CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Cefepime Dotopharma, 0,5 g, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuz;ji
Cefepime Dotopharma, 1 g, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji
Cefepime Dotopharma, 2 g, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda fiolka zawierajaca 0,9514 g proszku do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji
zawiera 0,5 g cefepimu w postaci cefepimu dichlorowodorku jednowodnego.

Kazda fiolka zawierajaca 1,9027 g proszku do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji
zawiera 1 g cefepimu w postaci cefepimu dichlorowodorku jednowodnego.

Kazda fiolka zawierajaca 3,8055 g proszku do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji
zawiera 2 g cefepimu w postaci cefepimu dichlorowodorku jednowodnego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji

Proszek barwy biatej lub jasnozottej.
Po rozpuszczeniu warto$¢ pH wynosi miedzy 4,0 a 6,0.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Dorosli
Do leczenia zakazen, wywolanych przez drobnoustroje chorobotwoércze wrazliwe na cefepim:
* Ciezkie zapalenie ptuc;
* Powiktane infekcje uktadu moczowego;
* Infekcje w obrebie jamy brzusznej wiacznie z zapaleniem otrzewnej;
zalecana jest terapia skojarzona dodatkowym antybiotykiem, z uwzglednieniem ryzyka
indywidualnie dla pacjenta i rodzaju drobnoustrojow, ktore wywotaty, lub mogly wywotac
zakazenie.
¢ Infekcje pecherzyka zotciowego i drog zotciowych;

U pacjentéw z neutropenia umiarkowana (granulocyty obojetnochtonne <1000/mm?) lub ciezka

(granulocyty obojetnochtonne <500/mm”), goraczka neutropeniczng, kiedy
podejrzewa si¢ infekcje bakteryjna. U pacjentdw z duzym ryzykiem ciezkich zakazen (np.

pacjenci po niedawno przebytej transplantacji szpiku kostnego, pacjenci z niskim ci§nieniem
tetniczym krwi, kiedy istnieje podejrzenie nowotworu zto§liwego uktadu krwiotworczego, lub
cigzkiej albo dlugotrwalej neutropenii) monoterapia przeciwbakteryjna moze by¢ nieskuteczna.
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Brak jest jednak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania cefepimu w monoterapii u tych
pacjentow.
Zalecane jest leczenie skojarzone z antybiotykiem z grupy aminoglikozydow lub glikopeptydow,
z uwzglednieniem indywidualniego ryzyka dla pacjenta.

* Leczenie pacjentow z bakteriemia, wystepujaca w zwigzku z ktoéras z powyzej wymienionych
infekcji, lub gdy jest podejrzenie w tym kierunku.

Dzieci
Leczenie zakazen wywotanych przez drobnoustroje chorobotworcze wrazliwe na dzialanie cefepimu:

* Ciezkie zapalenie ptuc.

* Powiktane zakazenia uktadu moczowego.

* Bakteryjne zapalenie opon moézgowo-rdzeniowych.

* Leczenie standw gorgczkowych u pacjentdéw z neutropenia umiarkowang (granulocyty
obojetnochtonne <1000/mm”) lub cigzka (granulocyty obojetnochtonne <500/mm?),
spowodowanych prawdopodobnie przez infekcje bakteryjna. U pacjentow z duzym ryzykiem
cigzkich zakazen (np. pacjenci po niedawno przebytej transplantacji szpiku kostnego, pacjenci z
niskim ci$nieniem tetniczym krwi, kiedy istnieje podejrzenie w kierunku nowotworu ztosliwego
uktadu krwiotworczego, lub ciezkiej albo dlugotrwatej neutropenii) monoterapia przeciwbakteryjna
moze by¢ nieskuteczna.

Brak jest jednak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania cefepimu w monoterapii u tych
pacjentow. Zalecane jest leczenie skojarzone z antybiotykiem z grupy aminoglikozydéw lub
glikopeptydow, z uwzglednieniem indywidualnego ryzyka dla pacjenta.

Nalezy uwzgledni¢ oficjalne wytyczne dotyczace prawidlowego stosowania lekow przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Do indywidualnego dawkowania jest dostepny Cefepime Dotopharma 0,5 g, 1 gi2 g.

Dawkowanie zalezy od wrazliwosci drobnoustroju chorobotwoérczego, nasilenia zakazenia, stopnia
wydolno$ci nerek oraz stanu ogdlnego pacjenta.

Dawkowanie u pacjentéow z prawidlowa czynnoscia nerek:

Dorosli i dzieci o masie ciala powyzej 40 kg (okoto 12 lat):

Jednorazowa dawka cefepimu i przerwy miedzy podawaniem leku

Ciezkie infekcje: Bardzo ci¢zkie infekcje:
- cigzkie zapalenie ptuc
- skomplikowane infekcje drog moczowych - infekcje w obrgbie brzucha, wiacznie z
- infekcje pecherzyka zolciowego i drog zapaleniem otrzewnej

zotciowych - pacjenci z goraczka neutropeniczng, z
- bakteriemie, ktore wystapity w zwiazku z ktora$ podejrzeniem o infekcje bakteryjna

z powyzej wymienionych infekcji, lub jest takie

podejrzenie
2 gco 12 godzin 2 g co 8 godzin

Czas trwania leczenia

Czas leczenia wynosi zwykle 7—10 dni. Cefepim Dotopharma, ogolnie biorac, nie powinien by¢ stosowany
krocej niz 7 dni i nie dluzej niz 14 dni.

Leczenie pacjentdow z goraczka neutropeniczng, jesli podejrzewa si¢ zakazenie bakteryjne, trwa

zwykle 7 dni, lub do ustgpienia neutropenii.




Drzieci od 1 miesigca zycia do 40 kg masy ciata (okolo 12 lat):

Dawka jednorazowa cefepimu (mg/kg masy ciala / przerwy miedzy dawkami / czas trwania leczenia

Cigzkie infekcje Bardzo cigzkie infekcje
- zapalenie phuc - bakteryjne zapalenie opon
- powiktane infekcje drog mozgowo-rdzeniowych
moczowych - pacjenci z goragczka neutropeniczna,
jesli podejrzewa si¢ zakazenie
bakteryjne
50 mg/kg mc. co 12 godzin 50 mg/kg mc. co 8 godzin
Dzieci od 2 miesigca zycia
do 40 kg masy ciata Ciezsze infekcje:

50 mg/kg mc. co 8 godzin

Czas trwania leczenia: 10 dni Czas trwania leczenia: 7 - 10 dni
Niemowleta w wieku 30 mg/kg mc. co 12 godzin 30 mg/kg mc. co 8 godzin
od 1 do 2 miesiecy

Ciezsze infekcje:

30 mg/kg mc.co 8 godzin

Czas trwania leczenia: 10 dni Czas trwania leczenia: 7 - 10 dni

Doswiadczenia odnos$nie dzieci w wieku ponizej 2 miesi¢cy sa ograniczone, jednak na podstawie tych
doswiadczen ustalono dawke 50 mg/kg mc. Z danych farmakokinetycznych dotyczacych pacjentow w wieku
powyzej 2 miesigcy wynika, ze u dzieci w wieku od 1 do 2 miesiecy dawka wynoszaca 30 mg/kg mc.
podawana co 12 lub 8 godzin jest wystarczajaca. Podczas podawania cefepimu dzieci w tym wieku powinny
pozosta¢ pod statg kontrola.

U dzieci, o masie ciata powyzej 40 kg, zalecane jest dawkowanie jak dla dorostych (patrz tabela).
U dzieci w wieku powyzej 12 lat i o masie ciala ponizej 40 kg nalezy stosowaé dawke zalecang
dla mlodszych pacjentéw o masie ciala <40 kg. Dawka u dzieci nie powinna przekraczaé

dawki maksymalnej dla dorostych (2 g co 8 godzin).

Dawkowanie u pacjentow z zaburzong funkcja nerek

Dorosli i dzieci o masie ciala powyzej 40 kg (okoto 12 lat)

U pacjentdéw z uposledzong funkcjg nerek, nalezy odpowiednio dostosowa¢ dawke, aby zrekompensowaé
wolniejsze wydalanie przez nerki. Pierwsza dawka dla pacjentow z lekko lub $rednio uposledzong funkcja
nerek jest taka sama jak u pacjentow z prawidlowa czynnoscia nerek, czyli 2 g cefepimu.

W zamieszczonej ponizej tabeli podane jest dawkowanie (dawki podtrzymujace):

Zalecane dawki podtrzymujace:
Dawki jednorazowe cefepimu i odstep pomigdzy kolejnymi dawkami
Klirens kreatyniny | Ciezkie infekcje: Bardzo cigzkie infekcje
(ml/min) - cigzkie zapalenie ptuc
- powiklane infekcje drog moczowych - infekcje w obrebie jamy brzuszne;j,
- infekcje pgcherzyka zolciowego wlacznie z zapaleniem otrzewnej
i drog zotciowych - pacjenci z goraczka
- bakteriemie, ktore wystapity w zwiazku neutropeniczng, jesli podejrzewa
z ktoras$ z wyzej wymienionych infekc;ji, si¢ zakazenie bakteryjne
lub jest takie podejrzenie
>50 2 gco 12 godzin 2 g co 8 godzin
(bez konieczno$ci modyfikowania dawki) (bez konieczno$ci modyfikowania
dawki)
30-50 2 g co 24 godziny 2 g co 12 godzin




11- 29

1 g co 24 godziny

2 g co 24 godziny

<10

0,5 g co 24 godziny

1 g co 24 godziny

Pacjenci dializowani:

U pacjentéw poddawanych hemodializie,w ciagu 3 godzin dializy wydalane jest z organizmu okoto 68%
catkowitej ilo$ci cefepimu. Wedlug wzoréw farmakokinetycznych konieczna jest redukcja dawki
u pacjentow poddawanych dializie.
Zaleca si¢ nastepujace dawkowanie:
* 1 gcefepimu w pierwszej dobie leczenia, nastepnie 0,5 g cefepimu na dobe, w kolejnych dobach
leczenia we wszystkich infekcjach, z wyjatkiem pacjentéw z goraczka neutropeniczng, w tym
przypadku dawka wynosi 1 g/dobe.
Cefepim nalezy, w miar¢ mozliwosci, podawac¢ codziennie o tej samej porze dnia, a w dniach, w ktorych
odbywa si¢ dializa, po jej zakonczeniu.

U pacjentdéw z uposledzong funkcjg nerek, poddawanych ciaglej dializie otrzewnowej zaleca si¢ nastepujace

dawkowanie:

* o048 godzin 1 g cefepimu w ciezkich zakazeniach (zapalenie ptuc, powiktane infekcje uktadu
moczowego, infekcje pecherzyka zoétciowego i drog zolciowych), bakteriemie , ktore wystapity w
zwigzku z ktérag$ z wymienionych infekcji lub jest podejrzenie w tym kierunku;

* co48 godzin 2 g cefepimu w bardzo cigzkich infekcjach (infekcje w obrebie jamy brzusznej,
wlacznie z zapaleniem otrzewnej, pacjenci z goraczka neutropeniczna, jesli podejrzewa si¢
zakazenie bakteryjne).

Dzieci w wieku od 1 miesigca do 40 kg (okolo 12 lat):

Jedna dawka 50 mg/kg mc. u dzieci w wieku powyzej 2 miesi¢cy o masie ciata do 40 kg lub jedna dawka 30
mg/kg mc. u dzieci w wieku od 1 do 2 miesiecy odpowiada dawce 2 g u dorostych. Dlatego zaleca si¢
stosowanie takiego samego wydtuzenia przerw pomigdzy kolejnymi dawkami i/lub takiego samego
zmniejszenia dawkowania jak u dorostych, zgodnie z tabelg zamieszczong ponize;j.

Dzieci w wieku powyzej 2 miesiecy o masie ciala do 40 kg (okolo 12 lat):

Dawka jednorazowa cefepimu (mg/kg mc.)/ Przerwy pomigdzy dawkami

Klirens Cigzkie infekcje: Bardzo cigzkie infekcje:

kreatyniny - zapalenie ptuc - bakteryjne zapalenie opon

(ml/min) - powiklane infekcje drog mozgowo-rdzeniowych

moczowych - pacjenci z goraczka

neutropeniczng, jesli podejrzewa
si¢ zakazenie bakteryjne

>50 50 mg/kg mc. co 12 godzin 50 mg/kg mc. co 8 godzin

(bez konieczno$ci modyfikowania dawki) | (bez konieczno$ci modyfikowania dawki)

30-50 50 mg/kg mc. co 24 godziny 50 mg/kg mc. co 12 godzin

11-29 25 mg/kg mc. co 24 godziny 50 mg/kg mc. co 24 godziny

<10 12,5mg/kg mc. co 24 godziny 25 mg/kg mc. co 24 godziny

Niemowleta w wieku od 1 do 2 miesiecy




Dawka jednorazowa cefepimu ( mg/kg mc.)/ Przerwy pomigdzy dawkami

Klirens Cigzkie infekcje: Bardzo cigzkie infekcje

kreatyniny - zapalenie ptuc - bakteryjne zapalenie opon

(ml/min) - powiklane infekcje drog mozgowo-rdzeniowych

moczowych - pacjenci z goragczkg neutropeniczng,

jesli podejrzewa si¢ zakazenie
bakteryjne

>50 30 mg/kg mc. co 12 godzin 30 mg/kg mc. co 8 godzin

(bez konieczno$ci modyfikowania dawki) | (bez konieczno$ci modyfikowania dawki

30-50 30 mg/kg mc. co 24 godziny 30 mg/kg mc. co 12 godzin

11-29 15 mg/kg mc. co 24 godziny 30 mg/kg mc. co 24 godziny

<10 7,5 mg/kg mc. co 24 godziny 15 mg/kg mc. co 24 godziny

Zaburzenia funkcji wgtroby:
U pacjentdéw z zaburzeniami funkcji watroby nie ma koniecznosci modyfikowania dawkowania
(patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podeszltym wieku

Poniewaz u pacjentow w podesztym wieku istnieje wigksze prawdopodobienstwo ostabionej funkcji nerek,
dawkowanie powinno by¢ starannie dobrane oraz konieczna jest kontrola pracy nerek. Modyfikacja dawki
jest konieczna, jezeli czynno$¢ nerek jest upos§ledzona (patrz punkt 4.4).

Sposob podawania

Po przygotowaniu roztworu nalezy podawaé cefepim dozylnie w powolnym wstrzyknieciu trwajacym
od 3 do 5 minut, albo w krotkotrwatym wlewie dozylnym trwajgcym okoto 30 minut.

Ten produkt leczniczy nalezy przygotowaé przed uzyciem. Informacje dotyczace przygotowania produktu
przed uzyciem, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

* Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub inny antybiotyk z grupy cefalosporyn lub inng substancje
pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1.

* Przebyta w przesztosci natychmiastowa i (lub) cigzka reakcja uczuleniowa na antybiotyki z grupy
penicilin lub na inny antybiotyk beta-laktamowy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodKi ostrozno$ci dotyczace stosowania

U pacjentdéw z uposledzong czynnos$cia nerek, np. ze zmniejszong diureza spowodowang niewydolno$cia
nerek (klirens kreatyniny <50 ml/min), lub z innymi stanami uposledzajacymi czynno$¢ nerek, dawkowanie
cefepimu nalezy zmodyfikowaé, aby skompensowaé zwolniong eliminacje przez nerki. Poniewaz
standardowe dawkowanie u pacjentéw z zaburzeniami funkcji nerek lub z innymi stanami, ktére moga
uposledzaé funkcj¢ nerek, moze przyczyni¢ si¢ do wysokiego i przedtuzonego stezenia antybiotyku w
surowicy, nalezy dawke podtrzymujaca u tych pacjentéw zmniejszy¢. Przy ustalaniu kolejnych dawek nalezy
uwzgledni¢ stopien uposledzenia funkcji nerek, cigzko$¢ zakazenia oraz wrazliwo$¢ drobnoustrojow (patrz
punkty 4.215.2).

Od czasu wprowadzenia leku do obrotu opisano ci¢zkie dziatania niepozadane, w tym przemijajaca
encefalopati¢ (zaburzenia §wiadomosci ze splataniem, halucynacje, odrgtwienia i $pigczka), drgawki
miokloniczne, napady drgawek (rowniez bezdrgawkowy stan padaczkowy) i/lub niewydolnos$¢ nerek (patrz
punkt 4.8). Wigkszos¢ przypadkow wystapita u pacjentéw z uposledzong funkcja nerek, ktérym podano
cefepim w dawkach wigkszych niz zalecane.




Objawy neurotoksyczne mijaty zwykle po przerwaniu leczenia i/lub hemodializie, ale byly przypadki
zakonczone zgonem pacjenta.

W czasie stosowania niemal wszystkich antybiotykéw, takze cefepimu, obserwowano wystapienie biegunki
zwigzanej z zakazeniem Clostridium difficile (CDAD), o nasileniu od tagodnego do zagrazajacego zyciu
rzekomobtoniastego zapalenia okreznicy. Mozliwos¢ CDAD nalezy rozwazy¢ u wszystkich pacjentéw, u
ktorych wystapi biegunka po leczeniu antybiotykiem. Konieczne jest zebranie doktadnego wywiadu, gdyz
przypadki CDAD opisywano do 2 miesi¢cy po zakonczeniu leczenia antybiotykami. W razie potwierdzenia
lub podejrzenia o CDAD nalezy natychmiast przerwac terapi¢ antybiotykowa, ktéra nie jest skierowana
przeciwko C.difficile. Podawanie lekow hamujacych perystaltyke jelit w tym przypadku jest
przeciwwskazane.

Nalezy zachowacé szczeg6lng ostroznos¢ u pacjentéw, u ktorych wystapita jakakolwiek reakcja uczuleniowa,
szczegolnie na takie leki jak penicyliny lub inne antybiotyki beta-laktamowe, poniewaz moze doj$¢ do
reakcji krzyzowych (patrz przeciwwskazania punkt 4.3).

W przypadku wystapienia jakichkolwiek reakcji alergicznych nalezy odstawi¢ cefepim i podja¢
odpowiednie Srodki lecznicze.

Jesli wystapia ciezkie reakcje uczuleniowe lub wstrzas anafilaktyczny musi by¢ udzielona
natychmiastowa pomoc lekarska.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ w przypadku hiperkaliemii.

Podobnie jak w przypadku innych antybiotykow, stosowanie cefepimu moze prowadzi¢ do nadmiernego
wzrostu drobnoustrojow chorobotwoérczych niewrazliwych na ten lek. W tym przypadku nalezy podjaé
odpowiednie postepowanie.

Leku tego nie nalezy stosowac podczas cigzy, chyba ze zachodzi taka koniecznos¢. W okresie laktacji
cefepim nalezy stosowaé z zachowaniem ostroznos$ci (patrz punkt 4.6).

Jezeli cefepim stosuje si¢ w skojarzeniu z lekami, ktore moga dziata¢ nefrotoksycznie, np.aminoglikozydami
i silnie dziatajacymi diuretykami, nalezy starannie kontrolowac czynnos¢ nerek.

Istnieja doniesienia o wydtuzeniu czasu protrombinowego i czasu tromboplastyny czesciowej u pacjentow
leczonych cefalosporynami (patrz punkt 4.8). Moze to nasili¢ dzialanie zazywanych jednoczes$nie doustnych
srodkow przeciwzakrzepowych. Ryzyko to zalezy od rodzaju zakazenia, wieku i ogblnego stanu pacjenta,
dlatego wplyw cefalosporyn na podwyzszony poziom INR (international normalised ratio) jest trudny do
okreslenia. W czasie i krotko po jednoczesnym leczeniu cefepimem i doustnym lekiem
przeciwzakrzepowym zalecana jest intensywna kontrola pacjenta oraz wartosci INR.

Pacjenci w podeszlym wieku

Stosowanie u pacjentow w podeszltym wieku:

Przeprowadzono badania kliniczne, w ktérych wzigto udziat wigcej niz 6400 oso6b leczonych cefepimem, w
tym 35% byto w wieku powyzej 65 lat, a 16% w wieku powyzej 75 lat. Bezpieczenstwo i skutecznosé
dzialania cefepimu w dawkach zalecanych u dorostych byta poréwnywalna jak w grupie mtodszych
dorostych, z wyjatkiem pacjentdéw z zaburzeniami czynno$ci nerek. W porownaniu do mtodszych
pacjentow obserwowano niewielkie wydluzenie czasu eliminacji i zmniejszenie klirensu nerkowego. Zaleca
si¢ modyfikacje dawki u pacjentdw z zaburzeniami funkcji nerek (patrz punkt 4.2 ,,Dawkowanie i sposob
podawania” i 5.2 ,,Wlasciwosci farmakokinetyczne™).

Cefepim wydalany jest przede wszystkim przez nerki, w zwigzku z czym u pacjentéw z uposledzong
czynnoscia nerek ryzyko reakcji toksycznych moze by¢ zwigkszone. Poniewaz u 0os6b w podesztym wieku
istnieje wigksze prawdopodobienstwo zaburzen czynno$ci nerek, dawkowanie powinno by¢ starannie
dobierane, a czynno$¢ nerek kontrolowana (patrz punkt 4.8 1 5.2). U pacjentow w podesztym wieku z
uposledzong funkcja nerek, ktérzy otrzymali standardowa dawke cefepimu, opisywano przypadki cigzkich
dziatan niepozadanych, wiacznie z przemijajaca encefalopatia (zaburzenia §wiadomosci ze splataniem,
halucynacje, ostupienie, $§pigczka), drgawki miokloniczne, napady drgawek (wlacznie z bezdrgawkowym
stanem padaczkowm), i (lub) niewydolnos$¢ nerek (patrz punkt 4.8 ,,Dziatania niepozadane™).



Doustne leki przeciwzakrzepowe

Interakcje z lekami przeciwzakrzepowymi patrz punkt 4.4.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie byty przeprowadzane badania w kierunku interakcji.

Wplyw na wyniki badan laboratoryjnych (parametry kliniczno-chemiczne):

W czasie leczenia cefepimem odczyn Coombsa moze wypasé fatszywie dodatnio (patrz punkt 4.8).
Nieenzymatyczne metody oznaczania glukozy w moczu mogg dawac falszywie dodatnie wyniki. Dlatego
nalezy stosowaé¢ metody enzymatyczne.

4.6 Wplyw na plodno$é, ciaze i laktacje

Cigza

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania cefepimu u kobiet w cigzy. Badania na zwierzetach
nie wskazaty bezposredniego ani posredniego szkodliwego wpltywu na ciaze, rozwoj zarodka lub plodu oraz
rozwo6j pourodzeniowy.

Cefepim przenika barierg lozyskowa. Ze wzgledu na brak badan klinicznych, Cefepime Dotopharma
powinien by¢ stosowany po starannym rozwazeniu korzy$ci i zagrozen, szczegolnie w pierwszych

3 miesigcach cigzy.

Karmienie piersiqg

Cefepim przenika do mleka kobiecego, dlatego Cefepime Dotopharma powinien by¢ stosowany w okresie
laktacji po starannym rozwazeniu korzys$ci i zagrozen i z uwzglednieniem ewentualnego negatywnego
wplywu na karmione piersig niemowle.

Jezeli u niemowlegcia karmionego piersig wystapi biegunka, kandydoza lub pokrzywka, nalezy przerwaé
karmienie piesig. Nalezy uwzgledni¢ mozliwo$¢ nadwrazliwosci.

Plodnosé

Brak danych dotyczacych wptywu cefepimu na ptodno$¢ u ludzi. Badania przeprowadzone na zwierzgtach
nie wykazaty wplywu na ptodnos¢.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan dotyczacych wplywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdoéw i obstugiwania
maszyn. Jednak moga wystapi¢ zaburzenia $wiadomosci lub halucynacje i uposledzona zdolnosé
prowadzenia pojazddéw i obstugi maszyn (patrz punkt 4.4, 4.8 1 4.9).

4.8 Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane okreslono w zalezno$ci od czestosci wystgpowania:

Bardzo czgsto >1/10)

Czesto (>1/100 do <1/10)

Niezbyt czgsto (>1/1000 do <1/100)

Rzadko (>1/10 000 do <1/1000)

Bardzo rzadko (<1/10 000)

Czestos¢ nieznana (czgstosé nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania objawy niepozadane wymieniono zgodnie ze
zmniejszajaca si¢ ciezkoscia.

| Klasyfikacja uklad6éw i narzadow | Czestosé | OKkreslenie wg MedDRA




Zakazenia i zarazenia pasozytnicze

Niezbyt czesto

Kandydoza jamy ustnej, zapalenie pochwy

Rzadko

Niespecyficzne kandydozy

Zaburzenia krwi 1 uktadu chtonnego

Bardzo czesto

Dodatni odczyn Coombsa

Czgsto

Wydhuzenie czasu protrombinowego i czasu
czgsciowej tromboplastyny, anemia,
eozynifilia

Niezbyt czesto

Trombocytopenia, leukopenia, neutropenia

Czesto$¢ nieznana

Anemia aplastyczna*, anemia hemolityczna*,
agranulocytoza

Zaburzenia uktadu
immunologicznego

Rzadko

Reakcja anafilaktyczna

Czesto$¢ nieznana

Wstrzas anafilaktyczny

Zaburzenia metabolizmu
i odzywiania

Czesto$¢ nieznana

Falszywie dodatni wynik oznaczania glukozy
W moczu

Zaburzenia psychiczne

Czesto$¢ nieznana

Splatanie, halucynacje

Zaburzenia uktadu nerwowego

Niezbyt czesto

Bole gtowy

Rzadko

Drgawki, parestezje, zaburzenia smaku,
zawroty glowy

Czesto$¢ nieznana

Spiaczka, odretwienie, encefalopatia,
zaburzenia §wiadomosci, drgawki
miokloniczne

Zaburzenia naczyniowe

Czgsto

Zapalenie zyty w miejscu podania

Rzadko

Rozszerzenie naczyn krwiono$nych

Czesto$¢ nieznana

Krwotok*

Zaburzenia ucha i blednika

Rzadko

Szumy w uszach

Zaburzenia uktadu oddechowego, Rzadko Dusznos¢
klatki piersiowej i Srodpiersia
Zaburzenia zotadka i jelit Czesto Biegunka
Niezbyt czesto Zapalenie okreznicy, rzekomobtoniaste
zapalenie okreznicy, nudnoéci, wymioty
Rzadko Bole brzucha, zaparcia

Czesto$¢ nieznana

Zaburzenia zotadka i jelit

Zaburzenia watroby i drog
zotciowych

Czgsto

Zwigkszenie aktywno$ci aminotransferazy
alaninowej (AIAT), zwickszenie aktywnosci
aminotransferazy asparaginianowej (AspAT),
podwyzszony poziom bilirubiny we krwi

Zaburzenia skory i tkanki
podskornej

Czesto Wysypka
Niezbyt czgsto Rumien, pokrzywka, §wiad
Rzadko Obrzeki

Czesto$¢ nieznana

Toksyczna nekroliza naskorka*, zespot
Stevensa-Johnsona*, rumien
wielopostaciowy™

Zaburzenia mig$niowo- szkieletowe | Rzadko Bole stawow
i tkanki tacznej
Zaburzenia nerek i drog moczowych | Niezbyt czgsto Podwyzszony poziom mocznika i kreatyniny

w surowicy krwi

Czesto$¢ nieznana

Niewydolno$¢ nerek, toksyczna nefropatia™

Zaburzenia uktadu rozrodczego
i piersi

Rzadko

Swiad narzadéw piciowych

Zaburzenia ogdlne i stany Czesto Reakcje w miejscu infuzji, zapalenie i bol w
W miejscu podania miejscu wstrzyknigcia
Niezbyt czgsto Goraczka, zapalenie w miejscu wstrzyknigcia
Rzadko Dreszcze
Badania diagnostyczne Czesto Zwigkszenie aktywno$ci fosfatazy zasadowej

*Dziatania niepozadane, ktore wystapity rowniez podczas stosowania innych antybiotykow z grupy

cefalosporyn.




Drzieci i niemowleta
Profil bezpieczenstwa cefepimu u niemowlat i dzieci jest podobny jak u dorostych. Najczgsciej meldowanym
dziataniem niepozadanym zwigzanym z podawaniem cefepimu byta wysypka.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgltasza¢ wszelkie
podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych, Urzad

Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rdwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

W przypadkach cigzkiego przedawkowania, zwlaszcza u pacjentdw z zaburzeniami czynno$ci nerek,
hemodializa moze by¢ skuteczna w eliminacji cefepimu z organizmu. Zastosowanie dializy otrzewnowej nie
jest wskazane. Niezamierzone przedawkowanie wystgpowato, gdy pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek
otrzymywali cefepim w dawkach dla nich nie dostosowanych (patrz punkty 4.2 ,,Dawkowanie i sposob
podawania” i 4.4 ,,Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznos$ci dotyczace stosowania”). Jako symptomy
przedawkowania moga wystapi¢ m.in. encefalopatia (zaburzenia §wiadomosci ze splataniem, halucynacje,
oshupienie, $pigczka), drgawki miokloniczne oraz napady drgawek (patrz punkt 4.8).

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiladciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: cefepim jest antybiotykiem beta-laktamowym, do podawania pozajelitowego
nalezacym do grupy cefalosporyn czwartej generacji.

Kod ATC: JO1DEO1

Mechanizm dziatania

Mechanizm dziatania cefepimu polega na hamowaniu syntezy §ciany komoérkowej bakterii (w fazie wzrostu)
poprzez blokowanie biatek wiagzacych penicyliny (PBPs), penicillin-binding proteins, np. transpeptydaz.
Wynikiem tego jest dzialanie bakteriobojcze.

Zalezno$¢ miedzy farmakokinetyka i farmakodynamikg

Skutecznos¢ zalezy przede wszystkim od dlugosci okresu, podczas ktérego stezenie substancji czynne;j
znajduje sie powyzej wartosci minimalnego stezenia hamujacego (MIC) dla danego drobnoustroju
chorobotworczego.

Mechanizm opornosci
Oporno$¢ na cefepim moze opiera¢ si¢ na nastepujacych mechanizmach:

* Unieczynnienie przez beta-laktamazy. Cefepim moze by¢ hydrolizowany przez niektore beta-
laktamazy, szczegdlnie przez beta-laktamazy o szerokim spektrum (tzw.extended spectrum
betalactamases, ESBLs), np. szczepow Escherichia coli i Klebsiella pneumoniae

* Zmniejszone powinowactwo PBSs do cefepimu: nabyta oporno$¢ pneumokokow i innych
paciorkowcdéw spowodowana jest powstalymi w wyniku mutacji modyfikacjami w obrebie
istniejacych biatek wigzacych penicyliny. Z drugiej strony, powstawanie dodatkowego PBP ze
zmniejszonym powinowactwem do cefepimu warunkuje oporno$¢ gronkowcow na
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metycyling (oksacyling).
*  Niewystarczajaca penetracja cefepimu przez zewnetrzng btong komorkowa bakterii
Gram-ujemnych moze prowadzi¢ do niewystarczajagcego hamowania aktywnosci PBP.
*  Cefepim moze by¢ aktywnie usuwany z komorek przez pompy wyplywowe.

Istnieje czgsciowa lub catkowita opornos¢ krzyzowa miedzy cefepimem i innymi cefalosporynami
i penicylinami.

Stezenia graniczne

Badanie cefepimu przeprowadza si¢ stosujac standardowe serie rozcienczen. Ustalono nastepujace
minimalne st¢zenia hamujace:

Stezenia graniczne wg EUCAST (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing)
(Stan: styczen 2014)

Drobnoustroje Wrazliwe Oporne
Enterobacteriaceae <1 mg/l >4 mg/l
Pseudomonas spp. <8 mg/l" > 8 mg/l
Staphylococcus spp. - -
Streptococcus = =

grupy A, B,C, G

Streptococcus pneumoniae <1 mg/l > 2 mg/l
Grupa Streptococcus viridans <0,5 mg/l > 0,5 mg/l
Haemophilus influenzae <0,25 mg/!’ > 0,25 mg/l
Moraxella catarrhalis <4 mg/l >4 mg/l
Wartosci graniczne nieswoiste | <4 mg/1" > 8 mg/1”
gatunkowo

" Stezenia graniczne dotyczg leczenia wysokimi dawkami (2 g 3 razy na dobe).
) Wrazliwos¢ gronkowcow na cefalosporyny mozna przewidywaé na podstawie oznaczania wrazliwosci na
cefoksytyne, z wyjatkiem ceftazydymu, cefiksymu i ceftybutenu, ktére nie wykazuja stezen granicznych i
nie moga by¢ stosowane w zakazeniach gronkowcami.
3 Wrazliwoéé paciorkowcow (grupy A, B, C i G) na cefalosporyny mozna przewidywaé na podstawie
oznaczania wrazliwo$ci na penicyling G.
4) Stezenia graniczne odnoszg si¢ do dozylnej dawki dobowej wynoszacej 2 g dwa razy na dobe

1 terapii wysokimi dawkami wynoszacymi co najmniej 2 g trzy razy na dobe.

Wrazliwosé

Rozpowszechnienie nabytej opornosci pewnych gatunkéw moze si¢ roznié, w zalezno$ci od potozenia
geograficznego i czasu. Dlatego do oceny opornosci konieczne sg dane lokalne, zwtaszcza w leczeniu
cigzkich infekcji. Jesli z powodu lokalnej oporno$ci skutecznos¢ cefepimu moze by¢ watpliwa, nalezy
zasiegna¢ porady specjalisty. Czesto§¢ wystepowania opornosci pewnych gatunkéw moze zmieniac si¢ z
uptywem czasu i by¢ ré6zna w roznych rejonach geograficznych. Nalezy odnies¢ si¢ do lokalnych danych
dotyczacych opornosci, szczegdlnie podczas leczenia ciezkich zakazen. W razie koniecznosci nalezy
zasiegna¢ opinii specjalistycznej, gdy lokalna czg¢stos¢é wystepowania opornosci jest taka, ze przydatnosé
cefepimu jest watpliwa.

Szczegolnie w przypadku cigezkich infekcji, lub niepowodzenia terapeutycznego, wskazana jest diagnoza
mikrobiologiczna celem wykrycia drobnoustroju chorobotwoérczego i okreslenia jego wrazliwo$ci na
cefepim.

Wystgpowanie nabytej oporno$ci w Niemczech oparte na danych wynikajacych z badan i kontroli krajowych
w kierunku opornos$ci w ciggu ostatnich 5 lat (stan: grudzien 2013):
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Bakterie zwykle wrazliwe

Tlenowe bakterie Gram-dodatnie

Staphylococcus aureus (wrazliwe na metycyline)

Streptococcus pneumoniae (w tym szczepy oporne na penicyling)®

Streptococcus pyogenes®

Tlenowe mikroorganizmy Gram-ujemne

Citrobacter freundii

Enterobacter aerogenes

Haemophilus influenzae

Moraxella catarrhalis®

Morganella morganii

. T %
Proteus mirabilis™

Proteus vulgaris®

Serratia liquefaciens®

Serratia marcescens

Gatunki, w przypadku ktérych moze wystepowa¢é problem opornosci nabytej

Tlenowe mikroorganizmy Gram-dodatnie

Staphylococcus aureus

Staphylococcus epidermidis”

Staphylococcus haemolyticus”

Staphylococcus hominis”

Tlenowe mikroorganizmy Gram-ujemne

Acinetobacter baumannii

Enterobacter cloacae

. K78
Escherichia coli”

Klebsiella oxytoca™

Klebsiella pneumoniae”

Pseudomonas aeruginosa

Gatunki bakterii oporne z natury

Tlenowe bakterie Gram-dodatnie

Enterococcus spp.

Listeria monocytogenes

Staphylococcus aureus (oporne na metycyling)

Tlenowe mikroorganizmy Gram-ujemne

Stenotrophomonas maltophilia

Bakterie beztlenowe

Bacteroides fragilis

Clostridium difficile

Inne mikroorganizmy

Chlamydia spp.

Chlamydophila spp.

Legionella spp.

Mycoplasma spp

° W czasie publikacji tej tabeli aktualne dane nie byly dostepne. Dane na temat wrazliwosci uzyskano
z podstawowej literatury, standardowych opracowan i wskazan terapeutycznych.

"W co najmniej jednym regionie oporno$¢ wynosi powyzej 50%.

% Szczepy wytwarzajace beta-laktamazy o rozszerzonym spektrum substratowym (ESBL) sa zawsze
oporne.

' W ambulatoryjnym zasiggu czesto$é opornosci wynosi <10 %.

5.2 Wiadciwosci farmakokinetyczne
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W tabeli ponizej podano $rednie st¢zenie cefepimu w osoczu u dorostych m¢zczyzn, w r6znym czasie od
dozylnego podania cefepimu w infuzji jednorazowej w ciggu 30 minut (iv.), lub we wstrzyknieciu
domig$niowym (im.) w dawce 0,5 g, 1 gi2 g.

Dawka Srednie stezenie cefepimu w osoczu (pg/ml) u zdrowych dorostych
cefepimu
0,5 godz. 1,0 godz. 2,0 godz. 4,0 godz. 8,0 godz. 12,0 godz.

0,5 giv. 38,2 21,6 11,6 5,0 1,4 0,2

lgiv. 78,7 44,5 243 10,5 2,4 0,6
2giv. 163,1 85,8 44,8 19,2 3,9 1,1

0,5 g im. 8,2 12,5 12,0 6,9 1,9 0,7

1 gim. 14,8 25,9 26,3 16,0 4,5 1,4

2 gim. 36,1 49.9 51,3 31,5 8,7 2,3

Wchlanianie

Cefepim podany domig$niowo jest szybko i calkowicie wchtaniany.

Dystrybucja:
W tabeli podane sa stezenia cefepimu w tkankach i ptynach ustrojowych u zdrowych, dorostych me¢zczyzn

Tkanka lub ptyn Dawka Sredni czas po pobraniu Srednie stezenie cefepimu w
ustrojowy cefepimu probki (godz.) tkankach (pg/g) lub ptynach
(iv.) ustrojowych (pug/ml)
Mocz 0,5¢g 0-— 4 292
lg 0_4" 926
2 g 0— 4* 3120
76k 2¢g 9,0 11,2
Plyn otrzewnowy 2g 4,4 18,3
Plyn $rodmigzszowy 2g 1,5 81,4
Btona $luzowa oskrzeli| 2 g 4.8 24,1
Wyrostek robaczkowy |2 g 5,7 5,2
Pecherzyk zotciowy 2g 9,6 8,1

" mocz pobrany w okresie 0 — 4 godzin po podaniu leku.

Wigzanie cefepimu z biatkami osocza wynosi 16,4% 1 nie zalezy od stezenia cefepimu w surowicy.

Metabolizm

Cefepim jest metabolizowany do N-metylopirolidyny, ktora jest szybko przeksztatcona w N-tlenek
N-metylopirolidyny. 85% podanej dawki stwierdzono w moczu w postaci niezmienionej. W moczu
stwierdzane sg wysokie stgzenia cefepimu w postaci niezmienionej. Mniej niz 1% podanej dawki wydalane
jako N-metylopirolidyna, 6,8% w postaci N-tlenku, a 2,5% — w postaci epimeru cefepimu.

Eliminacja

Sredni okres pottrwania w fazie eliminacji cefepimu wynosi 2 godziny i nie zmienia si¢ w przedziale dawek
migdzy 250 mg do 2 g. Nie obserwowano kumulacji leku u 0s6b zdrowych, ktére otrzymaly dawki 2 g
dozylnie co 8 godzin przez okres do 9 dni. Sredni czas wydalania wynosi 120 ml/min, a $redni klirens nerkowy
cefepimu wynosi 110 ml/min. Cefepim zostaje niemal catkowicie wydalany przez nerki, przede wszystkim

w procesie przesaczania kigbuszkowego.

Zaburzenia czynnoSci nerek

U pacjentdOw z zaburzeniami czynnosci nerek stwierdza si¢ znacznie wydluzony okres pottrwania w
fazie eliminacji. U pacjentow z zaburzeniami funkcji nerek istnieje liniowa zalezno$¢ pomiedzy
klirensem catkowitym, a klirensem kreatyniny (patrz punkt 4.2). Sredni okres pottrwania w fazie
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eliminacji u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami nerek, poddawanych hemodializie wynosi 13
godzin, a u pacjentéw poddawanych dializie otrzewnowej —19 godzin.

Zaburzenia wqtroby
U pacjentdéw z zaburzeniami funkcji watroby, po podaniu dawki jednorazowej wynoszacej 1 g,
farmakokinetyka pozostaje niezmieniona. Dlatego nie istnieje potrzeba modyfikowania dawkowania.

Pacjenci w podesztym wieku

U ochotnikéw w wieku >65 lat, ktérym podano dozylnie jednorazowa dawke cefepimu wynoszaca 1 g,
stwierdzano zwigkszenie pola powierzchni pod krzywa i zmniejszenie klirensu nerkowego w poréwnaniu
z dorostymi w mlodszym wieku. U pacjentéow w podesztym wieku zaleca si¢ modyfikowanie dawkowania,
jesli funkcja nerek jest zaburzona (patrz punkt 4.2 i 4.4).

Drzieci i mlodziez

Badano farmakokinetyke cefepimu u pacjentéw w wieku od 2,1 miesiecy do 11,2 lat, ktorym podano dawki
jednorazowe i wielokrotne, podajac 50 mg/kg mc. w kropdwcee dozylnej, lub we wstrzyknigciu
domie$niowym. Przy wielokrotnym podawaniu dawka ta byta podawana co 8 lub 12 godzin

przez okres co najmniej 48 godzin.

Po dozylnym podaniu jednorazowym catkowity czas wydalania wynosit 3,3 ml/min/kg, a $rednia objetosé
dystrybucji — 0,3 I/kg. Sredni okres pottrwania w fazie eliminacji wynosit 1,7 godziny. W moczu wykrywano
60,4% podanej dawki w stanie niezmienionym, klirens nerkowy wynosit okoto 2,0 ml/min/kg mc., co
wskazuje na pierwotna droge eliminacji.

Srednie stgzenie cefepimu w osoczu, obserwowane w stanie stacjonarnym po podaniu pierwszej dawki, byto
podobne jak po wielokrotnym podaniu, gdzie stwierdzono niewielka kumulacjg.

Inne parametry farmakokinetyczne u niemowlat i dzieci nie r6znia si¢ po podaniu pierwszej dawki,
niezaleznie od przerwy miedzy dawkami (co 12 lub co 8 godzin). Nie stwierdzono réwniez zadnych roéznic
w farmakokinetyce w zaleznosci od wieku czy plci.

Po domig$niowym podawaniu cefepimu, §rednie maksymalne st¢zenie w osoczu osiggane w stanie
stacjonarnym wynosito 68 pg/ml po uptywie 0,75 godziny od podania. Srednie minimalne stezenie po
wstrzyknigciu domig§niowym wynosito 6,0 pg/ml po uptywie 8 godzin. Dostepnos¢ biologiczna cefepimu po
podaniu domig¢$niowym wynosita srednio 82%.

Stezenia cefepimu w ptynie mézgowo-rdzeniowym w poréwnaniu ze ste¢zeniem w 0soczu zawarte sa
w tabeli.

Srednie stezenie cefepimu w osoczu (O) i plynie mézgowo-rdzeniowym (PMR) oraz stosunek stezenia
w plynie mozgowo-rdzeniowym do stezenia w osoczu (stosunek PMR/O) u niemowlqt i dzieci:

Czas Liczba Stezenie w osoczu Stezenie w PMR Stosunek
(godz.) pacjentdw (ng/ml) (ug/ml) PMR/O
0,5 7 67,1 (51,2) 5,7(7,3) 0,12 (0,14)
1 4 44,1(7,8) 4,3 (1,5 0,10 (0,04)
2 5 23,9 (12,9) 3,6 (2,0) 0,17 (0,09)
4 5 11,7 (15,7) 4,2 (1,1) 0,87 (0,56)
8 5 4,9(5,9) 3,3(2,8) 1,02 (0,64)

Wiek badanych pacjentéw wynosit od 3,1 miesigca do 12 lat, §rednia wieku wynosita 2,6 (3,0) lat.

Pacjenci z podejrzeniem infekcji OUN byli leczeni cefepimem w dawce 50 mg cefepimu/kg mc.,
podawanym we wlewie dozylnym trwajacym od 5 do 20 minut co 8 godzin. Prébki osocza i ptynu
mozgowo-rdzeniowego pobrano od wybranych pacjentéw 2. lub 3. dobie po zakonczeniu wlewu dozylnego.
53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nie przeprowadzono dtugotrwatych badan na zwierzetach w kierunku kancerogennego dziatania cefepimu.
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Testy in vitro i in vivo nie wskazuja, na genotoksyczne dziatanie cefepimu. Nie stwierdzono wplywu na
ptodnos$¢ u szczurow.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
L-arginina

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Cefepimu nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi ani roztworami, oproécz z wymienionych w
punkcie 6.6.

Cefepim wykazuje niezgodno$ci fizyczno-chemiczne z metronidazolem, wankomycyna, gentamycyna,
tobramycyng, netylmycyng i aminofiling. Jesli wskazane jest jednoczesne podanie ktoregos z tych lekow,
nie wolno ich miesza¢ z cefepimem ani podawac przez ten sam dostgp do zyty.

6.3 OKkres waznoS$ci
3 lata

Po rekonstytucji:

Sporzadzone roztwory przechowywane w lodéwce (2-8° C) sg stabilne chemicznie i fizycznie do

24 godzin.

Jednak ze wzgledu na mozliwos$¢ skazenia mikrobiologicznego w czasie przygotowywania, roztwor
nalezy uzy¢ natychmiast po przygotowaniu.

Jesli roztwor nie zostal zuzyty natychmiast, odpowiedzialno$¢ za czas i warunki przechowywania ponosi
uzytkownik.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaé w temperaturze ponizej 30°C.
Fiolki przechowywaé w opakowaniu zewngetrznym, w celu ochrony przed §wiattem.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozpuszczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Cefepime Dotopharma 0,5 g

Fiolka o pojemnos$ci 20 ml z bezbarwnego szkta (typu I), z szarym korkiem z gumy bromobutylowe;j (typu 1)
oraz aluminiowym uszczelnieniem typu flip-off koloru zo6ttego, o $rednicy 20 mm.

Cefepime Dotopharma 1 g

Fiolka o pojemnosci 20 ml z bezbarwnego szkta (typu I), z szarym korkiem z gumy bromobutylowe;j (typu 1)
oraz aluminiowym uszczelnieniem typu flip-off koloru biatego, o srednicy 20 mm.

Cefepime Dotopharma 2 g

Fiolka o pojemnosci 20 ml z bezbarwnego szkta (typu I), z szarym korkiem z gumy bromobutylowe;j (typu 1)
oraz aluminiowym uszczelnieniem typu flip-off koloru fioletowego, o $rednicy 20 mm.

Wielko$¢ opakowan: 1, 5, 10 150 fiolek.
Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
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6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do

stosowania

Przygotowanie i podawanie roztworu do stosowania dozylnego (iv.)

Cefepime Dotopharma, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/do infuzji nalezy rozpuszcza¢ w:

a) wodzie do wstrzykiwan

lub w jednym z roztworé6w wymienionych w punkcie b) ponizej przeznaczonych do podawania

dozylnego:

b) 0,9% roztwor chlorku sodu
0,9% roztwor chlorku sodu z 5% roztworem glukozy
5% lub 10% roztwor glukozy
mleczanowy roztwodr Ringera
mleczanowy roztwér Ringera z 5% roztworem glukozy
1/6-molowym roztworze mleczanu sodu

Objetos¢ rozpuszczalnika, jaka nalezy doda¢ do fiolki i otrzymane stezenie cefepimu podano w

ponizszej tabeli

Ilo$¢ cefepimu w Objetos¢ dodawanego Przyblizona obj¢tos¢ w | Przyblizone stezenie

fiolce rozpuszczalnika (ml) fiolce po rozpuszczeniu | cefepimu (mg/ml)
(ml)

05g 5 5,7 90

lg 10 11,4 90

2g 10 12,8 160

Roztwér mozna podawaé w powolnym wstrzyknigciu dozylnym trwajacym od 3 do 5 minut strzykawka, lub
przez state wktucie dozylne. Moze by¢ rdwniez podawany po rozpuszczeniu w ktoryms z roztworéw do
infuzji wymienionych w punkcie b), w krotkotrwatym wlewie dozylnym trwajgcym okoto 30 minut.

Cefepimu nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi ani roztworami, oprécz wymienionych
wyzej w punkcie a) i b) (Niezgodnos$ci farmaceutyczne patrz punkt 6.2).

Uwagal

Prawidtowo przygotowane do uzycia roztwory moga mie¢ zabarwienie zotte do zo6ttobrazowego.
Nie ma to jednak ujemnego wptywu na dzialanie cefepimu.

Zawartos¢ fiolki przeznaczona jest do jednorazowego uzycia. Wszelkie pozostatosci roztworu
gotowego do uzycia nalezy usunac.

Przed uzyciem nalezy dokona¢ oceny wzrokowej roztworu. Mozna stosowac¢ wylacznie przejrzyste
roztwory, bez widocznych czastek.

Przygotowanie roztworéw musi odbywac si¢ w warunkach aseptycznych.
Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie z lokalnymi
przepisami.
7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU
Dotopharma UG (haftungsbeschriankt)
Rosenstrasse 141

58095 Hagen
Niemcy
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e-mail: info@dotopharma.cu

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO

05/2015
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