

6.1	Pagalbinių medžiagų sąrašas

Metilo parahidroksibenzoatas (E218)
Propilo parahidroksibenzoatas (E216)
Dinatrio edetatas
Natrio metabisulfitas (E223)
Injekcinis vanduo

6.2	Nesuderinamumas

In vitro  laktaminiai antibiotikai gali inaktyvuoti gentamiciną, todėl šių vaistinių preparatų negalima maišyti buteliuke, skirtame vartojimui į veną. Be to, gentamicino negalima maišyti su eritromicinu, heparinu ir natrio vandenilio karbonatu.
Šio vaistinio preparato negalima maišyti su kitais, išskyrus nurodytus 6.6 skyriuje.

6.3	Tinkamumo laikas

5 metai
Praskiestą tirpalą vartoti nedelsiant.

6.4	Specialios laikymo sąlygos

Laikyti ne aukštesnėje kaip 25 C temperatūroje.
Praskiesto tirpalo laikymo sąlygos nurodytos 6.3 skyriuje.

6.5	Talpyklės pobūdis ir jos turinys

10 ampulių po 1 ml (skaidraus stiklo ampulė, ant kurios yra raudonas taškas ir geltonas žiedas injekcinio ar infuzinio tirpalo (40 mg/ ml) dėžutėje.
10 ampulių po 2 ml (skaidraus stiklo ampulė, ant kurios yra raudonas taškas ir geltonas žiedas injekcinio ar infuzinio tirpalo (80 mg/2 ml) dėžutėje.

6.6	Specialūs reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruošti

Trumpai infuzijai į veną vaistinis preparatas atskiedžiamas 100-200 ml sterilaus fiziologinio natrio chlorido tirpalo arba sterilaus 5 % gliukozės tirpalo. Gentamicino koncentracija tirpale turi neviršyti 1 mg/ml.

Nesuvartotą vaistinį preparatą ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietinių reikalavimų.


7.	REGISTRUOTOJAS

KRKA, d.d., Novo mesto, Šmarješka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovėnija


8.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI)

Gentamicin Krka 40 mg/ml – LT/1/94/1723/001
Gentamicin Krka 80 mg/2 ml – LT/1/94/1723/002


9.	REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 1994 m. birželio 22 d.
Paskutinio perregistravimo data 2009 spalio 14 d.


10.	TEKSTO PERŽIŪROS DATA

2024 m. gruodžio 6 d.

Išsami informacija apie šį vaistinį preparatą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/.
























II PRIEDAS

REGISTRACIJOS SĄLYGOS

A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI



A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

Gamintojo (-ų), atsakingo (-ų) už serijų išleidimą, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

KRKA, d.d., Novo mesto, Šmarješka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovėnija
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A. ŽENKLINIMAS


INFORMACIJA ANT IŠORINĖS PAKUOTĖS

KARTONINĖ DĖŽUTĖ


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Gentamicin Krka 40 mg/ ml injekcinis ar infuzinis tirpalas
gentamicinum


2.	VEIKLIOJI MEDŽIAGA IR JOS KIEKIS

1 ml injekcinio ar infuzinio tirpalo (vienoje ampulėje) yra 40 mg gentamicino (gentamicino sulfato pavidalu).


3.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ SĄRAŠAS

Pagalbinės medžiagos: metilo parahidroksibenzoatas (E218), propilo parahidroksibenzoatas (E216), dinatrio edetatas, natrio metabisulfitas (E223), injekcinis vanduo.

Daugiau informacijos pateikta pakuotės lapelyje.


4.	FARMACINĖ FORMA IR KIEKIS PAKUOTĖJE

Injekcinis ar infuzinis tirpalas

10 ampulių po 1 ml


5.	VARTOJIMO METODAS IR BŪDAS

Prieš vartojimą perskaitykite pakuotės lapelį.
Leisti į raumenis ar į veną.


6.	SPECIALUS ĮSPĖJIMAS, KAD VAISTINĮ PREPARATĄ BŪTINA LAIKYTI VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.


7.	KITAS SPECIALUS ĮSPĖJIMAS (JEI REIKIA)


8.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP (mm/MMMM)
Tinka iki (mm/MMMM)


9.	SPECIALIOS LAIKYMO SĄLYGOS

Laikyti ne aukštesnėje kaip 25 C temperatūroje.


10.	SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONĖS DĖL NESUVARTOTO VAISTINIO PREPARATO AR JO ATLIEKŲ TVARKYMO (JEI REIKIA)


11.	REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

KRKA, d.d., Novo mesto, Šmarješka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovėnija


12.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS

LT/1/94/1723/001


13.	SERIJOS NUMERIS

Lot
Serija


14.	PARDAVIMO (IŠDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.


15.	VARTOJIMO INSTRUKCIJA


16.	INFORMACIJA BRAILIO RAŠTU


17.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – 2D BRŪKŠNINIS KODAS

2D brūkšninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.


18.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – ŽMONĖMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN



MINIMALI INFORMACIJA ANT MAŽŲ VIDINIŲ PAKUOČIŲ

AMPULĖ


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BŪDAS

Gentamicin Krka 40 mg/ ml injekcinis/infuzinis tirpalas
gentamicinum


2.	VARTOJIMO METODAS

i.v., i.m.

3.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP {mm/MMMM}


4.	SERIJOS NUMERIS

Lot (numeris)


5.	KIEKIS (MASĖ, TŪRIS ARBA VIENETAI)

1 ml


6.	KITA

KRKA
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B. PAKUOTĖS LAPELIS


Pakuotės lapelis: informacija vartotojui

Gentamicin Krka 40 mg/ml injekcinis ar infuzinis tirpalas
gentamicinas


Atidžiai perskaitykite visą šį lapelį, prieš pradėdami vartoti vaistą, nes jame pateikiama Jums svarbi informacija.
· Neišmeskite šio lapelio, nes vėl gali prireikti jį perskaityti.
· Jeigu kiltų daugiau klausimų, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.
· Šis vaistas skirtas tik Jums, todėl kitiems žmonėms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti (net tiems, kurių ligos požymiai yra tokie patys kaip Jūsų).
· Jeigu pasireiškia šalutinis poveikis (net jeigu jis šiame lapelyje nenurodytas), kreipkitės į gydytoją arba vaistininką. Žr. 4 skyrių.

Apie ką rašoma šiame lapelyje?

1.	Kas yra Gentamicin Krka ir kam jis vartojamas
2.	Kas žinotina prieš vartojant Gentamicin Krka
3.	Kaip vartoti Gentamicin Krka
4.	Galimas šalutinis poveikis
5.	Kaip laikyti Gentamicin Krka
6.	Pakuotės turinys ir kita informacija


1.	Kas yra Gentamicin Krka ir kam jis vartojamas

Gentamicin Krka yra aminoglikozidų grupės antibiotikas, kuris naikina bakterijas, sukeliančias įvairias sunkias užkrečiamąsias ligas.

Gentamicin Krka vartojama gydant:
· apatinių kvėpavimo takų infekcine liga, pvz., plaučių uždegimu;
· virškinimo trakto infekcine liga, pvz., pilvaplėvės uždegimu, tulžies takų uždegimu (vartojant kartu su kitokiais antibiotikais);
· inkstų ir šlapimo takų infekcine liga, pvz., pielonefritu;
· odos ir poodinio audinio infekcine liga, (pvz., infekuotos žaizdos infekcija, įskaitant pooperacines ir infekuotas nudegimas);
· tuliaremija (tai gyvūnų platinama infekcinė liga);
· kitokiomis sunkiomis sisteminėmis infekcinėmis ligomis pvz., kraujo užkrėtimu ir vidinio širdies dangalo uždegimu (kartu su kitokiais antibiotikais);
· sunkiomis naujagimių infekcinėmis ligomis (kartu su kitokiais antibiotikais).

Gentamicino vartojama infekcijos profilaktikai po pilvo ertmės operacijų (kartu su kitokiais antibiotikais).


2.	Kas žinotina prieš vartojant Gentamicin Krka

Gentamicin Krka vartoti draudžiama:
-	jeigu padidėjęs jautrumas gentamicinui, bet kuriam kitam aminoglikozidų grupės antibiotikui arba bet kuriai pagalbinei šio vaisto medžiagai;
-	jeigu sergate sunkiąja miastenija.

Įspėjimai ir atsargumo priemonės
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju, prieš pradėdami vartoti Gentamicin Krka.

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, jei pasireiškia sunkus viduriavimas.

Kad būtų išvengta nepageidaujamo poveikio, prieš gydymą, gydymo metu ir baigus gydymą rekomenduojama sekti gentamicino vartojančio paciento inkstų veiklą (kreatinino kiekį serume, kreatinino klirensą), tikrinti pusiausvyros aparato ir ausies sraigės funkciją, be to, rekomenduojama stebėti kepenų veiklos ir laboratorinius rodmenis.

Vaisto reikia atsargiai vartoti pacientams, kurių klausos ir pusiausviros organo funkcija sutrikusi, įskaitant ir 8-ojo galvinio nervo pažeidimą.

Vartojant gentamicino reikia stebėti ar neatsiranda į klausos sutrikimas, svaigulys, spengimas ausyse.

Jei šio antibiotiko tenka vartoti ilgai ir didesnėmis dozėmis, reikia stebėti inkstų, pusiausvyros ir klausos organo veiklą.
Jeigu sergate mitochondrijų mutacijų liga (genetine liga) arba Jums yra sutrikusi klausa dėl antibiotikų vartojimo, prieš vartojant aminoglikozidą patariama apie tai pranešti gydytojui arba vaistininkui; tam tikros mitochondrijų mutacijos gali padidinti klausos praradimo riziką vartojant šį vaistą. Gydytojas gali rekomenduoti prieš vartojant Gentamicin Krka atlikti genetinį tyrimą.

Jei paciento inkstų veikla sutrikusi, gentamicino galima vartoti tik būtinu atveju. Antibiotiko dozę reikia mažinti atsižvelgiant į inkstų veiklos rodmenis.

Kartu su šlapimo išskyrimą didinančiais vaistais šio antibiotiko reikia vartoti atsargiai.

Dėl toksinį antibiotiko poveikio inkstams ir klausos organui, vaisto vartoti pakartotinai ir (arba) ilgai, ypač pagyvenusiems žmonėms, nerekomenduojama.

Jei pacientas yra gydomas gentamicinu, prieš chirurginę operaciją apie tai būtina pasakyti gydytojui anesteziologui-reanimatologui.

Pacientams, sergantiems ligomis, kurių metu sutrinka impulso perdavimas iš nervo į raumenį (parkinsonizmas, kūdikių botulizmas), aminoglikozidų grupės antibiotikų reikia vartoti atsargiai (nes gali pasireikšti raumenų silpnumas ir nervo ir raumens jungties blokada).

Pacientams, kuriems yra sumažėjusi kalcio koncentracija kraujyje, vaisto reikia vartoti atsargiai.

Senyviems pacientams aminoglikozidų grupės antibiotikų reikia vartoti atsargiai, nes antibiotikų išskyrimas iš organizmo gali būti sulėtėjęs.

Dėl inkstų nebrandumo iš naujagimių organizmo aminoglikozidų grupės antibiotikai pasišalina lėčiau, todėl šių antibiotikų išsiskyrimas iš organizmo gali pailgėti. Laiku ir prieš laiką gimusiems naujagimiams aminoglikozidų grupės antibiotikų reikia vartoti atsargiai.

Kiti vaistai ir Gentamicin Krka

Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kitų vaistų arba dėl to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Kartu vartojant gentamiciną ir kitus vaistus, padidėja šalutinio poveikio pavojus. Pasakykite gydytojui, jeigu vartojate
· diuretikų (ypač etakrino rūgšties ar furozemido);
· antibiotikų, kurie gali sukelti nepageidaujamą poveikį inkstams ar klausos ir pusiausvyros organui (amikacino, tobramicino, vankomicino, cefaloridino, viomicino, polimiksino B, netromicino, neomicino, klindamicino, piperacilino, streptomicino, amfotericino B);
· kitų vaistų, galinčių sukelti nepageidaujamą poveikį inkstams ar klausos ir pusiausviros organui (ciklosporino, metoksiflurano, foskarneto, cisplatinos arba (į veną) radiokontrastinių medžiagų).

Gentamicin Krka vartojant kartu su nervinio impulso perdavimą raumenims blokuojančiais vaistais, sustiprėja šių vaistų sukelta nervo ir raumens blokada, gali ištikti kvėpavimo paralyžius.

Nustatyta, kad aminoglikozidų grupės ir betalaktaminių antibiotikų, pvz., penicilinų yra nesuderinami, todėl viename švirkšte jų maišyti negalima.
Jei kartu šių antibiotikų vartoti būtina, reikia juos leisti skirtingu laiku ir į skirtingas vietas.

Nėštumas ir žindymo laikotarpis

Nėštumas
Jeigu esate nėščia, žindote kūdikį, manote, kad galbūt esate nėščia, arba planuojate pastoti, tai prieš vartodama šį vaistą, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.
Aminoglikozidų grupės antibiotikai prasiskverbia per placentą bei gali pažeisti vaisiaus pusiausvyros bei klausos organą ir inkstus. Tinkamų ir gerai kontroliuotų tyrimų su nėščiomis moterimis, kurių inkstų funkcija sutrikusi, neatlikta.
Nėščiosioms gentamicino skiriama tik tada, kai kyla pavojus gyvybei, o kitų tinkamų antibiotikų nėra.

Žindymas
Prieš vartojant bet kokį vaistą, būtina pasitarti su gydytoju arba vaistininku.
Gentamicino išsiskiria į motinos pieną, todėl vartojant šio vaisto žindyti nerekomenduojama.

Vairavimas ir mechanizmų valdymas
Gentamicinas gali pažeisti pusiausvyros organą. Dažniausiai dėl jo pažeidimo atsiranda pykinimas, svaigulys. Šių simptomų gali pasireikšti ir baigus vartoti gentamicino, todėl atsiradus šiems sutrikimams reikia į tai atkreipti dėmesį ir pranešti gydytojui. Tuo metu vairuoti ir valdyti mechanizmų negalima.

Gentamicin Krka sudėtyje yra metilo parahidroksibenzoato (E218), propilo parahidroksibenzoato (E216), natrio metabisulfito (E223) ir natrio
Metilo parahidroksibenzoatas, propilo parahidroksibenzoatas gali sukelti alerginių reakcijų, kurios gali būti uždelstos, ir išimtiniais atvejais bronchų spazmą.
Natrio metabisulfitas retais atvejais gali sukelti sunkių padidėjusio jautrumo reakcijų ir bronchų spazmą.
Šio vaisto dozavimo vienete yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t.y. jis beveik neturi reikšmės.


3.	Kaip vartoti Gentamicin Krka

Dozavimas ir vartojimo metodas

Visada vartokite šį vaistą tiksliai kaip nurodė gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.

Jūsų gydytojas nustatys vaisto dozę, vartojimo dažnumą ir gydymo trukmę priklausomai nuo ligos, vaisto toleravimo, organizmo reakcijos į gydymą ir galimą šalutinį poveikį.

Vaikams, paaugliams ir suaugusiems: 3-6 mg/kg kūno svorio per parą kaip vienkartinė dozė (pageidautina) ar padalinta į 2 dalis.

Vartojimas vaikams

Vyresni nei 1 mėnesio kūdikiai: 4,5-7,5 mg/kg kūno svorio per parą vartojama kaip vienkartinė dozė (pageidautina) ar padalinta į 2 dalis.

Naujagimiai: 4 -7 mg/kg kūno svorio per parą kaip 1 vienkartinė dozė.

Pacientai, kurių inkstų funkcija sutrikusi
Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi rekomenduojama paros dozę reikia mažinti atsižvelgiant į inkstų funkcijos sutrikimo laipsnį.

Vartojimo metodas
Gentamicino leidžiama į raumenis, tačiau galima vartoti ir į veną. Detali informacija pateikta pakuotės lapelio pabaigoje prie informacijos, skirtos sveikatos priežiūros specialistams.

Jei manote, kad vaistas veikia per stipriai arba per silpnai, pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Ką daryti pavartojus per didelę Gentamicin Krka dozę
Perdozuotas ar per greitai suleistas gentamicinas gali sukelti kvėpavimo pasunkėjimą, pykinimą, galvos sukimąsi, vėmimą, triukšmą ir spaudimo pojūtį ausyse, kojų mėšlungį.
Pajutę šių simptomų arba įtarę, kad Jums leidžiama per didelė gentamicino dozė, pasitarkite su gydytoju.

Pamiršus pavartoti Gentamicin Krka
Kokiais laiko intervalais leisti gentamicino, nuspręs gydytojas. Jei laiku Jums nebuvo suleista šio vaisto, apie tai kiek įmanoma greičiau pasakykite gydytojui.

Nustojus vartoti Gentamicin Krka
Per anksti nutraukus šio vaisto vartojimą, liga gali atsinaujinti.

Jeigu kiltų daugiau klausimų dėl šio vaisto vartojimo, kreipkitės į gydytoją arba slaugytoją.


4.	Galimas šalutinis poveikis

Šis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti šalutinį poveikį, nors jis pasireiškia ne visiems.
Nedelsiant pasakykite gydytojui arba slaugytojai, jei pasireiškia bet kuris iš toliau išvardytų šalutinių poveikių.
· Sunku išlaikyti pusiausvyrą, svaigsta galva arba pablogėja klausa. Gentamicin Krka kartais gali pažeisti ausį. Tai labiau tikėtina, jei Jūsų inkstų funkcija sutrikusi.
· Jei pastebite bet kokį neįprastą poveikį, kaip antai kraujo šlapime ar šlapinatės mažiau nei įprasta. Tai gali reikšti, kad turite inkstų sutrikimų:
· viduriavimas su arba be kraujo ir (arba) skrandžio spazmai.
· Jei turite neįprastų judėjimo sunkumų, kurių anksčiau nebuvo, jaučiatės silpni ar neįprastai pavargę arba turite kokių nors kvėpavimo sutrikimų, kurių anksčiau nebuvo. Tai gali reikšti, kad turite nervų ar raumenų sutrikimų:
· Rankų ir kojų tirpimas, silpnumas ir skausmas (periferinė neuropatija).
· Gentamicin Krka gali sukelti sunkių alerginių reakcijų (įskaitant anafilaksiją); simptomai gali būti:
· [bookmark: _Hlk184108460]rankų, kojų, kulkšnių, veido, lūpų ar gerklės patinimu, dėl kurio gali pasunkėti rijimas ar kvėpavimas
· apalpimu, galvos svaiguliu, apsvaigimu (žemu kraujospūdžiu).
Nedelsdami kreipkitės į gydytoją, jei įtariate rimtą alerginę reakciją.
· Galvos svaigimas, svaigulys ir apalpimas. Tai gali būti dėl žemo kraujospūdžio.
· Sunki alerginė odos ir gleivinių reakcija kartu su pūslėmis ir odos paraudimu, kuris labai sunkiais atvejais gali paveikti vidinius organus ir gali kelti pavojų gyvybei (Stivenso-Džonsono sindromas, toksinė epidermio nekrozė.

Nedelsiant pasitarkite su gydytoju ar slaugytoja, jei pastebėjote bet kurį iš anksčiau nurodytų pažymių.

Nedažnas: gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 100 asmenų
· Klausos ir pusiausvyros sutrikimas*, spengimas ir spaudimo pojūtis ausyse, nevalingas akių trūkčiojimas (taip vadinamas nistagmas).
· Pykinimas, vėmimas, viduriavimas.
· Šlapalo ir kreatinino koncentracijos padidėjimas***, baltymas šlapime.

Retas: gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 1 000 asmenų
· Per mažas kalcio kiekis kraujyje, per mažas kalio kiekis kraujyje, per mažas magnio kiekis kraujyje.
· Padidėjusio jautrumo reakcijos (išbėrimas).
· Nervo ir raumens jungties blokada**.

Labai retas: gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 000 asmenų
· Eozinofilų kiekio padidėjimas, leukocitų, trombocitų kiekio sumažėjimas, mažakraujystė, hemoglobino koncentracijos sumažėjimas.
· Anafilaksinė reakcija.
· Galvos skausmas, tariamas jutimas.
· Regos sutrikimai.
· Nuolatinis viduriavimas (pseudomembraninis kolitas).
· Bilirubino kiekio ir kepenų fermentų aktyvumo padidėjimas (tai rodo kepenų veiklos sutrikimą).
· Karščiavimas, širdies plakimas.
· Ūminis inkstų nepakankamumas.
· Didelė fosforo ir aminorūgščių koncentracija šlapime (vadinamasis į Fankoni (Fanconi) panašus sindromas, susijęs su ilgą laiką vartojamomis didelėmis dozėmis).

Dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis)
· Laikinas ir negrįžtamas klausos praradimas, kurtumas*.
· Alerginės reakcijos:
· niežtinčiu, vienkartiniu išbėrimu ar dilgėline (urtikarija).
· Infekcija kitoms gentamicinui atsparioms bakterijoms.
· Nuovargis.
· Sumišimas.
· Depresija.
· Keistos vizijos ar garsai (haliucinacijos).
· Burnos opos.

* Pusiausvyros ir klausos funkcijos sutrikimas yra nedažnas, bet svarbus poveikis, kadangi jis neišnyksta. Toks poveikis gali paūmėti net nutraukus gentamicino vartojimą. Pirmieji požymiai būna spengimas ir spaudimo pojūtis ausyse. Pusiausvyros funkcijos sutrikimas kliniškai pasireiškia pykinimu, vėmimu, galvos sukimusi arba nevalingais trūkčiojančiais akių judesiais. Didesnė klausos ir pusiausvyros sutrikimo rizika yra pacientams, kuriems toks sutrikimas jau buvo, kuriems yra inkstų veiklos sutrikimas, kurie gydomi kitokiais toksinį poveikį klausos ir pusiausviros organui sukeliančiais vaistais, kurių organizme nėra reikiamo skysčių kiekio arba kurie ilgai vartojo didesnę gentamicino dozę.

** Dažniausiai pasireiškia vaisto greitai suleidus į veną arba didelę gentamicino dozę injekuojant į pleuros ar pilvaplėvės ertmę.

*** Toksinis gentamicino poveikis inkstams dažniau pasireiškia senyviems žmonėms, moterims, pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi, pacientams, kurių organizme trūksta skysčio, nefroziniu sindromu sergantiems pacientams, diabetine nefropatija sergantiems pacientams bei pacientams, vartojantiems kitokių toksinį poveikį inkstams sukeliančių vaistų. Inkstų veiklos sutrikimas būna laikinas.

Pranešimas apie šalutinį poveikį
[bookmark: _Hlk173407583]Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis, įskaitant šiame lapelyje nenurodytą, pasakykite gydytojui, vaistininkui arba slaugytojui. Pranešimą apie šalutinį poveikį galite užpildyti ir pateikti Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/ nurodytais būdais arba paskambinti nemokamu telefonu 8 800 73 568. Pranešdami apie šalutinį poveikį galite mums padėti gauti daugiau informacijos apie šio vaisto saugumą.



5.	Kaip laikyti Gentamicin Krka

Šį vaistą laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dėžutės po „Tinka iki“ ir ampulės nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, šio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinės nurodyto mėnesio dienos.

Laikyti ne aukštesnėje kaip 25 C temperatūroje.

Vaistų negalima išmesti į kanalizaciją arba su buitinėmis atliekomis. Kaip išmesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Šios priemonės padės apsaugoti aplinką.


6.	Pakuotės turinys ir kita informacija

Gentamicin Krka sudėtis
· Veiklioji medžiaga yra gentamicinas. 1 ml injekcinio ar infuzinio tirpalo (ampulėje) yra 40 mg gentamicino (gentamicino sulfato pavidalu).
· Pagalbinės medžiagos yra metilo parahidroksibenzoatas (E218), propilo parahidroksibenzoatas (E216), dinatrio edetatas, natrio metabisulfitas (E223), injekcinis vanduo.
Žr. 2 skyrių „Gentamicin Krka sudėtyje yra metilo parahidroksibenzoato (E218), propilo parahidroksibenzoato (E216), natrio metabisulfito (E223) ir natrio”.

Gentamicin Krka išvaizda ir kiekis pakuotėje
Gentamicin Krka injekcinis ar infuzinis tirpalas yra bespalvis ar gelsvos spalvos, skaidrus tirpalas.
Dėžutėje yra 10 ampulių po 1 ml (ampulė yra skaidraus stiklo, ant kurios yra raudonas taškas ir geltonas žiedas) injekcinio ar infuzinio tirpalo (40 mg/ ml).

Registruotojas ir gamintojas
KRKA, d.d., Novo mesto, Šmarješka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovėnija

Jeigu apie šį vaistą norite sužinoti daugiau, kreipkitės į vietinį registruotojo atstovą.

UAB KRKA Lietuva
Senasis Ukmergės kelias 4,
Užubalių km., Vilniaus r.
LT – 14013
Tel. + 370 5 236 27 40

Šis pakuotės lapelis paskutinį kartą peržiūrėtas 2024-12-06.
 
Išsami informacija apie šį vaistą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje https://vvkt.lrv.lt/lt/

<--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
[bookmark: _Hlk184109706]Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priežiūros specialistams:

Dozavimas pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi

	Šlapalo koncentracija
	Kreatinino klirensas
	Kreatinino koncentracija serume
	Dozė ir vartojimo intervalas

	
	mmol/l
	ml/min.
	
	
	µmol/l
	

	
	<6,8
	>70
	
	
	<124
	po 80 mg* kas 8 val.

	
	
	
	
	
	124–168
	po 80 mg* kas 12 val.

	
	6,8–17
	30–70
	
	
	168–248
	po 80 mg* kas 18 val.

	
	
	
	
	
	248–327
	po 80 mg* kas 24 val.

	
	17–34
	10–30
	
	
	327–469
	po 80 mg* kas 36 val.

	
	>34
	5–10
	
	
	469–636
	po 80 mg* kas 48 val.


* Jei paciento svoris mažesnis kaip 60 kg, tai gentamicino dozė yra 60 mg.

Dozės mažinimas ir laiko intervalo ilginimas vienodai tinka dozavimui mažinti, tačiau reikia atsižvelgti į tai, kad aukščiau nurodytos dozės yra apytikslės, po tokios pat dozės skirtingų pacientų serume gali susidaryti nevienoda koncentracija. Dėl to komplikuotais klinikiniais atvejais reikia sekti gentamicino koncentraciją kraujo serume ir atitinkamai keisti vaistinio preparato dozę. 30-60 min. po vartojimo į veną arba į raumenis gentamicino koncentracija serume turi būti bent 5 g/ml.
Po hemodializės leidžiama 1-1,5 mg/kg kūno svorio gentamicino. Atliekant peritoninę dializę, į 2 litrus dializės skysčio įpilama 1 mg/kg kūno svorio gentamicino.
Gydytojas parinks vaistinio preparato dozę, jo vartojimo dažnumą ir gydymo trukmę.

Patarimas monitoravimui
Rekomenduojama stebėti gentamicino koncentraciją serume, ypač senyviems pacientams, naujagimiams ir pacientams, kurių inkstų funkcija yra sutrikusi. Mėginiai imami esant mažiausiai koncentracijai prieš suleidžiant sekančią dozę. Jei gentamicino vartojama kelis kartus per parą, jo koncentracija serume prieš vartojant kitą dozę neturi viršyti 2 g/ml, jei jo vartojama 1 kartą per parą – 1 g/ml.

Vartojimo metodas
Gentamicinas paprastai vartojamas į raumenis, bet gali būti vartojamas ir į veną, leidžiant tiesiai į veną arba injekuoti per intraveninį kateterį. Rekomenduojama dozė ir atsargumo priemonės, skirtos vartojant į raumenis ir į veną, yra vienodos.
Vartojant į veną, vaistinio preparato galima leisti tiesiai į veną arba per intraveninį kateterį. Injekcija turi trukti 2-3 min. Jei gentamicino vartojama 1 kartą per parą, jis turi būti infuzuojamas į veną per 30‑60 min.

Trumpai infuzijai į veną gentamicinas atskiedžiamas 100-200 ml sterilaus fiziologinio natrio chlorido tirpalo arba sterilaus 5 % gliukozės tirpalo. Gentamicino koncentracija tirpale turi neviršyti 1 mg/ml.

Gentamicinas sukelia ilgalaikį poantibiotikinį veikimą, kurio metu kiekvienos naujos gentamicino dozės poveikis būna silpnesnis dėl mažesnio bakterijų jautrumo šiam vaistiniam preparatui. Antibakterinio poveikio požiūriu, šio vaistinio preparato vartojimas 1 kartą per parą yra pranašesnis, dėl stipresnio baktericidinio poveikio, sukelto didelės pradinės gentamicino koncentracijos kraujo serume ir geresnio antibakterinio kitos dozės poveikio susijusio su ilgesniu vartojimo intervalu.

1 kartą per parą gentamicino vartoti nerekomenduojama, jei yra sutrikusi imuninės sistemos funkcija (kai yra neutropenija), sunkus inkstų funkcijos nepakankamumas, cistinė fibrozė, ascitas, infekcinis endokarditas, didelės (daugiau kaip 20 % kūno paviršiaus ploto) apimties nudegimas ir nėščioms moterims.
Įprastinė gydymo gentamicinu trukmė yra 7-10 parų. Jei infekcinė liga labai sunki ir komplikuota gydymo trukmė gali būti ilgesnė.

[bookmark: _GoBack]




