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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g

Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g

prasok na injekény/infuzny roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda 20 ml injek¢na liekovka obsahuje 1 g flukloxacilinu (vo forme sodnej soli flukloxacilinu).
Kazda 50 ml injekena liekovka obsahuje 2 g flukloxacilinu (vo forme sodnej soli flukloxacilinu).

Pomocna latka so zndmym u¢inkom:

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g, praSok na injekény/infuzny roztok

Kazda injek¢na liekovka s 1 g obsahuje priblizne 2,2 mmol sodika.

Tento liek obsahuje priblizne 51 mg sodika v injek¢énej liekovke, o zodpoveda 2,55 % WHO
odport¢aného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospelu osobu.

Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g, praSok na injekény/infazny roztok

Kazda injek¢na liekovka s 2 g obsahuje priblizne 4,4 mmol sodika.

Tento liek obsahuje priblizne 102 mg sodika v injekénej liekovke, ¢o zodpoveda 5,1 % WHO
odportc¢aného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospelu osobu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Présok na injekény/infazny roztok

Jemny, biely alebo takmer biely, hygroskopicky, krystalicky, sterilny praSok na injekény/infauzny
roztok.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Flucloxacillin Fresenius Kabi je indikovany na liecbu nasledujucich infekcii vyvolanych stafylokokmi

produkujucimi betalaktamazy alebo inymi citlivymi gram-pozitivnymi organizmami, ako su napriklad
streptokoky (pozri Casti 4.2 a 5.1):

. Infekcie koze a mékkych tkaniv ako st abscesy, celulitida, infekcie popalenin, impetigo.

o Infekcie hornych dychacich ciest ako st faryngitida, tonzilitida, sinusitida.

o Infekcie dolnych dychacich ciest ako st pneumodnia, bronchopneumonia, plucny absces.

o Infekcie kosti a kibov ako st osteomyelitida a artritida.

o Endokarditida.

o Profylaxia v pripade kardiovaskularneho chirurgického zakroku (chlopniové protézy, artérioveé

protézy) a ortopedického zakroku (artroplastika, osteosyntéza a artrotomia).

Je potrebné vziat’ do uvahy oficidlne odporucania tykajlice sa spravneho pouzivania antibiotik.
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4.2 Davkovanie a sposob podavania
Dévkovanie

Dévkovanie zavisi od veku, telesnej hmotnosti a funkcie obli¢iek pacienta, ako aj od zadvaznosti a
povahy infekcie.

Dospeli a dospievajuci vo veku 12 rokov a starsi

Celkova denna davka je 1 g az 4 g, ktora sa podava i.v. alebo i.m. injekciou rozdelend do troch az
Styroch davok.

V pripade zavaznych infekcii: Az do 8 g denne podévanych v Styroch infuziach (pocas 20 az 30
minut). Ziadna z jednorazovych bolusovych injekcii alebo infuzii nema prekrocit’ davku 2 g.

Maximalna davka 12 g denne sa nema prekrocit’.

Pri chirurgickej profylaxii: 2 g i.v. (bolus alebo inftizia) po navodeni anestézie s opakovanim kazdych
6 hodin pocas 24 hodin v pripade vaskularneho a ortopedického zakroku a pocas 48 hodin v pripade
srdcového alebo koronarneho chirurgického zakroku.

Staphylococcus aureus citlivy na meticilin (methicillin-susceptible Staphylococcus aureus, MSSA).
Endokarditida: 2 g flukloxacilinu kazdych 6 hodin so zvySenim na 2 g kazd¢ 4 hodiny u pacientov

s telesnou hmotnost'ou > 85 kg.

Pediatricka populacia

Deti vo veku menej ako 12 rokov

V pripade miernych az stredne zavaznych infekcii: 25 mg az 50 mg/kg/24 hodin, ktoré sa podavaji
i.m. alebo i.v. injekciou rozdelené do troch az Styroch rovnakych davok.

V pripade zavaznych infekcii: Az do 100 mg/kg/24 hodin rozdelenych v troch az Styroch davkach.
Ziadna z jednorazovych bolusovych injekcii alebo infuzii nema prekrogit’ davku 33 mg/kg.

Staphylococcus aureus citlivy na meticilin (MSSA). Endokarditida: 200 mg/kg/24 hodin
flukloxacilinu rozdelenych do troch az Styroch davok.

Predcasne narodené deti, novorodenci, dojcata a batolata

V désledku mozného navodenia jadrového ikteru sa ma flukloxacilin u predcasne narodenych deti
a novorodencov pouzivat iba po starostlivom zvazeni prinosov a rizik (pozri Cast’ 4.4).

Predcasne narodené deti a novorodenci rovnako, ako aj dojcata a batol’ata sa zvycCajne liecia davkou
25 mg az 50 mg/kg/24 hodin, rozdelenou do troch az Styroch rovnakych davok. Denna davka sa moze

zvyS$it maximalne na 100 mg/kg/24 hodin.

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s insuficienciou obliciek je exkrécia flukloxacilinu spomalend. V pritomnosti zavaznej
insuficiencie obliciek (klirens kreatininu < 10 ml/min) sa v§ak ma zvazit’ znizenie davky alebo
prediZenie intervalu davkovania. Maximélna odporti¢ana davka u dospelych je 1 g kazdych 8 az 12
hodin (u pacientov s anuriou je maximalne davkovanie 1 g kazdych 12 hodin).
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Flucloxacillin Fresenius Kabi sa vo vyznamnej miere neodstraiiuje dialyzou, a teda pocas alebo po
ukonceni dialyzy nie je potrebné podat’ ziadne dodato¢né davky.

Porucha funkcie pecene

U pacientov so zniZzenou funkciou pe€ene nie je potrebné znizenie davky.

Spdsob podavania

Parenteralna liecba je indikovana v pripade, Ze podavanie peroralnou cestou je povazované za
nepraktické alebo nevhodné, ako napriklad v pripade silnej hnacky alebo vracania a obzvlast’ na
bezodkladnt liecbu zavaznej infekcie.

Cesty podavania pre Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g prasok na injekény/infuzny roztok
a Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g prasok na injekény/infazny roztok: intravendzna, intramuskulérna.

Intravendzna injekcia/infizia sa ma podavat’ pomaly.
Pokyny na pripravu roztoku, pozri ¢ast’ 6.6.
4.3 Kontraindikicie

- Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

- Flukloxacilin sa nema podévat’ pacientom s anamnézou precitlivenosti na betalaktamové
antibiotik4 (napr. peniciliny, cefalosporiny).

- Flukloxacilin je kontraindikovany u pacientov s anamnézou predchadzajticej zltacky/hepatalne;j
dysfunkcie suvisiacich s flukloxacilinom.

- Flukloxacilin nie je vhodny na okularne alebo subkonjunktivalne podanie.

- Flukloxacilin nie je vhodny na intratekalne podanie.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pred zacatim liecby flukloxacilinom sa ma starostlivo odobrat’ anamnéza tykajuca sa
predchadzajucich reakcii z precitlivenosti na betalaktamy. Skrizena citlivost’ medzi penicilinmi
a cefalosporinmi je dostatocne zdokumentovana.

U pacientov dostavajucich betalaktdmové antibiotika sa hlasili zavazné a zriedkavo fatalne reakcie

z precitlivenosti (anafylaxia). Hoci sa anafylaxia vyskytuje CastejSie po parenteralnej lieCbe, vyskytla
sa aj u pacientov uzivajucich peroralnu liecbu. Tieto reakcie sa s vy$Sou pravdepodobnost’ou
vyskytuji u 0s6b s anamnézou precitlivenosti na betalaktamy. Ak sa objavi alergicka reakcia, liecba
flukloxacilinom sa ma ukonc¢it’ a ma sa zacat’ s vhodnou lieCbou. Zavazné anafylaktoidné reakcie si
moézu vyzadovat’ okamzitt bezodkladnt lie¢bu adrenalinom. Méze byt tiez potrebné podavanie
kyslika, i.v. steroidov a zabezpecCenie dychacich ciest vratane intubacie.

Vyskyt horackovitého generalizovaného exantému sprevadzaného pustulou pri zacati liecby moze byt
priznakom akutnej generalizovanej exantematoznej pustulozy (AGEP) (pozri Cast’ 4.8). V pripade
diagnostikovania AGEP sa ma liecba flukloxacilinom ukoncit’ a akékol'vek nasledné podavanie
flukloxacilinu je kontraindikované.

Flukloxacilin sa ma pouzivat’ s opatrnostou u pacientov s preukazanou hepatalnou dysfunkciou,
pacientov vo veku > 50 rokov a pacientov so zadvaznym primarnym ochorenim. U tychto pacientov
moézu byt hepatalne udalosti zavazné a za extrémne zriedkavych okolnosti sa hlasili imrtia (pozri Cast’
4.8).

Roztoky flukloxacilinu rekonstituované s lokalnymi anestetikami (lidokain) sa nemaju podavat’
intravendzne (pozri Cast’ 6.6).

Pri poruche funkcie obli¢iek sa ma upravit’ davkovanie (pozri Cast’ 4.2).
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U novorodencov je nevyhnutna osobitna opatrnost’ kvoli riziku hyperbilirubinémie. Stadie preukazali,
Ze pri parenteralnom podavani vysokych davok méze flukloxacilin vytesnit’ bilirubin z vizbovych
miest na plazmatickych proteinoch a moéze u novorodencov so zZltackou predisponovat’ k jadrovému
ikteru. NavySe, u novorodencov je nevyhnutnd osobitna opatrnost’ kvéli moznosti vyskytu vysokych
hladin flukloxacilinu v sére z d6vodu znizenej rychlosti rendlnej exkrécie.

Pocas dlhodobej liecby (napr. osteomyelitida, endokarditida) sa odporuca pravidelné sledovanie
krvného obrazu, funkcie pecene a obliciek.

Pocas uzivania antibiotik sa moze objavit’ pseudomembranoézna kolitida. V pripade vyskytu
pseudomembranoznej kolitidy sa mé liecba flukloxacilinom ukoncit’ a ma sa zacat’ s vhodnou liec¢bou,
ako napriklad peroralne podévanie vankomycinu.

Dlhodobé pouzitie mdze prilezitostne viest’ k premnozeniu necitlivych organizmov.

Pri subeznom podavani flukloxacilinu spolu s paracetamolom sa odporaca opatrnost’ kvoli zvySenému
riziku metabolickej acidozy s vysokym aniénovym deficitom (high anion gap metabolic acidosis,
HAGMA). Vysoké riziko HAGMA je obzvlast’ u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek,
sepsou alebo podvyzivou, predovsetkym ak sa pouzivaji maximalne denné dévky paracetamolu.

Po stibeznom podani flukloxacilinu a paracetamolu sa odporuca starostlivé sledovanie s cielom
detekcie vyskytu acidobazickych poriuch, konkrétne HAGMA, ktord zahtfia stanovenie 5-oxoprolinu
v moci.

Ak liecba flukloxacilinom pokracuje aj po ukonceni lieCby paracetamolom, odporuca sa uistit’, Ze nie
su pritomné signaly HAGMA, kedZe existuje moznost’, ze by flukloxacilin udrziaval klinicky obraz
HAGMA (pozri Cast 4.5).

Osobitna opatrnost’ sa odportca u pacientov s haplotypom HLA-B*5701 v suvislosti poSkodenim
pecene vyvolanym lieCivom; v sucasnosti sa frekvencia vyskytu tychto poruch zvySuje u pacientov
s infekciou HIV, u ktorych moze byt tiez zvysené riziko expozicie flukloxacilinu (pozri ¢ast’ 5.1).

Pri pouzivani flukloxacilinu, najmi vo vysokych davkach, sa moze objavit’ hypokaliémia (potencialne
ohrozujtica zivot). Hypokaliémia sposobena flukloxacilinom moze byt’ rezistentna voci suplementacii
draslika. Pocas lieCby vy$simi ddvkami flukloxacilinu sa odporacaju pravidelné merania hladin
draslika. Pozornost’ vo¢i tomuto riziku je opodstatnena aj v pripade kombinacie flukloxacilinu s
diuretikami vyvolavajiicimi hypokaliémiu, alebo ak sa vyskytuju iné rizikové faktory pre vznik
hypokaliémie (napr. podvyziva, rendlna tubularna dysfunkcia).

4.5 Liekové a iné interakcie
Probenecid, fenylbutazon, oxyfenbutazon, kyselina acetylsalicylova, indometacin a sulfinpyrazon
znizuju renalnu tubuldrnu sekréciu flukloxacilinu. Stibezné podavanie probenecidu spomal’uje rendlnu

exkréciu flukloxacilinu.

Bakteriostatické lie€iva (chloramfenikol, erytromycin a tetracykliny) mézu interferovat’
s baktericidnym ucinkom flukloxacilinu.

Pri metotrexate spolu s flukloxacilinom moze dojst’ k znizenej exkrécii (zvysené riziko toxicity).
Pri stibeznom pouziti flukloxacilinu s paracetamolom sa ma postupovat’ s opatrnostou, ked’ze takéto

subezné uZzivanie sa spaja s metabolickou acid6zou s vysokym aniénovym deficitom, najma
u pacientov s rizikovymi faktormi (pozri Cast’ 4.4).
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Flukloxacilin méze ovplyvnit’ vysledok Guthrieho testu (falo$ne pozitivny vysledok). Krvné vzorky sa
maj odobrat’ pred podanim flukloxacilinu.

Peniciliny m6zu zapri€init’ falo$ne pozitivne vysledky priameho antiglobulinového (Coombsovho)
testu, falo$ne vysoké koncentracie gluk6zy v moci pri teste so siranom med’natym a falo$ne vysoké
koncentracie proteinov v moci, enzymaticky test na glukoézu (napr. Clinistix) a testy s bromfenolovou
modrou (napr. Multistix alebo Albustix) nie st ovplyvnené.

Bolo hlésené, ze flukloxacilin (induktor CYP450) vyznamne znizuje plazmatické koncentréacie
vorikonazolu. Ak sa neda vyhnut sibeznému podévaniu flukloxacilinu s vorikonazolom, monitorujte
moznu stratu ucinnosti vorikonazolu (napr. terapeutickym monitorovanim hladin lie¢iva); pripadne
mdze byt potrebné zvysit’ davku vorikonazolu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

K dispozicii si obmedzené informacie o pouziti flukloxacilinu pocas tehotenstva. Stadie na zvieratach
s flukloxacilinom nepreukazali Ziadne teratogénne ucinky. Flukloxacilin sa ma pouzivat’ pocas
gravidity iba v pripade, ked’ mozné prinosy prevazia mozné rizika suvisiace s lieCbou.

Dojcenie

Flukloxacilin sa méze podavat’ pocas obdobia laktacie. Stopové mnozstva penicilinov mozno zachytit
v materskom mlieku s moznostou reakcii z precitlivenosti (napr. liekova vyrazka) u doj¢eného
novorodenca alebo akiitnych zmien ¢revnej flory u novorodenca s naslednou hnackou.

Fertilita
K dispozicii nie su ziadne udaje tykajuce sa fertility u I'udi, dostupné udaje u zvierat vSak neodhalili
ziadne rozpoznatel'né rizika.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Nie je zname.
4.8 Neziaduce ucinky

Pri klasifikacii frekvencie vyskytu neziaducich ui¢inkov bola pouzita nasledujica konvencia:
vel'mi ¢asté (> 1/10),

Casté (= 1/100 az < 1/10),

menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100),

zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000),

vel'mi zriedkavé (< 1/10 000),

nezname (neda sa odhadntt’ z dostupnych udajov).
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Pokial’ nie je uvedené inak, frekvencia neziaducich udalosti bola odvodena na zaklade hlaseni po

uvedeni lieku na trh predstavujucich viac ako 30-ro¢né obdobie.

Trieda
organovych
systémov

Frekvencia

vel’mi Casté

casté

menej Casté

zriedkavé

vel’mi
zriedkavé

nezndme

Poruchy krvi
a lymfatického
systému

neutropénia
(vratane
agranulocy-
tozy)',
trombocyto-
pénia’,
eozinofilia,
hemolyticka
anémia

Poruchy
imunitného
systému

anafylaktic-
ky Sok
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4.4),
angioneuro-
ticky edém?

Poruchy
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obli¢iek sa
mozu pri
1.v. injekcii
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Trieda Frekvencia
organovych
systémov
vel’mi Casté | Casté menej Casté | zriedkavé vel’mi nezndme
zriedkavé
Poruchy pecene hepatitida,
a ZIcovych ciest cholestatic-
ka zltacka
(pozri Cast’
4.4y,
zmeny vo
vysledkoch
laborator-
nych
vySetreni
funkcie
pecene®
Poruchy koze vyrazka, multiform- | akatna
a podkoZného urtikaria, ny erytém, | generalizo-
tkaniva purpura’ Stevensov- | vand
Johnsonov | exantema-
syndrom, tozna
toxicka pustuldza
epidermalna | (pozri Cast’
nekrolyza 4.4)
Poruchy artralgia’,
kostrovej myalgia’
a svalovej
sustavy
a spojivového
tkaniva
Poruchy intersticial-
obli¢iek na nefritida®
a mocovych
ciest
Celkové Horucka sa | flebitida
poruchy niekedy
a reakcie objavi viac
vV mieste ako 48
podania hodin po
zacati
liecby.

! Tieto udalosti su reverzibilné po ukondenti liecby.

2 Ak sa objavi akdkol'vek reakcia z precitlivenosti, lie¢ba sa ma ukon¢it’.
3 Frekvencia vyskytu tychto neziaducich udalosti (adverse event, AE) bola odvoden4 z klinickych $tadii celkovo zahfhiajtcich

priblizne 929 dospelych a pediatrickych pacientov uzivajucich flukloxacilin.

4 Ak sa objavi pseudomembran6zna kolitida, liecba flukloxacilinom sa m4 ukon&it’ a ma sa zacat’ s vhodnou lie¢bou, napr.
peroralne podavanie vankomycinu.
3 Hepatitida a cholestatickd ZItatka mdzu byt’ oneskorené az o dva mesiace po absolvovani lie¢by. V niektorych pripadoch
bol priebeh prediZeny a trval niekolko mesiacov. Hepatélne udalosti mézu byt’ zdvazné a za velmi zriedkavych okolnosti sa
hlasili umrtia. VacSina pripadov imrti bola hlasena u pacientov vo veku > 50 rokov a u pacientov so zdvaznym primarnym
ochorenim. Existuje dokaz, ze riziko posSkodenia pecene vyvolané flukloxacilinom je vyssie u osob, ktoré su nositel'mi alely
HLA-B*5701. Napriek tejto silnej suvislosti sa poskodenie pe¢ene objavi ibau 1 z 500 — 1 000 nositelov. V dosledku toho je
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pozitivna prediktivna hodnota testovania na pritomnost’ alely HLA-B*5701 pre poskodenie pecene vel'mi nizka (0,12 %)
a rutinny skrining tejto alely sa neodportca.

6 Reverzibilné po ukonéeni liecby.

7" Niekedy sa objavi viac ako 48 hodin po zacati liecby.

8 Reverzibilné po ukonéeni liecby.

? Skiisenosti po uvedent lieku na trh: vel'mi zriedkavé pripady metabolickej aciddzy s vysokym aniénovym deficitom pri
stubeznom podavani flukloxacilinu s paracetamolom, zvyc€ajne v pritomnosti rizikovych faktorov (pozri Cast’ 4.4).

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umozituje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Prejavit’ sa mézu u€inky na gastrointestinalny trakt, ako su nevol'nost’, vracanie a hnacka, ¢o moze
viest’ k poruchdm rovnovahy tekutin a elektrolytov a maju sa lieit’ symptomaticky.

V pripade neurologickych poruch so zachvatmi kf¢ov je nevyhnutnd symptomaticka liecba
(rehydratacia a liecba diazepamom).

Flukloxacilin sa z cirkulacie neodstraiiuje hemodialyzou.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: peniciliny rezistentné proti posobeniu betalaktamaz, ATC kod:
JO1CFO5.

Flukloxacilin je polosynteticky penicilin (betalaktimové antibiotikum, izoxazolylpenicilin) s uzkym
spektrom ucinku najmaé proti grampozitivnym organizmom vratane kmenov produkujicich
betalaktamazy.

Mechanizmus ucinku

Flukloxacilin inhibuje jeden alebo viacero enzymov (Castokrat nazyvané ako penicilin-viazuce
proteiny [penicillin-binding proteins, PBP]) v biosyntetickej drahe bakterialneho peptidoglykanu,
ktory je integralnou Strukturalnou zlozkou bunkovej steny baktérii. Inhibicia syntézy peptidoglykanu
vedie k oslabeniu bunkovej steny, ktoré je zvyCajne nasledované lyzou a odumretim bunky.

Farmakokineticky (FK)/farmakodynamicky (FD) vztah
Cas, v ramci ktorého koncentracia lieCiva presiahne minimalnu inhibi¢nti koncentraciu (t > MIC), je
povazovany za hlavny urcujici faktor uc¢innosti flukloxacilinu.

Mechanizmus rezistencie

Rezistencia na izoxazolylpeniciliny (takzvané meticilin-rezistentné) je u baktérii zapri¢inena tvorbou
pozmenenych penicilin-viazucich proteinov. V skupine betalaktdmov sa méze vyskytnut’ skrizena
rezistencia s inymi penicilinmi a cefalosporinmi. Meticilin-rezistentné stafylokoky maju vo
vSeobecnosti nizku citlivost’ na vSetky betalaktamové antibiotika.

Antimikrobialny t¢inok

Flukloxacilin je ucinny proti betalaktamaza pozitivnym aj negativnym kmenom Staphylococcus
aureus a inym aerébnym grampozitivnym kokom, s vynimkou Enterococcus faecalis. Gramnegativne
bacily alebo anaeroby su mierne az uplne rezistentné. Enterobaktérie aj meticilin-rezistentné
stafylokoky st tplne rezistentné na flukloxacilin.
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Hrani¢né hodnoty
Hrani¢né hodnoty podl'a EUCAST v10.0, platné od 1.1.2020, st nasledovné:

Mikroorganizmy MIC (mg/l)
Druhy Staphylococcus Poznamka")
Druhy Streptococcus (skupiny A, C a G) Poznamka?

D Vicsina stafylokokov produkuje penicilindzu a niektoré su rezistentné na meticilin. Oba
mechanizmy ich robia rezistentnymi na benzylpenicilin, fenoxymetylpenicilin, ampicilin, amoxicilin,
piperacilin a tikarcilin. Stafylokoky, u ktorych sa testom preukaze citlivost’ na benzylpenicilin

a cefoxitin, mozu byt’ prehlasené za citlivé na vSetky peniciliny. Stafylokoky, u ktorych sa testom
preukéze rezistencia na benzylpenicilin, ale citlivost’ na cefoxitin, st citlivé na kombinécie

s inhibitorom betalaktamézy, izoxazolylpeniciliny (oxacilin, kloxacilin, dikloxacilin a flukloxacilin)
a nafcilin. Pri lieivach podévanych perordlne sa maju zabezpecit’ opatrenia na dosiahnutie
dostato¢nej expozicie v mieste infekcie. Stafylokoky, u ktorych sa testom preukaze rezistencia na
cefoxitin, su rezistentné na vSetky peniciliny.

2 Citlivost’ streptokokov skupin A, B, C a G na peniciliny je odvodena od citlivosti na
benzylpenicilin s vynimkou fenoxymetylpenicilinu a izoxazolylpenicilinov pre streptokoky skupiny
B.

Riziko hepatélneho poSkodenia

Existuje dokaz, ze riziko poSkodenia pecene vyvolané flukloxacilinom je vysSie u osob, ktoré su
nositel'mi alely HLA-B*5701. Napriek tejto silnej suvislosti sa poSkodenie pecene objavi ibau 1

z 500 — 1 000 nositel'ov. V désledku toho je pozitivna prediktivna hodnota testovania na pritomnost’
alely HLA-B*5701 pre poSkodenie pecene vel'mi nizka (0,12 %) a rutinny skrining tejto alely sa
neodporuca.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Po intramuskuldrnom podani 500 mg flukloxacilinu sa maximalne plazmatické koncentracie 16 pg/ml
dosiahnu po 30 minutach.

Po 20-minutovej infuzii 2 g flukloxacilinu sa plazmatické koncentracie priblizne 244 pg/ml £

34,7 pg/ml dosiahnu 15 minuat od zaciatku infazie. Maximalne plazmatické koncentracie zavisia od
diZky trvania a rychlosti infizie.

Distribucia

Vizba na proteiny: miera vdzby na proteiny v sére je 95 %. Flukloxacilin prenika dostato¢ne do
vacsiny tkaniv.

Prestup meningealnou bariérou: flukloxacilin prenika do cerebrospindlnej tekutiny u oséb, ktorych
meningy nie st postihnuté zapalom, iba v malom mnozstve.

Prestup do materského mlieka: flukloxacilin sa v malych mnozstvach vylucuje do materského mlieka.

Biotransformacia
U zdravych o0sob sa priblizne 10 % podanej davky flukloxacilinu metabolizuje na kyselinu
penicilinovt. Elimina¢ny polcas flukloxacilinu je priblizne 53 minaut.

Eliminacia

Exkrécia prebieha najmi prostrednictvom obli¢iek. Sest'desiatpit’ percent peroralne podanej davky sa
zachyti v nezmenenej aktivnej forme v moci v priebehu 8 hodin. Maly podiel podanej davky sa vyluci
do ZI¢e. V pripade zlyhavania obli¢iek je exkrécia flukloxacilinu spomalena.
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Pediatricka populdcia

Klirens flukloxacilinu je u novorodencov v porovnani s dospelymi vyrazne spomaleny

a u novorodencov sa hlasil priemerny elimina¢ny polc¢as priblizne 4,5 hodin. Pri poddvani
flukloxacilinu novorodencom sa ma postupovat’ s osobitnou starostlivostou (pozri Cast’ 4.4).
U mladsich dojciat (< 6 mesiacov) sa po podani rovnakej davky dosiahnu vysSie plazmatické
koncentracie ako u starsich deti.

Pacienti s poruchou funkcie obliciek

U pacientov so zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek sa eliminacny polcas flukloxacilinu zvysi na
hodnoty medzi 135 — 173 minut. V pripade zavaznej poruchy funkcie obliciek s klirensom kreatininu
< 10 ml/min je potrebna tprava davkovania (pozri Cast’ 4.2).

Pacienti s poruchou funkcie pecene

Nie je pravdepodobné, Ze ochorenie pecene ovplyvni farmakokinetiku flukloxacilinu, ked’ze
antibiotikum sa eliminuje primarne renalnou cestou.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Pre predpisujuceho lekara nie st k dispozicii ziadne d’alSie relevantné predklinické udaje ako tie,
ktoré si zahrnuté v inych ¢astiach suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Ziadne.

6.2 Inkompatibility

Flukloxacilin sa nesmie miesat’ s produktmi z krvi alebo inymi proteinovymi tekutinami (napr.
hydrolyzatmi proteinov) alebo s intravendznymi lipidovymi emulziami.

Ak sa flukloxacilin predpisuje subezne s aminoglykozidom, tieto dve antibiotikd sa nesmil mieSat’

v rovnakej injek¢nej striekacke, nddobe s intravendznou tekutinou alebo stiprave na podéavanie; moze
dojst’ k precipitacii.

Tento liek sa nesmie miesat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré su uvedené v Casti 6.6.

6.3  Cas pouZitelnosti

Cas pouzitelnosti lieku v pdvodnom obale pred otvorenim:

2 roky

Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni:
Liek sa musi pouzit’ okamzite po prvom otvoreni.

Cas pouzitel'nosti po rekonstitucii:
Liek sa musi pouzit’ okamzite po rekonstiticii.

Chemicka a fyzikalna stabilita rekonstituovaného alebo d’alej zriedeného lieku pocas pouzivania sa
preukazala pocas 2 hodin pri 20 — 25 °C a pocas 24 hodin pri 2 — 8 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite, pokial’ spdsob
otvorenia/rekonstitlicie/riedenia nezabranuje riziku mikrobidlnej kontaminacie. Ak sa nepouzije
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okamzite, za ¢as a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’ a nemali by
presiahnut’ Casy uvedené vyssie pri chemickej a fyzikalnej stabilite pocas pouzivania.

Pokyny na rekonstituciu lieku Flucloxacillin Fresenius Kabi, praSok na injekény/infuzny roztok, pozri
Cast’ 6.6.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Iba na jednorazové pouzitie. VSetok nepouzity roztok sa ma zlikvidovat'.

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlaStne podmienky na uchovavanie.

Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni/rekonstitucii lieku, pozri cast’ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g, praSok na injekény/infuzny roztok:

20 ml injek¢na liekovka zo skla typu II uzavretd halobutylovou zatkou a modrym
hlinikovym/plastovym odklapacim vieckom.

Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g, prasok na injekény/infuzny roztok:

50 ml injekéna liekovka zo skla typu II uzavreta halobutylovou zatkou a ¢ervenym
hlinikovym/plastovym odkldpacim vieckom.

Velkosti balenia:

1 g: 20 ml injek¢éné liekovky v baleni po 10 alebo 50.
2 g: 50 ml injekéné liekovky v baleni po 10 alebo 50.

Na trh nemusia byt’ uvedené vSetky velkosti balenia.
6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchAdzanie s lieckom

Pouzite okamzite po otvoreni a iba v pripade obalu bez znakov poskodenia. Iba na jednorazové
pouZitie.
Injekenn liekovku nepouzivajte v pripade poskodenia alebo rozbitia.

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g, praSok na injek¢ny/infuzny roztok a
Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g, praSok na injek¢ny/infuzny roztok mozno pri rekonstitacii pridat’
do nasledujtcich infiznych roztokov:

- voda na injekcie

- 9 mg/ml (0,9 %) roztok chloridu sodné¢ho

- 50 mg/ml (5 %) roztok glukozy

- 5 mg/ml (0,5 %) roztok lidokainium-chloridu

- 10 mg/ml (1 %) roztok lidokainium-chloridu
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Pokyny na rekonstiticiu

. PribliZzne Priblizna
Objem, ;. L.
. . , dostupny objem | koncentracia
. | Sila Infazny ktory sa I s
Cesta podania . . ° .. . | vinjekenej flukloxacilinu
[mg] | roztok/rozpust'adlo ma pridat . SV
[ml] liekovke (ml) v injekcnej
liekovke (mg/ml)
voda na injekcie
0,9 % roztok chloridu 3 3,6 280
sodného
1000 | 0,5 % roztok lidokainium-
chloridu
3 3,7 270
1 % roztok lidokainium- ’
Intramusku- chloridu
larna voda na injekcie 4 5,2 385
p X
0.9 A) roztok chloridu 4 53 375
sodného
2 000 0 i inium-
0,5 A) roztok lidokainium 4 5,4 370
chloridu
5 X PR
1% rpztok lidokainium 4 5,2 385
chloridu
voda na injekcie 20 21 45
5 X
1 000 0.9 /?roztok chloridu
sodného 20 20,5 50
i 5 % roztok glukozy
Intraven6zna -
voda na injekcie
5 .
2 000 0.9 A) roztok chloridu 40 41 50
sodného

5 % roztok glukozy

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g, praSok na injek¢ny/infuzny roztok a
Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g, praSok na injek¢ny/infuzny roztok

Rekonstituovany roztok mozno riedit’:

- vodou na injekcie

- 9 mg/ml (0,9 %) roztokom chloridu sodné¢ho
- 50 mg/ml (5 %) roztokom glukozy

- 5 mg/ml (0,5 %) roztokom lidokainium-chloridu

Kompatibilita flukloxacilinu s inymi rozpustadlami ako rozptstadla opisané vyssie alebo v Casti 6.2

nie je znama.

Rekonstituovany roztok sa ma vizualne skontrolovat’ a v pripade pritomnosti opalescencie,

vidite'nych castic alebo usadeniny sa nesmie pouZit’.

Ak po rekonstiticii spozorujete usadeninu, pred pouzitim liekovku dobre pretrepte.

Vsetok nepouzity roztok antibiotika ako aj vSetok material pouzity pri podani sa ma zlikvidovat’
v sulade s narodnymi poziadavkami.
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7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Fresenius Kabi s.r.o.

Na strzi 1702/65, Nusle

140 00 Praha 4

Ceska republika

8. REGISTRACNE CiSLA

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g: 15/0238/20-S
Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g: 15/0239/20-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Déatum prvej registracie:

Flucloxacillin Fresenius Kabi 1 g: 4. decembra 2020

Flucloxacillin Fresenius Kabi 2 g: 27. novembra 2020

Datum posledného prediZenia registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

05/2023
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