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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

AXETINE 750 mg
AXETINE 1,5 g
prasok na injek¢ny alebo infizny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

AXETINE 750 mg: Jedna injek¢na liekovka obsahuje 750 mg cefuroximu, ako sodnu sol’ cefuroximu.
AXETINE 1,5 g: Jedna injek¢na liekovka obsahuje 1,5 g cefuroximu, ako sodnu sol’ cefuroximu.
AXETINE 750 mg: Jedna injek¢na liekovka obsahuje 42 mg sodika.

AXETINE 1,5 g: Jedna injek¢na liekovka obsahuje 83 mg sodika.

3. LIEKOVA FORMA

prasok na injekény alebo infuzny roztok
biely alebo takmer biely prasok

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

AXETINE je indikovany na liecbu nasledujucich infekcii u dospelych a deti, vratane novorodencov (od
narodenia) (pozri Casti 4.4 a 5.1).

Pneumonia ziskana v komunite

Akutne exacerbacie chronickej bronchitidy

Komplikované infekcie mocovych ciest, vratane pyelonefritidy

Infekcie mékkych tkaniv: celulitida, eryzipel a infekcie v ranach

Intraabdominalne infekcie (pozri Cast’ 4.4)

Profylaxia infekcie pri gastroinstestinalnych (vratane operacii na pazeraku), ortopedickych,
kardiovaskularnych a gynekologickych operaciach (vratane cisarskeho rezu)

Pri liecbe aprevencii infekcii, pri ktorych je velmi pravdepodobné objavenie sa anaerdbnych
mikroorganizmov, sa ma cefuroxim podavat’ s d’al§imi vhodnymi antibakteridlnymi latkami.

Je potrebné vziat’ do tivahy oficidlne usmernenie pre nalezité pouZivanie antibakteridlnych latok.
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4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Tabulka 1. Dospeli a deti s telesnou hmotnostou > 40 kg

Indikacia

Davkovanie

Pneumoénia ziskana v komunite a aklitne
exacerbdacie chronickej bronchitidy

Infekcie mékkych tkaniv: celulitida, eryzipel
a infekcie v ranach

Intraabdominalne infekcie

750 mg kazdych 8 hodin
(intravendzne alebo intramuskuldrne)

Komplikované infekcie mocovych ciest, vratane
pyelonefritidy

1,5 g kazdych 8 hodin
(intravendzne alebo intramuskulérne)

Zavazné infekcie

750 mg kazdych 6 hodin (intravenoézne)
1,5 g kazdych 8 hodin (intravenézne)

Chirurgicka profylaxia pri gastrointestinalnych,
gynekologickych operaciach (vratane cisarskeho
rezu) a ortopedickych operaciach

1,5 g pri navodeni anestézie. K tejto davke je
mozné pridat’ dve 750 mg davky
(intramuskularne) po 8 hodinach a 16 hodinach.

Chirurgicka profylaxia pri kardiovaskularnych
operaciach a operaciach na pazeraku

1,5 g pri navodeni anestézie a nasledne 750 mg
(intramuskulédrne) kazdych 8 hodin v priebehu
dalSich 24 hodin.

Tabulka 2. Deti s telesnou hmotnostou < 40 kg

Dojcatd abatolatd vo veku | Dojcatd (od narodenia do
>3 tyzdne adeti stelesnou | 3 tyzdiov veku)
hmotnostou < 40 kg
Pneumonia ziskana v komunite | 30 az 100 mg/kg/deni | 30 az 100 mg/kg/den
Komplikované infekcie | (intravenozne), ktoré sa | (intravenodzne), ktoré sa
mocovych ciest, vratane | podavaju rozdelené do 3 alebo | podavaji rozdelené do 2 alebo
pyelonefritidy 4 davok; na vicsinu infekeii je | 3 davok (pozri Cast’ 5.2)
Infekcie ~ mikkych  tkaniv: | vhodna davka 60 mg/kg/den
celulitida, eryzipel a infekcie
v ranach
Intraabdominalne infekcie

Porucha funkcie obliéiek

Cefuroxim sa vylu€uje prevazne oblickami. Preto sa, podobne ako pri vSetkych takychto antibiotikach,
u pacientov s vyraznou poruchou funkcie obli¢iek odporuca znizit davku AXETINU tak, aby sa

vykompenzovalo jeho pomalSie vyluovanie.

Tabulka 3. Odporucané davky pri

oruche funkcie obliciek

hemodialyzu

Klirens Kreatininu T2 (hod) Davka (mg)

> 20 ml/min/1,73 m? 1,7-2,6 Nie je potrebné znizit
Standardna davku (750 mg az
1,5 g trikrat denne).

10 — 20 ml/min/1,73 m? 43-6,5 750 mg dvakrat denne

<10 ml/min/1,73 m? 14,8 -223 750 mg jednou denne

Pacienti podstupujuci 3,75 Po skonceni kazdej dialyzy sa

ma podat’ d’alia 750 mg davka
intravendzne alebo
intramuskularne; navyse

k parenteralnemu podaniu sa
sodna sol’ cefuroximu moze
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Klirens kreatininu T2 (hod) Davka (mg)
pridat’ do peritonealneho
dialyzac¢ného roztoku (zvycajne

250 mg na kazdé 2 litre

dialyza¢ného roztoku).
Pacienti so zlyhanim obliciek 7,9 -12,6 (CAVH) 750 mg dvakrat denne; pri
podstupujtici kontinualnu 1,6 (HF) nizkoprietokovej (low-flux)
artériovendznu hemodialyzu hemofiltracii sa ma dodrziavat’
(CAVH) alebo davkovanie odporucané pri
vysokoprietokovu (high-flux, poruche funkcie obliciek.

HF) hemofiltraciu na
jednotkéch intenzivnej
starostlivosti

Porucha funkcie pecene
Cefuroxim sa vylu€uje prevazne oblickami. U pacientov s poruchou funkcie pecene sa neocakava, ze
tato porucha bude mat’ vplyv na farmakokinetiky cefuroximu.

Sposob podania
AXETINE sa mé podavat’ intravenoznou injekciou trvajicou 3 az 5 minut priamo do Zzily alebo do

infiznej hadicky alebo infaziou trvajucou 30 az 60 minut, alebo hlbokou intramuskularnou injekciou.
Pokyny na rekonstituciu lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na cefuroxim

e Pacienti so znamou precitlivenost’ou na cefalosporinové antibiotika
Zavazna precitlivenost’ (napr. anafylakticka reakcia) na akykol'vek iny typ betalaktamovej
antibakteridlnej latky (peniciliny, monobaktdmy a karbapenémy) v anamnéze

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Reakcie z precitlivenosti

Tak ako pri vSetkych betalaktamovych antibakterialnych latkach, hlasené boli zavazné a obcas smrtel'né
reakcie z precitlivenosti. Boli hlasené reakcie z precitlivenosti, ktoré¢ progredovali do Kounisovho
syndromu (akutny alergicky koronarny artériospazmus, ktory moze vyustit’ do infarktu myokardu, pozri
Cast’ 4.8). V pripade zavaznych reakcii z precitlivenosti sa musi lie¢ba cefuroximom ihned’ ukoncit
a musia sa prijat’ nalezité pohotovostné opatrenia.

Pred zaciatkom liecby treba zistit, ¢i pacient md v anamnéze zavazné reakcie z precitlivenosti na
cefuroxim, na iné cefalosporiny alebo na akykol'vek iny typ betalaktamovej latky. Vyzaduje sa
obozretnost, ak sa cefuroxim podéava pacientom, ktori maju v anamnéze nezavaznu precitlivenost’ na
iné betalaktamové latky.

Zavazné kozné neziaduce reakcie (severe cutaneous adverse reactions, SCARS)

V suvislosti s liecbou cefuroximom boli hlasené zavazné kozné neziaduce reakcie, ktoré mézu byt zivot
ohrozujice alebo smrtel'né (pozri ¢ast’ 4.8), zahiajice: Stevensov-Johnsonov syndrém (SJS), toxicki
epidermalnu nekrolyzu (TEN) a liekovl reakciu s eozinofiliou a systémovymi priznakmi (drug reaction
with eosinophilia and systemic symptoms, DRESS).

Pacienti maji byt pri predpisovani liecku oboznameni s prejavmi a priznakmi a maji byt pozorne
sledovani kvoli koznym reakciam. Ak sa objavia prejavy a priznaky svedCiace o tychto reakciach, liecba
cefuroximom sa ma ihned’ ukoncit’ a ma sa zvazit’ alternativna liecba. Ak sa u pacienta po¢as uzivania
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cefuroximu vyskytla zavazna reakcia, ako napriklad SJS, TEN alebo DRESS, liecba cefuroximom sa u
tohto pacienta nesmie nikdy opit’ zacat’.

Stibezna liecba silne uc¢innymi diuretikami alebo aminoglykozidmi

Vysoké davky cefalosporinovych antibiotik sa maji podavat obozretne pacientom, ktori st sibezne
lieceni silne G€innymi diuretikami, napriklad furosemidom, alebo aminoglykozidmi. Poc¢as podavania
tychto kombindcii bola hlasena porucha funkcie obli¢iek. Funkciu obliciek treba sledovat’ u starSich
pacientov a u pacientov so znamou uz existujicou poruchou funkcie obli¢iek (pozri Cast’ 4.2).

Premnozenie necitlivych mikroorganizmov

Pouzitie cefuroximu moéze mat’ za nasledok premnozenie kvasiniek rodu Candida. Pri dlhodobom
podavani mdze dojst’ k premnozZeniu necitlivych mikroorganizmov (napr. enterokoky, Clostridium
difficile), ¢o si modze vyziadat preruSenie lieCby (pozri Cast’ 4.8).

Pri pouziti cefuroximu bola hlasena pseudomembrandézna kolitida suvisiaca s podavanim
antibakteridlnych latok a jej zavaznost’ sa moze pohybovat’ od miernej az po zivot ohrozujicu. Tato
diagndza sa ma vziat’ do tivahy u pacientov, ktori trpia hnackou pocas podéavania cefuroximu alebo
nasledne po jeho vysadeni (pozri ¢ast’ 4.8). Ma sa zvazit' ukoncenie liecby cefuroximom a podanie
Specifickej liecby zameranej na Clostridium difficile. Lieky, ktoré inhibuji peristaltiku, sa nemaji
podavat.

Intraabdominalne infekcie
Vzhl'adom na jeho spektrum tucCinku nie je cefuroxim vhodny na liecbu infekcii vyvolanych
gramnegativnymi nefermentujtiicimi baktériami (pozri Cast’ 5.1).

Interferencia s diagnostickymi testami
Pouzitie cefuroximu je spajané s pozitivitou Coombsovho testu, o moze interferovat’ s krizovou krvnou
skuskou (pozri Cast’ 4.8).

Mobze sa pozorovat’ mierna interferencia s metddami zalozenymi na redukcii medi (s Benedictovym
¢inidlom, Fehlingovym roztokom alebo s tabletami Clinitest). Nemalo by to vSak viest’ k faloSne
pozitivnym vysledkom, k ¢omu moéze dochadzat’ pri pouziti niektorych inych cefalosporinov.

Ked'Ze pri stanoveni glykémie ferikyanidovou metoédou méze dojst’ k falosnej negativite, u pacientov
lieCenych sodnou sol'ou cefuroximu sa na stanovenie hladin glukozy v krvi/plazme odporacéa pouzivat
bud’ gluk6zooxidazovu, alebo hexokindzovii metddu.

Intrakameralne pouzitie a poruchy oka

AXETINEnie je ureny na intrakameralne pouzitie (t. j. na podanie formou intraokularnej injekcie do
prednej komory oka). Po neschvalenom intrakameralnom pouziti sodnej soli cefuroximu pripravenej z
injekénych liekoviek a schvalenej na intravendézne/intramuskularne podanie boli hlasené individualne
pripady a kombinacie zavaznych o¢nych neziaducich reakcii. Tieto reakcie zahifiali edém makuly, edém
sietnice, odlupenie sietnice, toxické uCinky na sietnicu, poruchu zraku, znizent zrakovl ostrost,
rozmazané videnie, zakal rohovky a edém rohovky.

Dolezité informéacie o pomocnych latkach
AXETINE vo forme prasku na injek¢ny a infuzny roztok obsahuje sodik. Toto treba vziat do Gvahy
u pacientov, ktori st na diéte s kontrolovanym obsahom sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Cefuroxim mdze ovplyvnit’ ¢revni floru, a tym viest’ k niz$ej reabsorpcii estrogénu a zniZenej ucinnosti
kombinovanych peroralnych kontraceptiv.
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Cefuroxim sa vyluCuje glomerularnou filtraciou a tubularnou sekréciou. Subezné podavanie
probenecidu sa neodporuca. Subezné podavanie probenecidu predlzuje vylu€ovanie antibiotika
a zvySuje jeho maximalnu hladinu v sére.

Potenciélne nefrotoxické lieciva a slu€kové diuretika

U pacientov, ktori uzivaju silne uc¢inné diuretika (napriklad furosemid) alebo potencialne nefrotoxické
lieky (napriklad aminoglykozidové antibiotikd), je pri liecbe vysokymi davkami cefalosporinov
potrebnd obozretnost’, ked’Ze pocas podavania takychto kombinacii nemozno vylucit’ poruchu funkcie
obliciek.

Iné interakcie

Stanovenie hladin gluko6zy v krvi/plazme: pozri cast’ 4.4.

Ak sa cefuroxim podava subezne s peroralnymi antikoagulanciami, méze to sposobit’ zvySené hodnoty
medzinarodného normalizovaného pomeru (INR).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

K dispozicii je obmedzené mnoZstvo udajov o pouziti cefuroximu u gravidnych Zien. Studie na
zvieratach nepreukazali reprodukénu toxicitu (pozri ¢ast’ 5.3). AXETINE sa ma predpisovat’ gravidnym
zenam iba vtedy, ked’ prinos prevazuje nad rizikom.

Cefuroxim preukazatel'ne prechadza placentou a po davke podanej intramuskularne alebo intraven6zne
matke dosahuje terapeutické hladiny v amniotickej tekutine a pupocnikovej krvi.

Laktécia

Cefuroxim sa v malom mnozstve vylucuje do l'udského mlieka. Pri podavani lieCebnych davok sa
neziaduce reakcie neocakavaju, i ked’ nemozno vylucit’ riziko vzniku hnacky a mykotickej infekcie
sliznic. Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ dojcenie alebo ukoncit/prerusit’ liecbu cefuroximom sa mé urobit’ po
zvazeni prinosu doj¢enia pre diet’a a prinosu lie¢by pre Zenu.

Fertilita
Nie su k dispozicii udaje o uc¢inkoch cefuroximu na fertilitu u 'udi. Reprodukéné stadie na zvieratach
nepreukazali ziadne UCinky na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne $tudie o u¢inkoch cefuroximu na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
Na zaklade znamych neziaducich reakcii vSak cefuroxim pravdepodobne nema ucinok na schopnost’
viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Najcastejsie neziaduce reakcie su neutropénia, eozinofilia, prechodny vzostup hladin pecenovych
enzymov alebo bilirubinu, najmé u pacientov s uz existujucim ochorenim pecene, ale nepreukazalo sa
poskodenie pecene, a reakcie v mieste vpichu.

Kategorie frekvencie vyskytu priradené k d’alej uvedenym neziaducim reakciam su odhadmi, pretoze
pri vécsine reakcii neboli k dispozicii vhodné tidaje pre vypocet vyskytu. Vyskyt neziaducich reakcii
suvisiacich so sodnou sol'ou cefuroximu sa okrem toho méze lisit” podl'a indikacie.

Na urcenie frekvencie vyskytu vel'mi Castych az zriedkavych neziaducich reakcii sa pouzili udaje
ziskané z klinickych $tadii. Frekvencie vyskytu priradené k vSetkym ostatnym neziaducim reakciam (t.j.
k tym, ktoré sa vyskytovali u < 1/10 000) boli uréené hlavne pomocou udajov ziskanych v obdobi po
uvedeni lieku na trh a vypovedaju skor o miere hlasenia ako o skutoc¢nej frekvencii.
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Neziaduce reakcie suvisiace s liecbou, vSetkych stupniov zavaznosti, st d’alej uvedené podla triedy
organovych systémov MedDRA, frekvencie vyskytu a stupna zavaznosti. Na klasifikaciu frekvencie
vyskytu sa pouzila nasledujuca konvencia: vel'mi casté > 1/10; casté > 1/100 az < 1/10, menej Casté >
1/1 000 az < 1/100; zriedkavé > 1/10 000 az < 1/1 000; vel'mi zriedkavé < 1/10 000 a nezname

(z dostupnych tdajov).

a zI¢ovych ciest

hladin pecenovych
enzymov

hladin bilirubinu

Trieda organovych Casté Menej casté Nezname

systémov

Infekcie a nakazy premnozenie kvasiniek
rodu Candida,
premnoZenie baktérie
Clostridium difficile

Poruchy krvi neutropénia, leukopénia, pozitivita | trombocytopénia,

a lymfatického eozinofilia, znizena Coombsovho testu hemolyticka anémia

systému koncentracia

hemoglobinu

Poruchy imunitného liekova hortcka,

systému intersticialna nefritida,
anafylaxia, kozna
vaskulitida

Poruchy srdca a Kounisov syndréom

srdcovej Cinnosti

Poruchy gastrointestinalne pseudomembrandzna

gastrointestinalneho tazkosti kolitida

traktu

Poruchy pecene prechodny vzostup prechodny vzostup

Poruchy koze
a podkozného tkaniva

kozna vyrazka,
urtikéria a pruritus

multiformny erytém,
toxicka epidermalna
nekrolyza a Stevensov-
Johnsonov syndrom,
angioneuroticky edém,
liekova reakcia

s eozinofiliou a

systémovymi
priznakmi (DRESS)
Poruchy obliciek vzostupy hladin
a mocovych ciest kreatininu v sére,
vzostupy hladin dusika

mocoviny v krvi

a znizeny klirens
kreatininu (pozri Cast’
44

Celkové poruchy
a reakcie v mieste
podania

reakcie v mieste
vpichu, ktoré mézu
zahrnat’ bolest’

a tromboflebitidu

Popis vybranych neziaducich reakcii
Cefalosporiny st skupina lie¢iv, ktoré maju tendenciu sa absorbovat’ na povrch membran
erytrocytov a tam reagovat’ s protilatkami proti lieku, ¢o vedie k pozitivite Coombsovho testu (o
moze interferovat’ s krizovou krvnou skuskou) a vel'mi zriedkavo aj k hemolytickej anémii.
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Trieda organovych Casté Menej casté Neznime
systémov
Pozorovany bol prechodny vzostup hladin peceniovych enzymov alebo bilirubinu v sére, ktory je
zvycajne reverzibilny.

Bolest’ v mieste podania intramuskularnej injekcie je pravdepodobnejsia pri vyssich davkach. Je
vSak nepravdepodobné, Ze by bola pri¢inou ukoncenia lieCby.

Pediatricka populacia
Bezpecnostny profil sodnej soli cefuroximu u deti sa zhoduje s profilom zistenym u dospelych.

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hléasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného
v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie
Predavkovanie moéze viest k neurologickym poruchdm zahfiiajicim encefalopatiu, kfce a kému.
Priznaky predavkovania sa mézu vyskytnat’ u pacientov s poruchou funkcie obliciek, ktorym sa davka

vhodnym spdsobom neznizi (pozri Casti 4.2 a 4.4).

Hladiny cefuroximu v sére je mozné znizit’ hemodialyzou alebo peritonealnou dialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antibiotika na systémové pouzitie, cefalosporiny druhej generacie,
ATC kod: JO1DCO02

Mechanizmus ucinku

Cefuroxim inhibuje syntézu bakterialnej bunkovej steny po naviazani sa na penicilin viazuce proteiny
(penicillin binding proteins - PBP). Vysledkom je narusenie biosyntézy bunkovej steny
(peptidoglykénu), ¢o vedie k lyze a smrti bakteridlnej bunky.

Mechanizmus rezistencie
Bakterialna rezistencia na cefuroxim moze byt zapri¢inena jednym alebo viacerymi z nasledujucich
mechanizmov:

e hydrolyza betalaktamazami vratane (ale nie vyhradne) betalaktamaz s rozSirenym spektrom
ucinku (extended-spectrum beta-lactamases - ESBL) a enzymov AmpC, ktoré mézu byt pri
niektorych aerobnych gramnegativnych bakteridlnych druhoch indukované alebo trvale
dereprimované

e zniZena afinita penicilin viazucich proteinov k cefuroximu

e nepriepustnost’ vonkaj$ej membrany, ktora obmedzuje pristup cefuroximu k penicilin viazucim
proteinom pri gramnegativnych baktériach

e Dbakterialne efluxné pumpy.

Predpokladd sa, Ze mikroorganizmy, ktoré maju ziskan rezistenciu na iné injekéne podavané
cefalosporiny, budu rezistentné na cefuroxim. v zavislosti od mechanizmu rezistencie mozu
mikroorganizmy so ziskanou rezistenciou na peniciliny vykazovat’ zniZenu citlivost’ alebo rezistenciu
na cefuroxim.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Hrani¢né hodnoty sodnej soli cefuroximu

Hrani¢né hodnoty minimalnej inhibi¢nej koncentracie (MIC) stanovené Europskou komisiou pre
testovanie antimikrobidlnej citlivosti (European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing -
EUCAST) st nasledovné:

Mikroorganizmus Hrani¢né hodnoty (mg/l)

S R
Enterobacteriaceae’ <8 > 8
Staphylococcus spp. poznamka® poznamka®
Streptococcus A,B,Ca G poznamka* poznamka*
Streptococcus pneumoniae <0,5 >1
Streptococcus (iné) <0,5 >(,5
Haemophilus influenzae <1 >2
Moraxella catarrhalis <4 > 8
Hrani¢né hodnoty nezavislé od | < 4° > 83
bakteridlnych druhov !

1 Hrani¢né hodnoty cefalosporinov pre Enterobacteriaceae deteguju vsetky klinicky vyznamné
mechanizmy rezistencie (vratane ESBL a plazmidom kédovaného AmpC). Niektoré kmene, ktoré
produkuju betalaktamazy, su citlivé alebo intermediarne citlivé na cefalosporiny 3. alebo 4. generacie
pri uvedenych hraniénych hodnotach a maju sa hlésit’ ako zistené, t.j. pritomnost’ alebo absencia
ESBL sama o sebe nema vplyv na kategorizaciu citlivosti. v mnohych oblastiach sa detekcia
a charakterizacia ESBL odporuca alebo je povinna na ucely kontroly infekcii.
2 Hrani¢na hodnota sa tyka davky 1,5 g trikrat denne a iba E. coli, P. mirabilis a Klebsiella spp.
3 Citlivost’ stafylokokov na cefalosporiny je odvodena od citlivosti meticilinu, okrem ceftazidimu
a cefiximu a ceftibuténu, ktoré nemaju stanovené hrani¢né hodnoty a nemaju sa pouzivat’
pri stafylokokovych infekciach.
4 Citlivost’ betahemolytickych streptokokov skupiny A, B, C a G na betalaktimové antibiotika je
odvodena od citlivosti na penicilin.
5 Hrani¢né hodnoty sa tykaju dennej intravenoznej davky 750 mg trikrat denne a vysokej davky
minimalne 1,5 g trikrat denne.

S=citlivé, R=rezistentné

Mikrobiologicka citlivost

Prevalencia ziskanej rezistencie sa méze pri vybranych druhoch geograficky a ¢asovo menit’ a je
potrebné ziskat' lokalne informacie o rezistencii, najmi pri liecbe tazkych infekcii. Ak je lokalna
prevalencia rezistencie taka, ze prospesnost’ lie¢iva je prinajmensom u niektorych typov infekcii sporna,
je potrebné sa poradit’ s odbornikom.

In vitro je cefuroxim zvycajne G¢inny proti nasledujicim mikroorganizmom.
Zvycajne citlivé druhy

Grampozitivne aeroby:

Staphylococcus aureus (citlivy na meticilin)®

Streptococcus pyogenes

Streptococcus agalactiae

Streptococcus mitis (skupina viridans)

Gramnegativne aerdby:
Haemophilus influenzae
Haemophilus parainfluenzae
Moraxella catarrhalis

Mikroorganizmy, pri ktorych mozZe byt problémom ziskana rezistencia
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Grampozitivne aeroby:
Streptococcus pneumoniae

Gramnegativne aeroby:
Citrobacter freundii
Enterobacter cloacae
Enterobacter aerogenes
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae

Proteus mirabilis

Proteus spp (iné ako P. vulgaris)
Providencia spp.

Salmonella spp.

Grampozitivne anaerdby:
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium spp.

Gramnegativne anaeroby:
Fusobacterium spp.
Bacteroides spp.

Inherentne rezistentné mikroorganizmy

Grampozitivne aeroby:
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium

Gramnegativne aeroby:
Acinetobacter spp
Morganella morganii
Proteus vulgaris
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens

Grampozitivne anaerdby:
Clostridium difficile

Gramnegativne anaeroby:
Bacteroides fragilis

Iné:

Chlamydia spp
Mycoplasma spp
Legionella spp

$ Kazdy S. aureus rezistentny na meticilin je rezistentny aj na cefuroxim.

Preukazalo sa, Ze sodna sol’ cefuroximu a aminoglykozidové antibiotika podavané v kombinacii maja
in vitro minimalne aditivnu ucinnost’, pricom obcas sa preukazalo ich synergické pdsobenie.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Po intramuskularnej (i.m.) injekcii cefuroximu podanej zdravym dobrovolnikom sa priemerna
maximalna koncentracia v sére pohybovala v rozmedzi od 27 do 35 pug/ml po 750 mg davke a od 33 do
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40 pg/ml po 1 000 mg davke a dosiahla sa v priebehu 30 az 60 minut po podani. Po intraven6znej (i.v.)
davke 750 mg bola koncentracie v sére 50 pg/ml a po davke 1 500 mg bola 100 pg/ml, pricom sa
dosiahla po 15 minutach.

Po i.m. ai.v. podani sa hodnoty AUC a Cuax zrejme zvysSuju linedrne so zvysenim davky v rozsahu
jednorazovej davky od 250 do 1 000 mg. U zdravych dobrovolnikov sa po opakovanom intraven6znom
podani 1 500 mg davky kazdych 8 hodin nepreukazala kumulacia cefuroximu v sére.

Distribucia

Vizba na bielkoviny sa udava v rozmedzi 33 az 50 % v zavislosti od metodiky stanovenia. Po i.m. alebo
i.v. podani davky v rozsahu od 250 do 1 000 mg sa priemerny distribu¢ny objem pohyboval v rozmedzi
0d 9,3 do 15,8 1/1,73 m2. Koncentracie cefuroximu prevysujiice minimalne inhibi¢né hladiny pre bezné
patogény mozno dosiahnut’ v mandliach, v tkanivach prinosovych dutin, v sliznici priedusiek,
v kostiach, v pleuralnej tekutine, kibovej tekutine, synovialnej tekutine, intersticialnej tekutine, v ZI¢i,
spute a v komorovom moku. Cefuroxim prechadza hematoencefalickou bariérou, ked’ st zapalené
meningy.

Biotransformacia
Cefuroxim sa nemetabolizuje.

Eliminacia

Cefuroxim sa vylucuje glomerularnou filtraciou a tubularnou sekréciou. Po intramuskularnej alebo
intravenoznej injekcii je polcas v sére priblizne 70 minut. Cefuroxim sa takmer tplne (z 85 az 90 %)
vyluci mo¢om v nezmenenej forme v priebehu 24 hodin od podania. Najva¢sie mnozstvo cefuroximu
sa vyluci v priebehu prvych 6 hodin. Po i.m. alebo i.v. podani davky v rozsahu od 250 do 1 000 mg sa
priemerny renélny klirens pohybuje v rozmedzi od 114 do 170 ml/min/1,73 m?.

Osobitné skupiny pacientov

Pohlavie
Po jednorazovej i.v. bolusovej injekcii 1 000 mg cefuroximu vo forme sodnej soli sa medzi muzmi
a zenami nepozorovali rozdiely vo farmakokinetike cefuroximu.

Star$i pacienti
Po im. alebo i.v. podani s absorpcia, distribucia a vyluCovanie cefuroximu u starSich pacientov

podobné ako u mladsich pacientov s rovnakou funkciou obli¢iek. Ked’ze u starSich pacientov existuje
vyssia pravdepodobnost’ znizenej funkcie obli¢iek, pri vol'be davky cefuroximu je potrebna obozretnost’
a moze byt uzitocné sledovat’ funkciu obli¢iek (pozri Cast’ 4.2).

Pediatricka populacia

Preukazalo sa, Ze u novorodencov je v zavislosti od gestaéného veku polc¢as cefuroximu v sére znac¢ne
predizeny. U starSich dojéiat (vo veku > 3 tyzdne) a u deti sa viak zistil pol¢as v sére 60 az 90 mintt,
ktory je podobny ako polcas v sére zisteny u dospelych.

Porucha funkcie obliciek

Cefuroxim sa vyluCuje prevazne oblickami. Tak ako pri vSetkych takychto antibiotikach sa u pacientov
s vyraznou poruchou funkcie obli¢iek (t.j. Cle < 20 ml/minttu) odportacéa znizit’ davku cefuroximu tak,
aby sa vykompenzovalo jeho pomalSie vyluCovanie (pozri Cast’ 4.2). Cefuroxim sa z organizmu
efektivne odstrafiuje hemodialyzou a peritonealnou dialyzou.

Porucha funkcie pecene
Ked'Ze cefuroxim sa vylucuje prevazne oblickami, neocakava sa, ze by porucha funkcie pecene mala
vplyv na farmakokinetiku cefuroximu.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah
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Preukazalo sa, ze pri cefalosporinoch je najdélezitej§im farmakokineticko-farmakodynamickym
indexom korelujiicim s ucinnost'ou in vivo percentudlny podiel davkovacieho intervalu (%T), pocas
ktorého koncentracia neviazané¢ho cefuroximu zostava nad minimalnou inhibi¢nou koncentraciou
(minimum inhibitory concentration - MIC) cefuroximu pre jednotlivé ciel'ové druhy mikroorganizmov
(t.j. %T>MIC).

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tadii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity, reprodukéne;j toxicity a vyvinu neodhalili Ziadne osobitné riziko
pre l'udi. Stadie karcinogenity sa neuskuto¢nili; nie st vSak ddkazy, ktoré by svedcili o karcinogénnom
potenciali.

Utinok gamaglutamyltranspeptidiazy v moé&i potkanov je inhibovany réznymi cefalosporinmi, pri
cefuroxime je vSak stupen inhibicie niz§i. Toto mdze mat vyznam pri interferencii v klinickych
laboratornych vysetreniach u l'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Ziadne.

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi roztokmi okrem tych, ktoré stt uvedené v Casti 6.6.
Nemiesat’ aminoglykozidové antibiotika a cefuroxim.

6.3 Cas pouZitelnosti

Neotvorené
2 roky

Rekonstituovany roztok
Rekonstituovany roztok sa odportiic¢a pouzit’ okamzite.
Chemicka a fyzikalna stabilita bola preukazana:

e pocas 5 hodin pri 25 °C a 48 hodin pri 2 °C — 8 °C (v chladnicke) pre rekonstituované roztoky
na intramuskularnu a intraven6znu injekciu

e pocas 6 hodin pri 25 °C a 24 hodin pri 2 °C — 8 °C (v chladnicke) pre rekonstituované roztoky
na intravendznu infiziu.

Z mikrobiologického hladiska sa ma liek pouzit okamzite. Ak sa nepouZije okamzite, za dizku
a podmienky uchovavania rekonstituovaného lieku pred jeho pouzitim zodpoveda pouzivatel. Roztok
sa vSak nema uchovavat’ dlhsie ako 24 hodin pri teplote 2 °C — 8 °C, v pripade injek¢ného roztoku dlhsie
ako 48 hodin pri teplote 2 °C — 8 °C.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
Podmienky na uchovavanie po rekonstitacii lieku, pozri Cast’ 6.3.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

Tento liek sa dodava v sklenenej injekénej lieckovke s gumovou zatkou a hlinikovym uzaverom.
Velkost’ balenia: 1, 10, 50 alebo 100 injekénych liekoviek

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 gpeciélne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Pokyny na rekonstituciu

Tabulka 4. Objemy pridanej vody a koncentrdcie roztoku, ktoré mozu byt uzitocné, ked’ je potrebné
delenie davok.

Objemy pridanej vody a koncentracie roztoku, ktoré mézu byt’ uzitoc¢né, ked’ je potrebné
delenie davok

Velkost’ injekénej liekovky Mnozstvo vody, ktoré | Pribliznd koncentricia
treba pridat’ (ml) cefuroximu (mg/ml)**
750 mg prasok na injek¢ny alebo inflizny roztok
750 mg intramuskularne podanie 3 ml 216
intraveno6zny bolus aspon 6 ml 116
intravenozna inflizia aspon 6 ml 116
1,5 g prasok na injek¢ény alebo infizny roztok
I,5¢g intramuskularne podanie 6 ml 216
intraveno6zny bolus asponl 15 ml 94
intravenozna inflizia 15 ml* 94

* Rekonstituovany roztok treba pridat’ do 50 alebo 100 ml kompatibilného infizneho roztoku (pozri
d’alej uvedené informacie o kompatibilite)

** Vysledny objem roztoku cefuroximu v rekonsStituovanom roztoku je zvySeny v dosledku
vytesfiovacieho koeficientu lieciva, o ma za nasledok uvedené koncentracie v mg/ml.

Kompatibilita
0,9% injek¢ny roztok chloridu sodného

5% injekeny roztok glukozy
10% injekény roztok glukozy
Ringerov injek¢ény roztok
Injekény roztok Ringer-laktat

Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z licku ma byt zlikvidovany v stlade s narodnymi poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

MEDOCHEMIE Ltd., Constantinoupoleos Str. 1-10, 3011 Limassol, Cyprus

8. REGISTRACNE CiSLA

AXETINE 750 mg: 15/0645/94-S

AXETINE 1,5 g: 15/0226/01-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:
AXETINE 750 mg: 26. oktober 1994
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AXETINE 1,5 g: 16. jul 2001

Datum posledného prediZenia registracie:
AXETINE 750 mg: 29. marec 2007
AXETINE 1,5 g: 28. jul 2008

10. DATUM REVIZIE TEXTU

04/2024



