CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Cefepime TZF, 1 g, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan / do infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Jedna fiolka zawiera 1 g cefepimu (cefepimum) 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 bialej do jasnozotte;j.
Wartos¢ pH przygotowanego roztworu wynosi 4,0 do 6,0.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Dorosli

Cefepime TZF jest wskazany w leczeniu zakazen wymienionych ponizej, wywolanych przez

drobnoustroje wrazliwe na dzialanie cefepimu:

— bakteriemia wspolistniejaca z jednym z wymienionych ponizej zakazen lub potencjalnie z nim zwigzana;

— cigzkie zapalenie phuc;

— cigzkie zakazenia drég moczowych;

— zakazenia w obrgbie jamy brzusznej, w tym zapalenie otrzewnej;

Ewentualnie mozna zleci¢ leczenie skojarzone z innym antybiotykiem, bioragc pod uwage indywidualny
profil ryzyka pacjenta oraz rodzaj spodziewanych lub wykrytych drobnoustrojow.

— zakazenia pecherzyka zotciowego i drog zotciowych;

— leczenie empiryczne epizodow goraczkowych u pacjentéw z umiarkowana (liczba granulocytéw
obojetnochtonnych < 1000/mm?®) lub cigzka (liczba granulocytéw obojetnochtonnych < 500/mm?)
neutropenig. U pacjentow z wysokim ryzykiem ci¢zkiego zakazenia (np. u pacjentow po przebytym
ostatnio zabiegu przeszczepienia szpiku kostnego, z niskim ci$nieniem tetniczym Krwi, z nowotworem
uktadu krwiotwoérczego stanowigcym chorobe podstawowa lub z cigzkg lub dtugotrwala neutropenia)
stosowanie antybiotyku w monoterapii moze nie by¢ wtasciwe. Brak wystarczajacych danych
potwierdzajacych skuteczno$¢ stosowania u tych pacjentow cefepimu w monoterapii. Ewentualnie mozna
zleci¢ leczenie skojarzone z antybiotykiem z grupy aminoglikozydéw lub glikopeptydow, biorac pod
uwagg indywidualny profil ryzyka pacjenta.

Dzieci

Cefepime TZF jest wskazany w leczeniu zakazen wymienionych ponizej, wywotanych przez drobnoustroje

wrazliwe na dziatanie cefepimu:

— bakteriemia wspotistniejaca z jednym z wymienionych ponizej zakazen lub potencjalnie z nim zwigzana;

— cigzkie zapalenie phuc;

— cigzkie zakazenia drog moczowych;

— bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych;

— leczenie empiryczne epizodéw goraczkowych u pacjentow z umiarkowang (liczba granulocytow
obojetnochtonnych < 1000/mm?®) lub cigzka (liczba granulocytéw obojetnochtonnych < 500/mm?)
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neutropenig. U pacjentow z wysokim ryzykiem ciezkiego zakazenia (np. u pacjentdw po przebytym
ostatnio zabiegu przeszczepienia szpiku kostnego, z niskim ci$nieniem tetniczym krwi, z
nowotworem uktadu krwiotwdrczego stanowigcym chorobe podstawowa lub z cigzka Iub
dhugotrwatg neutropenia) stosowanie antybiotyku w monoterapii moze nie by¢ wlasciwe. Brak
wystarczajacych danych potwierdzajacych skutecznos$¢ stosowania u tych pacjentéw cefepimu w
monoterapii. Ewentualnie mozna zleci¢ leczenie skojarzone z antybiotykiem z grupy
aminoglikozydow lub glikopeptydow, biorac pod uwage indywidualny profil ryzyka pacjenta.

Nalezy uwzgledni¢ oficjalne wytyczne dotyczace prawidtowego stosowania lekow przeciwbakteryjnych.
4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Po rekonstytucji cefepim moze by¢ podawany domigsniowo lub poprzez powolne wstrzyknigcie dozylne
trwajace od 3 do 5 minut lub poprzez krotkotrwaty wlew dozylny trwajacy okoto 30 min.

Dawkowanie i sposdb podawania zaleza od rodzaju i cigzkosci zakazenia, wrazliwo$ci patogenu,
wydolnosci nerek oraz ogdlnego stanu pacjenta.

Dawkowanie u pacjentow z prawidtowa czynnoscia nerek

Dorosli i mtodziez o masie ciata powyzej 40 kg (w przyblizeniu w wieku powyzej 12 lat)

Wielko$¢ pojedynczej dawki cefepimu i odstep pomiedzy dawkami

Cigzkie zakazenia Bardzo cigzkie zakazenia

— Posocznica — Zakazenia w obrebie jamy brzusznej, w tym

— Zapalenie phuc zapalenie otrzewnej

— Powiktane zakazenia drég moczowych — Leczenie empiryczne epizodow

—  Zakazenia pecherzyka zolciowego i drog gorgczkowych u pacjentow z neutropenig
zotciowych

2 g co 12 godzin 2 g co 8 godzin

Czas leczenia wynosi zwykle 7 — 10 dni. Na ogot produktu Cefepime TZF nie nalezy podawac krocej
niz przez 7 dni i dluzej niz przez 14 dni.

W przypadku leczenia empirycznego epizodéw goraczkowych u pacjentdw z neutropenig czas
leczenia wynosi zwykle 7 dni lub do ustagpienia neutropenii.

Dzieci w wieku od 1 miesigca do 12 lat i (ub) o masie ciata ponizej lub rowniej 40 kg

Pojedyncza dawka cefepimu (mg/kg mc.) / przerwy pomiedzy dawkami / czas trwania leczenia

Cigzkie zakazenia: Bardzo cigzkie zakazenia:

— Zapalenie phuc — Posocznica

— Powiklane zakazenia drog | — Bakteryjne zapalenie opon
moczowych moézgowo-rdzeniowych

— Leczenie empiryczne
epizoddow gorgczkowych u
pacjentdw z neutropenia

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

Dzieci w wieku od 2 miesigcy,
o masie ciata <40 kg cigzsze zakazenia:
50 mg/kg mc. co 8 godzin

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

30 mg/kg mc. co 8 godzin
Czas trwania leczenia: 10 dni Czas trwania leczenia: 7 — 10 dni

Doswiadczenia z dzie¢mi w wieku do 2 miesiecy, ktérym podawano cefepim w dawce 50 mg/kg mc.
sg ograniczone. Jednak z danych dotyczacych farmakokinetyki u pacjentow w wieku ponad 2 miesigcy
wynika, Ze u dzieci w wieku 1 — 2 miesigcy wystarcza dawkowanie 30 mg/kg mc. co 12 Iub 8 godzin.
Podczas podawania cefepimu dzieci w tym wieku powinny by¢ pod stata kontrola.

U dzieci o masie ciata powyzej 40 kg zalecane jest dawkowanie jak u dorostych (patrz tabela). U
dzieci w wieku powyzej 12 lat o masie ciata ponizej 40 kg nalezy postepowac zgodnie z zaleceniami
dotyczacymi dawkowania u mtodszych pacjentow o masie ciata < 40 kg. Dawkowanie u dzieci nie
moze przekracza¢ maksymalnej dawki dla dorostych (2 g co 8 godzin).

Dawkowanie u pacjentdOw z zaburzeniami czynnosci nerek

Dorosli i dzieci o masie ciata powyzej 40 kg (w wieku okofo 12 lat)

U pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek konieczne jest dostosowanie dawkowania, aby
zrekompensowac¢ wolniejsze wydalanie przez nerki. Pierwsza dawka dla pacjentéw z tagodna lub
umiarkowang niewydolno$cig nerek jest taka sama, jak u pacjentow z prawidlowa czynnoscia nerek,
czyli 2 g cefepimu.

Dalsze dawkowanie (dawki podtrzymujqce) przedstawiono w ponizszej tabeli:

Zalecane dawki podtrzymujace:
wielko$¢ pojedynczej dawki cefepimu i odstep pomiedzy dawkami
Klirens kreatyniny | Cigzkie zakazenia: Bardzo cigzkie zakazenia:
(ml/min) — Posocznica — Zakazenia w obrebie jamy
— Zapalenie phuc brzusznej, w tym zapalenie
— Powiklane zakazenia drog otrzewnej
moczowych — Leczenie empiryczne epizodow
— Zakazenia pegcherzyka gorgczkowych u pacjentow z
z0tciowego i drog zotciowych neutropenig
> 50 2 g co 12 godzin 2 g co 8 godzin
(modyfikacja dawkowania nie jest | (modyfikacja dawkowania nie jest
konieczna) konieczna)
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 pacjentow poddawanych hemodializie w ciggu 3 godzin dializy z organizmu jest wydalane okoto

68% catkowitej ilosci cefepimu. Modelowanie farmakokinetyczne wskazuje na to, ze u pacjentow

poddawanych hemodializie konieczna jest redukcja daweki.

Zaleca si¢ nastepujace dawkowanie:

— 1 g cefepimu w pierwszej dobie leczenia, nastgpnie 0,5 g cefepimu na dobg, we wszystkich
zakazeniach, z wyjatkiem pacjentow z goraczkg neutropeniczng. W tym ostatnim przypadku dawka
wynosi 1 g na dobe.

Cefepim nalezy w miare mozliwo$ci podawaé codziennie o tej samej porze dnia, a w dniach, w
ktorych odbywa si¢ dializa, po jej zakonczeniu.

U pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek poddawanych ciagtej dializie otrzewnowej zaleca si¢
nastepujace dawkowanie:
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— 1 g cefepimu co 48 godzin w cigzkich zakazeniach (posocznica, zapalenie ptuc, powiktane
zakazenia drég moczowych, zakazenia pecherzyka zotciowego i drog zoétciowych);

— 2 g cefepimu co 48 godzin w bardzo cigzkich zakazeniach (zakazenia w obrebie jamy brzusznej, w
tym zapalenie otrzewnej, leczenie empiryczne goraczki neutropenicznej).

Dzieci w wieku od 1 miesigca i o masie ciata do 40 kg (w wieku okofo 12 lat)

Jedna dawka 50 mg/kg mc. u dzieci w wieku od ponad 2 miesi¢cy do 12 lat oraz jedna dawka

30 mg/kg mc. u dzieci w wieku 1 — 2 miesigcy odpowiada dawce 2 g u dorostych. Z tego wzgledu u
dzieci zaleca si¢ podobne wydtuzenie odstepu pomigdzy dawkami i/lub zmniejszenie dawki, jak u
dorostych, zgodnie z ponizszymi tabelami.

Dzieci w wieku od 2 miesiecy i o masie ciata do 40 kg (odpowiadajqcej wiekowi ok. 12 lat)

Wielko$¢ pojedynczej dawki cefepimu (mg/kg mc.) / Odstep pomiedzy dawkami
Klirens kreatyniny | Cigzkie zakazenia: Bardzo cigzkie zakazenia:
(ml/min) — Zapalenie phuc — Posocznica
— Powiktane zakazenia drog — Bakteryjne zapalenie opon
moczowych mozgowo-rdzeniowych
— Leczenie empiryczne epizodow
gorgczkowych u pacjentow z
neutropenia
> 50 50 mg/kg mc. co 12 godzin 50 mg/kg mc. co 8 godzin
(korekta dawkowania nie jest (korekta dawkowania nie jest
konieczna) konieczna)
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 12,5 mg/kg mc. co 24 godziny 25 mg/kg mc. co 24 godziny

Niemowleta w wieku 1 — 2 miesiecy

Wielko$¢ pojedynczej dawki cefepimu (mg/kg mc.) / Odstep pomigdzy dawkami
Klirens kreatyniny | Cigzkie zakazenia: Bardzo cigzkie zakazenia:
(ml/min) —  Zapalenie pluc — Posocznica
— Powiklane zakazenia drog — Bakteryjne zapalenie opon
moczowych moézgowo-rdzeniowych
— Leczenie empiryczne epizodow
gorgczkowych u pacjentow z
neutropenia
>50 30 mg/kg mc. co 12 godzin 30 mg/kg mc. co 8 godzin
(korekta dawkowania nie jest (korekta dawkowania nie jest
konieczna) konieczna)
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

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby
U pacjentow z zaburzeniami czynnos$ci watroby modyfikacja dawki nie jest konieczna (patrz punkt 5.2).

Pacjenci w podesztym wieku

Ze wzgledu na zwigkszone ryzyko zaburzenia czynnosci nerek, u pacjentoéw w podesztym wieku
nalezy zachowac¢ ostroznos$¢ podczas dobierania dawki i monitorowaé czynnos$¢ nerek. Jesli wystepuja
zaburzenia czynnos$ci nerek, zaleca si¢ modyfikacje dawki (patrz punkt 4.4).
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Sposéb podawania
Informacje dotyczace przygotowania roztworu produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.
Wskazowki dotyczgce stosowania przygotowanego roztworu:

Przed podaniem leku nalezy sprawdzi¢ wyglad roztworu. Roztwér mozna podac tylko wtedy, jesli jest
przezroczysty i jest praktycznie wolny od czastek widocznych gotym okiem.

Roztwory moga mie¢ zabarwienie od zottego do z6ttobrazowego. Nie ma to niekorzystnego wptywu na
dziatanie produktu leczniczego Cefepime TZF.

Zawarto$¢ fiolki jest przeznaczona do jednorazowego uzycia. Wszelkie pozostatosci gotowego do
stosowania roztworu nalezy usunggé.

Po kazdym przygotowaniu roztworu nalezy go przed uzyciem obejrze¢ gotym okiem. Roztwér mozna
stosowac wylacznie jesli jest przejrzysty, bez widocznych czastek.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng cefepim lub na grupe antybiotykow — cefalosporyny — lub na dowolny
inny antybiotyk beta-laktamowy (np. na penicyliny, monobaktamy lub karbapenemy) lub ktérakolwiek
substancj¢ pomocnicza wymieniong w punkcie 6.1

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Reakcje nadwrazliwosci

Podobnie jak w przypadku innych antybiotykow beta-laktamowych podczas stosowania cefepimu
obserwowano cig¢zkie reakcje nadwrazliwosci, w pojedynczych przypadkach prowadzace do zgonu.
Przed rozpoczgciem leczenia cefepimem nalezy przeprowadzi¢ doktadny wywiad w celu ustalenia, czy u
pacjenta wystepowaty w przeszto$ci reakcje nadwrazliwo$ci na cefepim, beta-laktamy lub inne leki.
Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas stosowania cefepimu u pacjentéw, u ktorych kiedykolwiek
rozpoznano astme lub sktonno$¢ do alergii. Po podaniu pierwszej dawki nalezy uwaznie obserwowac
pacjenta. W przypadku wystgpienia jakiejkolwiek reakcji nadwrazliwo$ci nalezy natychmiast przerwaé
leczenie.

W przypadku cigzkich reakcji nadwrazliwosci moze by¢ konieczne podanie adrenaliny lub zastosowanie
innych wtasciwych metod leczenia.

Aktywnosé przeciwbakteryjna cefepimu

Ze wzgledu na ograniczony zakres dziatania przeciwbakteryjnego, cefepim nie jest odpowiedni do leczenia
niektorych rodzajow zakazen, chyba ze wrazliwo$¢ na cefepim bakterii, ktore wywotaly zakazenie jest
potwierdzona lub bardzo prawdopodobna (patrz punkt 5.1).

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentow z zaburzong czynnoscig nerek (klirens kreatyniny < 50 ml/min) lub innymi stanami, ktore
moga ostabia¢ czynno$¢ nerek, dawkowanie cefepimu nalezy odpowiednio zmodyfikowaé w celu
wyrownania wolniejszego tempa wydalania przez nerki. W tej grupie pacjentéw dawki podtrzymujace
cefepimu powinny by¢ zmniejszone, poniewaz po podaniu zwykle stosowanych dawek moga wystepowac
wysokie stezenia antybiotyku w surowicy, a czas ich utrzymywania si¢ moze by¢ wydtuzony. Dalsze
dawkowanie nalezy okresli¢ w zalezno$ci od stopnia wydolnosci nerek, nasilenia zakazenia i wrazliwos$ci
drobnoustrojow (patrz punkty 4.2 oraz 5.2).

Po wprowadzeniu produktu do obrotu opisywano przypadki ci¢zkich dziatan niepozadanych: przemijajaca
encefalopati¢ (zaburzenia $wiadomo$ci, w tym dezorientacja, omamy, stupor i §pigczka), mioklonie,
drgawki (w tym bezdrgawkowy stan padaczkowy) i (lub) niewydolnos$¢ nerek (patrz punkt 4.8). W
wiegkszosci przypadkow dziatania te wystepowaly u pacjentdw z zaburzeniami czynnos$ci nerek, ktorzy
otrzymywali cefepim w dawkach wigkszych niz zalecane.
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Objawy neurotoksyczne ustepowaty na ogot po przerwaniu leczenia i (lub) po hemodializie, chociaz
zdarzaty sie pojedyncze przypadki zakonczone zgonem.

Podczas stosowania niemal wszystkich lekow przeciwbakteryjnych, w tym cefepimu, obserwowano
biegunke zwigzang z zakazeniem Clostridium difficile (CDAD, ang. Clostridium difficile associated
diarrhoea) o r6znym nasileniu — od tagodnej biegunki po zagrazajace zyciu zapalenie okreznicy.
Mozliwo$¢ CDAD nalezy rozwazy¢ u wszystkich pacjentéw, u ktorych po leczeniu antybiotykiem wystapi
biegunka. Niezbedny jest staranny wywiad medyczny, gdyz opisywano przypadki wystapienia CDAD
ponad 2 miesiace po podaniu lekow przeciwbakteryjnych. W razie podejrzenia lub potwierdzenia
wystapienia CDAD moze by¢ konieczne przerwanie antybiotykoterapii, ktora nie jest skierowana
przeciwko C. difficile.

Podobnie jak w przypadku innych antybiotykow, stosowanie cefepimu moze wywota¢ nasilony wzrost
niewrazliwych drobnoustrojow. Jesli w trakcie leczenia rozwinie si¢ dodatkowe zakazenie, nalezy
wdrozy¢ odpowiednie postgpowanie.

Produktu Cefepime TZF nie nalezy stosowac podczas cigzy, chyba Ze jest to bezwzglednie konieczne.
W okresie karmienia piersig cefepim nalezy stosowac¢ z zachowaniem ostroznosci (patrz punkt 4.6).

W przypadku stosowania cefepimu jednoczesnie z innymi lekami mogacymi dziata¢ nefrotoksycznie,
np. antybiotykami aminoglikozydowymi lub silnie dziatajagcymi lekami moczopednymi, nalezy
uwaznie kontrolowa¢ czynnos¢ nerek.

Wplyw na wyniki testow diagnostycznych

Opisywano dodatni odczyn Coombs’a bez hemolizy u pacjentéw otrzymujacych cefepim dwa razy na
dobg.

Antybiotyki z grupy cefalosporyn moga powodowac fatszywie dodatni wynik testu redukcyjnego
oznaczania glukozy w moczu z zastosowaniem metod opartych na redukcji miedzi (test Benedicta,
Fehlinga, Clinitest), ale nie wptywaja na wyniki testow metoda enzymatyczna (oksydazows). Z tego
powodu zaleca si¢ stosowanie enzymatycznej metody oznaczania glukozy w moczu.

Pacjenci w podesziym wieku

Z ponad 6400 dorostych pacjentow leczonych cefepimem w badaniach klinicznych, 35% byto w wieku
powyzej 65 lat, a 16% w wieku powyzej - 75 lat. W badaniach klinicznych skutecznos¢ kliniczna i
bezpieczenstwo stosowania cefepimu u pacjentow w podesztym wieku z prawidlowa wydolnoscia nerek,
otrzymujacych dawki zalecane dla dorostych, byly porownywalne do skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania tego antybiotyku u dorostych pacjentéw z pozostatych grup wiekowych.

U pacjentéw w podesztym wieku obserwowano umiarkowane wydtuzenie okresu pottrwania i mniejszy
klirens nerkowy niz u mtodszych osob. W przypadku zaburzenia czynnosci nerek zalecane jest
dostosowanie dawkowania (patrz punkty 4.2 i 5.2).

Cefepim jest wydalany przede wszystkim przez nerki, dlatego ryzyko wystgpienia toksycznosci tego leku
jest wieksze u pacjentow z zaburzeniem czynnosci nerek. Jako ze u pacjentoéw w podesztym wieku czgsciej
obserwuje si¢ ostabiong czynnos¢ nerek, nalezy zachowac ostroznos¢ w doborze dawek oraz kontrolowac
czynnos¢ nerek. Cigzkie dzialania niepozadane, w tym przemijajaca encefalopatia (zaburzenia
$wiadomosci, w tym dezorientacja, omamy, stupor i §piaczka), mioklonie, drgawki (w tym bezdrgawkowy
stan padaczkowy) i (lub) niewydolnos$¢ nerek, wystepowaty u pacjentow w podesztym wieku z
niewydolnoscig nerek, otrzymujacych zwykle stosowane dawki cefepimu (patrz punkty 4.2 i 4.8).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji.

Jednoczesne stosowanie antybiotykow o dzialaniu bakteriostatycznym moze zmniejsza¢ dzialanie
antybiotykow beta-laktamowych.
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U pacjentow otrzymujacych cefepim dwa razy na dobe opisywano wystepowanie fatszywie dodatnich
wynikéw odczynu Coombsa, bez hemolizy (patrz punkty 4.4 i 4.8).

Wyniki oznaczania glukozy w moczu metodg nieenzymatyczng moga by¢ fatszywie dodatnie, dlatego
zaleca si¢ stosowanie enzymatycznej metody oznaczania glukozy w moczu.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Plodnosé
W badaniach na szczurach stosowanie cefepimu nie wywierato wptywu na ptodnos¢. Brak danych
dotyczacych wplywu leczenia cefepimem na ptodnos¢ u ludzi.

Cigza

Badania wptywu cefepimu na rozrodczo$¢ prowadzone na myszach, szczurach i krélikach nie
wykazaty zadnych dowodow szkodliwego oddzialtywania na ptdd, nie przeprowadzono jednak
odpowiednich i dobrze kontrolowanych badan klinicznych w tym zakresie u kobiet ciezarnych.
Badania na zwierzetach dotyczace wplywu na przebieg cigzy, rozwdj zarodka, przebieg porodu i
rozwoj pourodzeniowy sg niewystarczajace. Produktu Cefepime TZF nie nalezy stosowac podczas
ciazy, chyba zZe jest to bezwzglednie konieczne.

Cefepim przenika przez barierg tozyskowa. Jak dotad brak wystarczajacych danych dotyczacych
stosowania cefepimu u kobiet w cigzy. Dlatego, do czasu uzyskania wigkszej ilo$ci danych, cefepim
moze by¢ stosowany w ciazy, zwlaszcza podczas pierwszych trzech miesigcy, wylacznie po starannym
rozwazeniu stosunku korzysci do ryzyka.

Karmienie piersig

Cefepim przenika do mleka ludzkiego, dlatego powinien by¢ stosowany w okresie karmienia piersig
po starannym rozwazeniu korzysci i zagrozen i z uwzglgdnieniem ewentualnego negatywnego wplywu
na karmione piersia niemowle (wptyw na flore jelitowa z mozliwa kolonizacja przez drozdzaki i
rozwojem uczulenia na cefalosporyny).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wplywem produktu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn. W trakcie leczenia cefepimem moga wystapi¢ dziatania niepozadane, takie jak
zaburzenia $wiadomosci, zawroty glowy, splatanie lub omamy (patrz punkt 4.8), ktére moga miec
niekorzystny wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn, dlatego pacjentom
nalezy odradza¢ prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

W badaniach klinicznych z udzialem 5598 pacjentéw najczestszymi dziataniami niepozadanymi byty
zaburzenia zotadkowo-jelitowe i reakcje nadwrazliwosci. W ocenie dzialan niepozadanych brano pod
uwagg nastgpujacag klasyfikacje ich czgstosci wystgpowania:

bardzo czgsto (= 1/10)

czesto (od > 1/100 do < 1/10)

niezbyt czesto (od > 1/1000 do < 1/100)

rzadko (od > 1/10 000 do < 1/1000)

bardzo rzadko (< 1/10 000) oraz

czestos¢ nieznana (czgsto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Dzialania niepozadane wystepujace w trakcie badan klinicznych i po wprowadzeniu do obrotu:

Zakazenia i zaraZenia pasozytnicze
Niezbyt czesto: kandydoza jamy ustnej, zapalenie pochwy
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Rzadko: nieswoista kandydoza

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

Bardzo czesto: dodatni odczyn Coombsa

Czesto: wydluzenie czasu protrombinowego i czasu koalinowo-kefalinowego, niedokrwistos¢,
eozynofilia

Niezbyt czgsto: matoptytkowosé, leukopenia, neutropenia

Czgsto$¢ nieznana: niedokrwisto$¢ aplastyczna’, niedokrwisto$¢ hemolityczna®, agranulocytoza

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Rzadko: reakcja alergiczna
Czestos¢ nieznana: wstrzas anafilaktyczny, obrzek naczynioruchowy

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Czestos$¢ nieznana: falszywie dodatni wynik oznaczenia glukozy w moczu

Zaburzenia psychiczne
Czestos¢ nieznana: splgtanie, omamy

Zaburzenia ukladu nerwowego

Niezbyt czgsto: bole glowy

Rzadko: drgawki, parestezje, zaburzenia smaku, zawroty gtowy

Czestos¢ nieznana: $pigczka, odretwienie, encefalopatia, zaburzenia §wiadomosci, drgawki
miokloniczne

Zaburzenia naczyniowe

Czesto: zapalenie zyty w miejscu wstrzyknigcia
Rzadko: rozszerzenie naczyn krwionosnych
Czesto$¢ nieznana: krwotoki®

Zaburzenia ucha i blednika
Rzadko: szum uszny

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Rzadko: dusznos$é

Zaburzenia zoladka i jelit

Czgsto: biegunka

Niezbyt czgsto: zapalenie okreznicy, rzekomobtoniaste zapalenie okreznicy, nudnosci, wymioty
Rzadko: bole brzucha, zaparcia

Czesto$¢ nieznana: zaburzenia zotadkowo-jelitowe

Zaburzenia watroby i drég zélciowych
Czgsto: zwickszona aktywno$¢ aminotransferazy alaninowej, zwickszona aktywno$¢ aminotransferazy
asparaginianowej, zwiekszone stgzenie bilirubiny we krwi

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Czesto: wysypka

Niezbyt czesto: rumien, pokrzywka, §wiad

Rzadko: obrzgki

Czesto$¢ nieznana: toksyczna nekroliza naskorka (zespot Lyella)?, zespot Stevensa-Johnsona?, rumien
wielopostaciowy?

Zaburzenia mi¢Sniowo-szKkieletowe i tkanki lacznej
Rzadko: bole stawowe

Zaburzenia nerek i dr6g moczowych
Niezbyt czgsto: zwigkszenie stezenia mocznika we krwi, zwigkszenie stezenia kreatyniny w surowicy
Czesto$¢ nieznana: niewydolno$¢ nerek, toksyczna nefropatia®

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi
Rzadko: $§wiad narzagdow plciowych

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania

Czgsto: podraznienia w miejscu infuzji, zapalenie i bol w miejscu wstrzyknigcia
Niezbyt czesto: gorgczka, stan zapalny w miejscu infuzji

Rzadko: dreszcze

Badania diagnostyczne
Czgsto: zwickszenie aktywnosci fosfatazy zasadowej
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! Dzialania niepozadane, ktore wystapily rowniez podczas stosowania innych antybiotykow z grupy
cefalosporyn.

Profil bezpieczenstwa stosowania cefepimu u niemowlat i dzieci jest podobny do obserwowanego u

dorostych. Najczesciej zgtaszanym dziataniem niepozadanym cefepimu w badaniach klinicznych byto

zaczerwienienie skory.

Zgtaszanie 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 zglaszaé¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa
Tel: + 48 22 49 21 301

Fax: + 48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Mozliwe jest niezamierzone przedawkowanie leku u pacjentdw z zaburzeniami czynnosci nerek,
ktorzy otrzymaja dawki cefepimu niedostosowane do stopnia wydolnosci nerek (patrz punkty 4.2 i
4.4). W przypadkach cigzkiego przedawkowania, zwlaszcza u pacjentow z zaburzeniami czynnosci
nerek, cefepim moze zosta¢ wyeliminowany z organizmu w drodze hemodializy. Dializa otrzewnowa
jest nieskuteczna w tym przypadku.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: cefalosporyny czwartej generacji
Kod ATC: JO1DEO1

Mechanizm dziatania

Mechanizm dzialania cefepimu polega na hamowaniu syntezy $ciany komorkowej bakterii (w fazie
wzrostu) poprzez blokowanie biatek wigzacych penicyliny (PBPs, ang. penicillin-binding proteins),
np. transpeptydaz. Wynikiem tego jest dziatanie bakteriobojcze.

Zalezno$¢ miedzy farmakokinetyka i farmakodynamika

Skutecznos¢ zalezy przede wszystkim od dlugosci okresu, podczas ktdrego stezenie substancji czynnej
utrzymuje si¢ powyzej wartosci minimalnego st¢zenia hamujgcego (MIC) wzrost danego
drobnoustroju chorobotwoérczego.

Mechanizmy opornosci

Opornos$¢ na cefepim moze wynikac¢ z nastgpujgcych mechanizmow:

— Unieczynnienie przez beta-laktamazy. Cefepim moze by¢ hydrolizowany przez niektore beta-
laktamazy, szczego6lnie przez beta-laktamazy o szerokim spektrum (tzw ESBLs, ang. extended
spectrum beta-lactamases), np. szczepdéw Escherichia coli i Klebsiella pneumoniae.

— Zmniejszone powinowactwo PBPs do cefepimu. Nabyta oporno$¢ pneumokokow i innych
paciorkowcoéw bazuje na powstatej w wyniku mutacji modyfikacji istniejacych biatek wigzacych
penicyliny. Z drugiej strony rozwoj opornosci u gronkowcow opornych na metycyling (oksacyling)
jest warunkowany powstawaniem dodatkowego PBP ze zmniejszonym powinowactwem do
cefepimu.

— Niewystarczajgca penetracja cefepimu przez zewnetrzng btone komorkowg bakterii Gram-ujemnych
moze prowadzi¢ do niewystarczajgcego hamowania aktywnosci PBPs.
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— Cefepim moze by¢ aktywnie usuwany z komorek przez twz. pompy btonowe.

Istnieje czeSciowa lub catkowita oporno$¢ krzyzowa pomigdzy cefepimem a innymi cefalosporynami i
penicylinami.

Stezenia graniczne

Badanie wrazliwosci drobnoustrojow na cefepim przeprowadza si¢, stosujac standardowe serie rozcienczen.
Ustalono nastepujace minimalne stezenia hamujace w przypadku opornych i wrazliwych drobnoustrojow:

Stezenia graniczne wg EUCAST (ang. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing)

Drobnoustroj Wrazliwy Oporny
Enterobacteriaceae <1 mg/l >4 mg/l
Pseudomonas aeruginosa” <8mg/l?Y > 8 mg/l Y
Staphylococcus spp.? 2 2
Streptococcus spp. (grupy A, B, C, G) ¥ -3 -3
Streptococcus pneumoniae <1mg/l > 2 mg/l
Haemophilus influenzae <0,25 mg/l > 0,25 mg/I
Moraxella catarrhalis <4 mg/l >4 mg/l
Stezenia graniczne nieswoiste gatunkowo “* <4 mg/l ¥ > 8 mg/l ¥

D) Stezenia graniczne dotyczg leczenia wysokimi dawkami (2 g trzy razy na dobg).

2 Wrazliwo$¢ na lek bakterii z rodzaju Staphylococcus spp. jest zgodna z wynikiem oznaczenia
wrazliwo$ci na oksacyling lub cefoksytyne. Paciorkowce oporne na metycyling (oksacyling)
zostaly rowniez ocenione jako oporne na cefalosporyny.

9 Wrazliwos¢ na lek bakterii z rodzaju Streptococcus spp. (grupy A, B, C, G) jest zgodna z wynikiem

oznaczenia wrazliwosci na penicyline G.

Stezenia graniczne odnoszg si¢ do dozylnej dawki dobowej 2 g dwa razy na dobe i leczenia duzymi

dawkami wynoszacymi co najmniej 2 g trzy razy na dobe.

Glownie na podstawie farmakokinetyki w surowicy

4)

Rozpowszechnienie opornosci nabytej w Niemczech

Rozpowszechnienie opornosci nabytej pewnych gatunkéw moze sie r6zni¢ w zaleznosci od potozenia
geograficznego i czasu. Dlatego do oceny opornosci konieczne sg dane lokalne, zwtaszcza w celu
zapewnienia skutecznego leczenia ciezkich zakazen. Jesli z powodu lokalnej opornosci skuteczno$é
cefepimu moze by¢ watpliwa, nalezy zasiggna¢ porady specjalisty. Szczegdlnie w przypadku cig¢zkich
zakazen lub niepowodzenia terapeutycznego wskazane jest wykonanie badan mikrobiologicznych w
celu wykrycia drobnoustroju chorobotwoérczego i okre$lenia jego wrazliwosci na cefepim.

Wystepowanie nabytej opornosci w Niemczech na podstawie danych wynikajgcych z badan i kontroli
krajowych w kierunku opornosci w okresie ostatnich 5 lat (stan: Styczen 2016 r.):

Gatunek zwykle wrazliwy

Tlenowe drobnoustroje Gram-dodatnie
Staphylococcus aureus (wrazliwe na metycyling)
Streptococcus pneumoniae (w tym szczepy oporne na penicyling)®
Streptococcus pyogenes®

Tlenowe drobnoustroje Gram-ujemne
Acinetobacter pittii

Citrobacter freundii

Enterobacter aerogenes

Haemophilus influenzae

Moraxella catarrhalis®

Morganella morganii

Proteus mirabilis *

Proteus vulgaris®

Serratia liquefaciens®

Serratia marcescens
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Gatunki, w przypadku ktérych moze wystepowaé problem opornosci nabytej

Tlenowe drobnoustroje Gram-dodatnie

Staphylococcus aureus?

Staphylococcus epidermidis®

Staphylococcus haemolyticus®

Staphylococcus hominis*

Tlenowe drobnoustroje Gram-ujemne

Acinetobacter baumannii

Enterobacter cloacae

Escherichia coli %

Klebsiella oxytoca *

Klebsiella pneumoniae *

Pseudomonas aeruginosa

Gatunki z wrodzona opornoscia

Tlenowe drobnoustroje Gram-dodatnie

Enterococcus spp.

Listeria monocytogenes

Staphylococcus aureus (oporne na metycyline)

Tlenowe drobnoustroje Gram-ujemne

Legionella spp.

Stenotrophomonas maltophilia

Drobnoustroje beztlenowe

Bacteroides fragilis

Clostridium difficile

Inne drobnoustroje

Chlamydia spp.

Chlamydophila spp.

Mycoplasma spp.
W chwili publikacji tej tabeli aktualne dane nie byly dostepne. Dane na temat wrazliwo$ci
uzyskano z piSmiennictwa podstawowego, standardowych opracowan i zalecen terapeutycznych.
W co najmniej jednym regionie wskaznik oporno$ci wynosi powyzej 50%.
Szczepy wytwarzajace beta-laktamazy o rozszerzonym spektrum substratowym (ESBL) sg zawsze
oporne.

5> W warunkach pozaszpitalnych wskaznik opornosci jest <10%.

%

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

W tabeli ponizej podano $rednie stezenie cefepimu w osoczu u dorostych mezczyzn, w réznym czasie
od jednorazowego podania cefepimu w infuzji dozylnej (iv.) w ciagu 30 minut lub we wstrzyknigciu
domigsniowym (im.) w dawce 500 mg, 1 gi2 g.

Dawka Srednie stezenie cefepimu w osoczu (ug/ml) u zdrowych dorostych

cefepimu 0,5h 10h 2,0h 40h 8,0h 12,0h
500 mgiv. | 38,2 21,6 11,6 5,0 14 0,2
1giv. 78,7 44,5 24,3 10,5 2,4 0,6
2giv. 163,1 85,8 44,8 19,2 3,9 1,1
500 mgim. | 8,2 12,5 12,0 6,9 19 0,7
1gim. 14,8 25,9 26,3 16,0 4,5 1,4
29im. 36,1 49,9 51,3 31,5 8,7 2,3

Dystrybucja

Stopiefn zwigzania cefepimu z biatkami osocza wynosi 16,4% i nie zalezy od st¢zenia leku w surowicy.
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Metabolizm

Cefepim jest metabolizowany do N-metylopirolidyny, ktora jest szybko przeksztatcana w N-tlenek N-
metylopirolidyny. 85% podanej dawki jest wykrywane w moczu w postaci niezmienionej. W moczu
stwierdza si¢ wysokie st¢zenia cefepimu w postaci niezmienionej. Mniej niz 1% podanej dawki jest
wydalane z moczem w postaci N-metylopirolidyny, 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 od 250 mg do 2 g. Nie obserwowano kumulacji leku u 0s6b zdrowych, ktore otrzymywaty
dawki 2 g dozylnie co 8 godzin przez okres do 9 dni. Sredni klirens catkowity wynosi 120 ml/min, a
sredni klirens nerkowy cefepimu wynosi 110 ml/min. Cefepim jest niemal catkowicie wydalany droga
nerkowa, przede wszystkim w procesie przesaczania kigbuszkowego.

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentéw z roznie nasilonymi zaburzeniami czynnos$ci nerek dochodzi do istotnego wydtuzenia
okresu pottrwania w fazie eliminacji. U pacjentéw z zaburzeniami funkcji nerek istnieje liniowa
zalezno$¢ pomiedzy klirensem catkowitym a klirensem kreatyniny (patrz punkt 4.2). Sredni okres
poltrwania w fazie eliminacji u pacjentdéw z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek poddawanych
hemodializie wynosi 13 godzin, a u pacjentow poddawanych dializie otrzewnowej — 19 godzin.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby nie stwierdzono zmian w parametrach
farmakokinetycznych po podaniu jednorazowej dawki 1 g. Nie ma zatem koniecznos$ci modyfikacji
dawkowania.

Pacjenci w podesztym wieku

U ochotnikow w wieku > 65 lat, ktorym podano dozylnie jednorazowa dawke cefepimu 1 g,
stwierdzono zwigkszenie pola powierzchni pod krzywa i zmniejszenie klirensu nerkowego w
porownaniu z dorostymi w mtodszym wieku. U pacjentow w podesztym wieku modyfikacja dawki
jest konieczna w przypadku zaburzen czynnosci nerek (patrz punkty 4.2 i 4.3).

Dzieci

Farmakokinetyke cefepimu badano u pacjentow w wieku od 2,1 miesigca do 11,2 roku, ktorym
podawano jednorazowe i wielokrotne dawki 50 mg/kg mc. w infuzji dozylnej lub we wstrzyknieciu
domig$niowym. Dawki wielokrotne podawano co 8 lub 12 godzin przez okres co najmniej 48 godzin.

Po jednorazowym podaniu dozylnym klirens catkowity wynosit 3,3 ml/min/kg, a §rednia objgtosc¢
dystrybucji wynosita 0,3 I/kg. Sredni okres péttrwania w fazie eliminacji wynosit 1,7 godziny. W

moczu wykrywano 60,4% podanej dawki w stanie niezmienionym, a klirens nerkowy wynosit okoto

2 ml/min/kg mc., co wskazuje, ze cefepim jest gtownie wydalany przez nerki.

Srednie stezenie cefepimu w osoczu po podaniu pierwszej dawki bylo zblizone do stezen w stanie
stacjonarnym. Niewielkg kumulacj¢ leku obserwowano po podaniu dodatkowych dawek.

Wartos$ci innych parametrow farmakokinetycznych u niemowlat i dzieci po podaniu dawki poczatkowe;j 1
po uzyskaniu stanu stacjonarnego byly takie same, niezaleznie od schematu dawkowania (co 12 godzin
lub co 8 godzin). Nie stwierdzono réznic w warto$ciach parametréw farmakokinetycznych w zaleznosci
od wieku ani od plci pacjentow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nie przeprowadzono dtugoterminowych badan na zwierzetach, ukierunkowanych na oceng ryzyka
rakotworczego dziatania cefepimu. Wyniki badan in vitro i in vivo wskazuja, ze cefepim nie jest
genotoksyczny.

Nie stwierdzono wptywu leku na ptodno$¢ u szczurow.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
L-Arginina

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie miesza¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych w
punkcie 6.6

Lek wykazuje niezgodnosci fizykochemiczne z metronidazolem, wankomycyna, gentamycyna,
tobramycyna, netylmycyng i aminofiling. Jesli wskazane jest jednoczesne podanie dozylne ktoregos z
tych lekdéw, nie wolno ich miesza¢ z cefepimem ani podawac przez ten sam dostgp dozylny.

6.3 Okres waznoSci

3 lata.

Po otwarciu fiolki i przygotowaniu roztworu
Roztwory cefepimu nalezy zuzy¢ natychmiast po przygotowaniu.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30°C. Przechowywac¢ fiolke w opakowaniu zewnetrznym W
celu ochrony przed $wiattem.

Warunki przechowywania po rozpuszczeniu i rozcienczeniu leku, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Fiolka z bezbarwnego, przezroczystego szkta (typu I1l), z korkiem z gumy bromobutylowej (typu 1) i
aluminiowym wieczkiem, w tekturowym pudetku.

1 fiolka w tekturowym pudetku z ulotka dla pacjenta.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Przed podaniem leku nalezy sprawdzi¢ wyglad roztworu. Roztwor mozna podac tylko wtedy, jesli jest
przezroczysty i jest praktycznie wolny od czastek widocznych gotym okiem.

Roztwory moga mie¢ zabarwienie od zoltego do zo6ltobrazowego. Nie ma to niekorzystnego wplywu na
dziatanie produktu leczniczego Cefepime TZF.

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

Sposéb sporzadzania roztwordéw

Przygotowanie roztworu do wstrzyknigcia domig¢$niowego

Produkt Cefepime TZF nalezy rozpusci¢ w 2,4 ml jednego z ptynéw podanego w ponizszej tabeli. Tak
przygotowany roztwor nalezy wstrzykiwac¢ gleboko domigéniowo w duzy migsien (np. gorny zewngtrzny
kwadrat mi¢snia posladkowego wielkiego gluteus maximus).

Dawki przekraczajace 1 g zaleca si¢ wstrzykiwa¢ w dwa rézne miejsca.
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Produkt Cefepime TZF moze by¢ rozpuszczany w 0,5% lub 1% roztworze chlorowodorku lidokainy, jednak
dodatek srodka miejscowo znieczulajacego zazwyczaj nie jest konieczny, gdyz domigsniowe wstrzykiwanie
leku jest bezbolesne lub powoduje niewielki bol.

Ilo$¢ 1 rozpuszczalniki (oraz przyblizone stezenie) stosowane do przygotowania roztworow do
wstrzyknigcia domig$niowego

Rozpuszczalnik Tlos¢ Stezenie

woda do wstrzykiwan 2,4 ml ~280 mg/ml

0,9% roztwor chlorku sodu

5% roztwor glukozy

0,5% roztwor lidokainy

1% roztwor lidokainy

Przygotowanie roztworu do wstrzykniecia dozylnego

Zawarto$¢ fioki nalezy rozpusci¢ w odpowiedniej iloéci rozpuszczalnika podanego w ponizszej tabeli.
Sporzadzony roztwor podaje si¢ powoli w ciaggu 3 do 5 minut bezposrednio do zyly lub poprzez zestaw
do infuzji w sytuacji, gdy pacjent otrzymuje jednoczesnie w infuzji dozylnej inny zgodny roztwor.

Przygotowanie roztworu do infuzji dozylnej

W celu podania infuzji dozylnej nalezy przygotowac roztwor cefepimu w taki sam sposéb, jak dla
wstrzyknigcia dozylnego. Odpowiednig ilo§¢ sporzadzonego roztworu nalezy doda¢ do pojemnika
infuzyjnego zawierajacego zgodny plyn infuzyjny. Czas trwania infuzji dozylnej powinien wynosi¢ okoto
30 minut.

Tlosci i rozpuszczalniki (oraz przyblizone stg¢zenia) stosowane do przygotowania roztworow do
wstrzyknigcia dozylnego i infuzji

Rozpuszczalnik Tlos¢ Stezenie

woda do wstrzykiwan 3ml 230 mg/ml

0,9% roztwor chlorku sodu

5% roztwor glukozy

woda do wstrzykiwan 3ml 230 mg/ml

0,9% roztwor chlorku sodu

5% roztwor glukozy

woda do wstrzykiwan 10 ml 90 mg/ml

0,9% roztwor chlorku sodu

5% roztwor glukozy

0,9% roztwor chlorku sodu 25 ml 40 mg/ml

5% roztwor glukozy

10% roztwor glukozy

5% roztwor glukozy w 0.9%
roztwor chlorku sodu
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mleczanowy roztwor Ringera

woda do wstrzykiwan

Roztwor Ringera

0,9% roztwor chlorku sodu 1000 ml 1 mg/ml

5% roztwor glukozy

10% roztwor glukozy

5% roztwor glukozy w 0.9%
roztwor chlorku sodu

mleczanowy roztwor Ringera

woda do wstrzykiwan

Roztwor Ringera

Przygotowywanie roztworéw musi si¢ odbywa¢ w warunkach aseptycznych.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Tarchominskie Zaktady Farmaceutyczne ,,Polfa” Spotka Akcyjna

ul. A. Fleminga 2

03-176 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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