' CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGC. - °

L. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO .

Cefazolin Sandoz 1 g, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i infuzji

2. SKEAD ILOSCIOWY I JAKOSCIOWY
| fiolka zawiera 1048 mg soli sodowej cefazoliny, co odpowiada 1000 mg cefazoliny (Cefazolinum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i infuzji.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Cefazolin Sandoz stosuje sig:

- wleczeniu nastepujacych zakazen wywolanych przez drobnoustroje wrazliwe na cefazoling (patrz
punkt 5.1):
« zakazenia dolnych drog oddechowych: zaostrzenie bakteryjnego przewlekiego zapalenia
oskrzeli, zapalenie ptuc
» zakazenia uktadu moczowego: ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek
» zakazenia skory i tkanek miekkich
» zapalenie wsierdzia
+ posocznica

- wzapobieganiu zakazeniom okofoperacyjnym: stosowanie cefazoliny w okresie
okotooperacyjnym moze zmniejszy¢ czgstosé wystgpowania zakazen pooperacyjnych w zabiegach
chirurgicznych o duzym ryzyku wystapienia takich zakazen.

Stosowanie cefazoliny w fiolkach nalezy ograniczy¢ do przypadkéw, w ktérych konieczne jest
pozajelitowe podanie leku.

Nalezy uwzglednié oficjalne wytyczne (np. zalecenia krajowe) dotyczace prawidtowego stosowania
lekdw przeciwbakteryjnych.

W miare mozliwoéci nalezy przeprowadzié testy wrazliwosci na lek drobnoustrojow wywotujacych
zakazenie (antybiogram), jednak w uzasadnionych przypadkach mozna rozpoczaé terapie przed
otrzymaniem wynikow tych testow.

4.2 Dawkowanie i speséb podawania

Dawkowanie
Dawkowanie zalezy od wrazliwo$ci patogenow i cigzkosci zakazenia.



Dorosli

Dawki zwykle stosowane u dorostych podano w tabeli ponize;.

Rodzaj zakazenia Dawka Czestosé Catkowita dawka
stosowania dobowa

Lekkie zakazenia (wywolane przez bakterie 500 mg co 8 godzin I,5g

Gram-dodatnie) lg co 12 godzin 2g

Niepowiktane zakazenia ukiadu lg co 12 godzin 2g

MocZoOWego

Zakazenia umiarkowane do cigzkich lg co 6 do 8 godzin 3gdodg

{(wywolane przez bakterie Gram-ujemne)

Zakazenia zagrazajace zyciu lgdol5g co 6 godzin dgdobg

Rzadko stosowano dawki do 12 g.

Dorosli z niewydolnoiciq nerek

Lek nalezy podawaé¢ w dawkach zgodnych z danymi zawartymi w tabeli ponizej.

Klirens kreatyniny
(ml/min/1,73 m® pc.)

Stezenie kreatyniny w
surowicy (mg/100 ml)

Catkowita dawka dobowa

Czestosé stosowania

>55 <L5 zwykle stosowana dawka bez zmian
35 do 54 1,6 do 3,0 zwykle stosowana dawka co 12 godzin
11do 34 3,1 do4,5 Y2 zwykle stosowanej dawki co 12 godzin

<10 >4,6 Y4 zwykle stosowanej dawki €0 24 podziny

U pacjentéw poddawanych hemodializie schemat dawkowania leku zalezy od warunkéw dializy.

W zapobieganiu zakazeniom okolooperacyinym

Dawkowanie zalezy od rodzaju i czasu trwania zabiegu chirurgicznego.

Cefazolin Sandoz w dawce poczatkowej od 1 g do 2 g podaje si¢ dozylnie lub domiesniowo od
30 minut do 1 godziny przed rozpoczgciem operacji.
+ Jesli zabieg trwa dtuzej (co najmniej 2 godziny), w trakcie jego trwania podaje sie dozylnie lub
domigsniowo kolejng dawkg od 500 mgdo 1 g.
+ Po operacji w ciagu 24 godzin podaje si¢ dozylnie lub domigéniowo co 6 do 8 godzin dawke od

500mgdo i g

W zakazeniach, ktore mogg stanowi¢ duze zagrozenia dla pacjenta (np. po operacjach serca lub
duzych zabiegach ortopedycznych, takich jak catkowita wymiana stawu), zalecane jest dalsze
podawanie leku przez 24 do 48 godzin, w dawkach stosowanych zwykle po zabiegach chirurgicznych.

Pacjenci w podeszivin wieku

U pacjentéw w podesziym wieku z prawidlowa czynnoécia nerek nie jest konieczna modyfikacja

dawkowania.

Noworodki w wieku ponizej 1 miesiqea

Nie zostato ustalono bezpieczenstwa stosowania leku v noworodkéw w wieku ponizej 1 miesigca

(patrz punkt 4.4).

Niemowleta w wieku powyze] 1 miesiqea i dzieci

W wigkszosci lekkich i srednio ciezkich zakazen skuteczna catkowita dawka dobowa wynosi 25 do
50 mg/kg mc., podzietona na 3 lub 4 réwne dawki.
W ciezkich zakazeniach calkowita dawke dobowg mozna zwigkszy¢ do maksymalnej dawki zalecanej

100 mg/kg mc.




Dzieci

Masa ciala 25 mg/kg me. na dobe 25 mg/kg mc. na dobe
w 3 dawkach podzielonych w 4 dawkach podzielonych
Dawkowanie co Objetosé, jaka nalezy | Dawkowanie Objetosé, jaka nalezy
okoto 8 godzin pobra¢ z fiolki co okoto 6 pobra¢ z fiolki
roztworu o stezeniu godzin roztworu o st¢zeniu
125 mg/ml 125 mg/ml
4,5 kg 40 mg 0,3 ml 30 mg 0,25 ml
9,0 kg 75 mg 0,6 ml 55 mg 0,45 ml
13,5 kg 115 mg 0,9 ml 85 mg 0,7 ml
18,0 kg 150 mg 1,2 mi 115 mg 0,9 ml
22,5 kg 190 mg 1,5 ml 140 mg 1,1 ml
Masa ciala 50 mg/kg me. na dobe 50 mg/kg mc.
w 3 dawkach podzielonych w 4 dawkach podzielonych
Dawkowanie co Objetoss, jakg nalezy | Dawkowanie Objetosc, jaka nalezy
okolo 8 godzin pobrac z fiolki co okoto 6 pobra¢ z fiolki
roztworu o stezeniu godzin roztworu o stezeniu
225 mg/mi 225 mg/ml
4,5 kg 75 mg 0,35 ml 55 mg 0,25 ml
9,0kg 150 mg 0,7 ml 110 mg 0,5 mi
13,5 kg 225 mg 1,0 ml 170 mg 0,75 ml
18,0 kg 300 mg 1,35 ml 225 mg 1,0 ml
22,5kg 375 mg 1,7ml 280 mg 1,25 mi

Dzieci z niewydolnoéciq nerek

Klirens kreatyniny Dawka cefazoliny (mg/kg me.) Przerwa mig¢dzy dawkami
(ml/min/1,73 m® pc.) (godziny)
>50 7 (do 500 mg/dawke) 6do 8
25 do 50 7 12
10 do 25 7 24 do 36
<10 7 48 do 72

Dzieciom poddawanym hemodializie podaje si¢ na poczatku leczenia dawke 7 mg/kg me. Poniewaz
stezenie cefazoliny w surowicy zmniejsza sig podczas dializy o 35% do 65%, w okresie migdzy
kolejnymi zabiegami dializy podaje si¢ dawke 3 do 4 mg/kg mc. (przerwa miedzy zabiegami dializy
wynosi 72 godziny).

Czas trwania leczenia

Czas trwania leczenia zalezy od przebiegu choroby. Zgodnie z ogdlnymi zasadami stosowania
antybiotykow, podawanie cefazoliny nalezy kontynuowaé co najmniej przez 2 do 3 dni po ustapieniu
goraczki Inb po zlikwidowaniu zakazenia. W leczeniu zakazeft wywolanych przez paciorkowce beta-
hemolizujace podawanie leku trwa co najmniej 10 dni.

Sposdb podawania
Przygotowany roztwor podaje sig gigboko domigsniowo lub dozylnie. Leku nie nalezy podawad
dokanalowo. Patrz rowniez punkt 6.6.

Podmwanie domiesniowe
Lek mozna podawac domigsniowo tylko w niepowiktanych zakazeniach.




Dawki stosowane domig$niowo (maksymalnie 1 g) nalezy wstrzykiwaé do miegni o duzej masie,

Podawanie dozylne
Nie nalezy podawac droga dozylng cefazoliny rozpuszczonej w roztworze lidokainy:.

Infuzja dozylna

Wigksze dawki dobowe (4 do 6 g w 2 lub 3 pojedynczych dawkach) podaje sie w infuzji dozylnej
(w ciggu 20 do 30 minut).

Cefazolina moze by¢ podawana z innymi ptynami stosowanymi dozylnie lub w oddzielnej butelce
przeznaczonej do infuzji dozylnej.

Bezposrednie wstrzyknigcie dozyine
Do dawki | g cefazoling mozna podawaé w powolnym wstrzyknieciu dozylnym (3 do 5§ minut),
bezposrednio do zyly lub przez cewnik.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na cefuroksym lub na inne cefalosporyny.

Wystepujaca w przesziosci natychmiastowa i (lub) ciezka reakcja nadwrazliwosci na penicyline lub
ktorykolwiek z antybiotykéw beta-iaktamowych.

Dzieciom w wieku ponizej 1 roku nie nalezy podawaé cefazoliny TOZpUSZczonej w roztworze
lidokainy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

— Szczegoblng uwage nalezy zwréci¢ u pacjentow ze skionnoscia do alergii, astma oskrzelowa lub
goraczkq sienna. Przed podaniem cefazoliny nalezy przeprowadzi¢ wywiad dotyczacy
wystepujacych uprzednio reakeji nadwrazliwosci na inne antybiotyki beta-laktamowe (penicyliny
lub cefalosporyny).

~ U pacjentow, u ktdrych wystepujg reakcje alergiczne, nalezy lek odstawié i wdrozyé odpowiednie
leczenie objawowe. Nalezy wzia¢ pod uwage mozliwo$é reakcji krzyzowych z innymi
cefalosporynami i wystepujacq rzadko alergi¢ krzyzowa z penicylinami. Jezeli u pacjenta
stwierdzono nadwrazliwos¢ na penicyliny, nalezy wziagé pod uwage krzyzowa, alergi¢ na inne
antybiotyki beta-laktamowe jak cefalosporyny.

- U pacjentdw z zaburzeniem czynnosci nerek wielkosé dawek i (lub) przerwy miedzy dawkami
nalezy dostosowa¢ do cigzkosci zaburzenia czynnosci nerek (patrz punkt 4.2).

~ W wyjatkowych przypadkach stosowanie cefazoliny moze powodowaé zaburzenia krzepliwosci
krwi. Zwigkszone ryzyko jest u pacjentow, u ktérych wystepuja czynniki ryzyka powodujace
niedobdr witaminy K lub zaburzajgce inne mechanizmy krzepnigcia (Zywienie pozajelitowe,
niedobory zywieniowe, zaburzenie czynnosci watroby i nerek, matoptytkowosé). Przyczyna
zaburzonej krzepliwosci krwi moga by¢ choroby (np. hemofilia, owrzodzenie zotadka lub
dwunastnicy), wywotujace lub nasilajace krwawienia. U pacjentow z wyzej wymienionymi
chorobami nalezy monitorowaé krzepliwos¢ krwi za pomoca testu Quicka. Jezeli parametry
krzepliwosci krwi zmniejszaja sig, nalezy podawaé witaming K (10 mg na tydzien).

- U pacjentdw z cigzka lub utrzymujaca sig biegunka nalezy braé pod uwage wystapienie
zwigzanego ze stosowaniem antybiotyku rzekomobloniastego zapalenia okreznicy. Poniewaz moze
ono zagrazac zyciu, nalezy natychmiast odstawi¢ cefazoling i zastosowac odpowiednie leczenie.
Leki hamujace perystaltyke jelit sg przeciwwskazane.



=~ Przedluzone stosowanie cefazoliny moze przyczynié sie do wzrostu opornych drobnoustrojéw.
Dlatego tez pacjentow nalezy dokladnie obserwowag, ¢zy nie wystepuja u nich nadkazenia. Jeshi
wystapi nadkazenie, nalezy wdrozyé odpowiednie leczenie.

~ U pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym lub z niewydolnoscia serca nalezy uwzgledni¢ zawartosé
sodu w roztworach do wstrzykiwan (48 mg na 1 g cefazoliny).

- Nie nalezy stosowac cefazoliny u wezedniakéw ani noworodkéw w 1. miesigeu Zycia, poniewaz
brak danych i nie zostato okreslone bezpieczeristwo stosowania.

- Sportowcow nalezy poinformowaé o tym, ze podczas stosowania cefazoliny w roztworze lidokainy
mogg wystgpowac pozytywne wyniki testéw antydopingowych.

~ Nie podawa¢é dokanatowo.
4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Prieciwwskazane jest jednoczesne stosowanie 7 nastepujgeyni lekanti

Antybiotyki

Nie nalezy stosowa¢ cefazoliny z antybiotykami, ktére dziataja bakteriostatycznie (np. tetracykliny,
sulfonamidy, erytromycyna, chloramfenikol), poniewaz w testach in vifro obserwowano dzialanie
antagonistyczne.

Nie zaleca sie jednoczesnego stosowania
Probenecyd
Klirens nerkowy cefazoliny jest zmniejszony podczas jednoczesnego podawania probenecydu,

Naleiy zachowac Srodki ostroinosci podezas jednoczesnego stosowania nastepujqeych lekéw

Leki przeciwzakrzepowe

Cefalosporyny mogg bardzo rzadko prowadzi¢ do zaburzen krzepliwosci krwi (patrz punkt 4.4).
Podczas jednoczesnego stosowania doustnych lekdw przeciwzakrzepowych lub duzych dawek
heparyny nalezy monitorowaé parametry krzepliwosci.

Leki nefrotoksyczne

Nie mozna wykluczy¢, e nasili sig dziatanie nefrotoksyczne antybiotykéw (np. aminoglikozydow,
kolistyny, polimiksyny B) oraz lekéw moczopednych (np. furosemidu). Jezeli wymienione leki
stosowane sa jednoczednie z cefazoling, nalezy uwaznie monitorowaé parametry czynnosci nerek.

Wyniki badart laboratoryjnych

Wyniki testow laboratoryjnych wykrywajacych glukozg w moczu, przeprowadzane z zastosowaniem
roztworu Benedicta, Fehlinga lub tabletek Clinitest, moga byé falszywie dodatnie. Jednak cefazolina
nie wplywa na wyniki testéw enzymatycznych stosowanych do pomiaru stezenia glukozy.

Wyniki posrednich i bezposrednich testow Coombsa réwniez moga by¢ falszywie dodatnie, np.

u noworodkow, ktorych matki otrzymywaty cefalosporyny.

4.6 Cigza i laktacja

Cefazolina przenika przez barierg fozyska. Dotychczasowe doswiadcezenie kliniczne dotyczace
stosowania cefazoliny u kobiet w ciazy jest niewystarczajace, dlatego w okresie ciazy, zwlaszcza w
pierwszym trymestrze, lek moze by¢ stosowany jedynie po doktadnym rozwazeniu stosunku korzyéci
do ryzyka.

Nieznaczna ilos¢ jest wydzielana do mleka. U karmionych piersia niemowlat moze wystapié
uczulenie, zaburzenie skiadu flory jelitowej oraz nadkazenie grzybami Candida. W takich
przypadkach nalezy zaprzesta¢ karmienia piersig podczas leczenia cefazoling.



4.7  Wplyw na zdolno§¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzgdzen
mechanicznych w ruchu

Nie stwierdzono wplywu cefazoliny na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych
t obstugiwania urzadzei mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane

Reakcje nadwrazliwosci

Rzadko wystepowaly nastepujace reakcje po podaniu cefazoliny: reakcje skorne przebiegajace ze
swigdem lub bez, takie jak miejscowa lub uogélniona wysypka, rumien, rumien wielopostaciowy
wysigkowy, pokrzywka, przemijajace miejscowe zwickszenie przepuszczalnosci naczyi
krwiono$nych, blon §luzowych lub stawéw (obrzek naczynioruchowy), goraczka polekowa,
srédmigzszowe zapalenie ptuc lub zapalenie ptuc.

Rzadko w zwigzku z leczeniem cefazoling opisywano ciezkie reakeje skorne z vogdinionymi
reakcjami zagrazajacymi zyciu (np. zespot Lyella i zespot Stevensa-Johnsona).

Moga wystapic cigzkie ostre reakcje alergiczne, Moze to by¢ obrzek twarzy, obrzek jezyka, obrzek
gtosni ze zwezeniem drog oddechowych, przyspieszona czynnos¢ serca, dusznosé, zmniejszenie
cisnienia tgtniczego krwi i wstizas anafilaktyczny. W razie wyslapienia tych reakeji moze by¢é
konieczne natychmiastowe intensywne leczenie.

Krew i ukfad krzepniecia

Podczas leczenia cefazoling rzadko wyst¢puje leukocytoza, agranulocytoza, monocytoza,
limfocytopenia, bazofilia, eozynofilia, granulocytopenia, neutropenia, leukopenia, trombocytopenia.
Objawy te wystepuja rzadko i sa odwracalne.

Po podaniu niektérych cefalosporyn rzadko opisywano zmniejszenie stezenia hemoglobiny i (lub)
wartosci hematokrytu, niedokrwistos¢ i agranulocytoze. Podczas stosowania tych cefalosporyn
opisywano réwniez rzadko niedokrwistos¢ aplastyczna, pancytopenie i niedokrwistosé hemolityczna,
Podczas leczenia cefazoling bardzo rzadko wystepowaly zaburzenia w uktadzie osoczowych
czynnikow krzepnigeia i w wyniku tych zaburzen — krwawienia. Wigksze ryzyko powyzszych
zaburzef wystgpuje u pacjentéw z niedoborem witaminy K lub innymj czynnikami, prowadzacymi do
zaburzei w ukladzie krzepnigcia (Zywienie pozajelitowe, niedobory zywieniowe, zaburzenia
czynnosci watroby i nerek, zmniejszona liczba ptytek krwi) oraz u pacjentéw z chorobami
indukujacymi lub nasilajacymi krwawienia (np. hemofilia, wrzody zotadka i dwunastnicy).

Watroba
Rzadko wystgpowato czasowe zwigkszenie aktywnoséci enzymow watrobowych (AspAT, AIAT,

gamma-GT), stgzenia bilirubiny i (Jub) aktywnosci LDH i fosfatazy zasadowe;.
Rzadko opisywano przemijajace zapalenie watroby i zéltaczke cholestatycznag.

Przewod pokarmowy

Rzadko wystepuja objawy ze strony przewodu pokarmowego, zwiazane ze stosowaniem cefazoliny,
W tym: utrata apetytu, biegunka, nudnosci i wymioty. W wigkszosci przypadkéw objawy maja tekki
przebieg i ustgpuja czegsto w trakcie lub po zakonczeniu leczenia.

Jesli w trakcie fub po zakoficzeniu leczenia cefazoling wystgpuje cigzka lub utrzymujaca sig biegunka,
pacjent powinien skonsultowaé sig z lekarzem, poniewaz moze ona by¢ objawem cigzkiej choroby
(rzekomobtoniaste zapalenie okreznicy), ktdra nalezy natychmiast leczyé. Pacjent nie powinien
przyjmowaé zadnych lekéw, ktére hamuja perystaltyke jelit. Diugotrwate stosowanie cefalosporyn
moze powodowal nadmierny wzrost niewrazliwych drobnoustrojow, zwlaszcza Enterobacter,
Citrobacter, Pseudomonas, Enterococcus \ub Candida.




Nerki

Rzadko moze wystapi¢ przemijajace zwiekszenie stgZenia azotu mocznikowego we krwi i kreatyniny
W surowicy oraz zaburzenie czynnosci nerek. U wiekszosci pacjentéw, otrzymujacych jednoczednie
inne feki potencjalnie nefrotoksyczne, stwierdzana byta nefrotoksycznosé.

Uktad nerwowy -
Objawy ze strony ukiadu nerwowego, wystepujace po doustnym, domigsniowym lub dozylnym

podaniu cefalosporyn, obejmuja zawroty glowy pochodzenia osrodkowego | obwodowego, zte
samopoczucie, zmeczenie i koszmary senne. Podczas leczenia niektorymi cefalosporynami notowano
rowniez nadmierna ruchliwosé, nerwowosé lub lek, bezsennosé, sennosé, ostabienie, uderzenia goraca,
zaburzenie widzenia barw i splatanie, chociaz zwigzek przyczynowy nie zawsze byt potwierdzony.

U niektérych pacjentdw (zwlaszeza z niewydolnoscia nerek) potwierdzono zmniejszenie progu
drgawkowego wywotane stosowaniem cefalosporyn oraz indukowang przez cefazoling encefalopatig

z uogdlnionymi drgawkami. Opisano przypadek jalowego zapalenia opon mézgowych, zwigzany

z narazeniem na dziafanie cefaleksyny, cefazoliny i ceftazydymu.

Inne

Opisywano zapalenie zyly w misjscu wstrzyknigcia po dozylnym podaniu leku.

Inne objawy niepozadane opisywane podczas leczenia cefalosporynami obejmuja; bol w klatce
piersiowej, wysick do optucnej, dusznosé lub zespét zaburzen oddechowych, kaszel, zapalenie blony
sluzowej nosa, zwigkszenie lub zmniejszenie stezenia glukozy w surowicy, Swiad narzadow
piciowych i odbytu, kandydoze narzadéw plciowych, zapalenie pochwy, zakrzepowe zapalenie zyt,
bol podezas domigsniowego podawania leku. Opisywano reakcje przypominajacg nadwrazliwosé na
$wiatlo po wezesniejszym narazeniu na promieniowanie UV (efekt "dawki zapamietanej”).

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania

Przedawkowanie moze powodowac bdl, stany zapalne i zapalenie zyly w miejscu wstrzykniecia.
Podanie pozajelitowe bardzo duzych dawek cefalosporyny moze spowodowaé zaburzenia réwnowagi,
parestezje i bol glowy. U pacjentéw z choroba nerek przedawkowanie cefalosporyn moze wywotaé
drgawki.

Przedawkowanie moze by¢ zwiazane z nastepujacymi nieprawidtowymi wynikami badan
laboratoryjnych: zwigkszone stgzenie kreatyniny, azotu mocznikowego we krwi (BUN), bilirubiny,
zwigkszona aktywnosé enzyméw watrobowych; dodatni wynik testu Coombsa, trombocytoza lub
trombocytopenia, eozynofilia, leukopenia oraz wydtuzony czas protrombinowy:,

Leczenie przedawkowania

W razie wystapienia drgawek nalezy natychmiast odstawié lek. Moze by¢ wskazane podanie lekdw
przeciwdrgawkowych. Nalezy monitorowaé wazne czynnosci zyciowe i parametry laboratoryjne. Po
znacznym przedawkowaniu, jedli brak reakcji na inne sposoby leczenia, moze byé korzystne
réwnoczesne zastosowanie hemodializy z hemoperfuzja, chociaz brak dodatkowych danych. Dializa
otrzewnowa nie jest skuteczna.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiladciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna; leki przeciwzakazne do stosowania ogélnego, cefalosporyny pierwszej

generacji.

Kod ATC: JO1DB04



Wilasciwosci ogdlne

Cefazolina jest potsyntetyczna cefalosporyng do stosowania pozajelitowego. Podobnie jak inne
antybiotyki beta-laktamowe, wykazuje dziatanie bakteriobdjcze przez hamowanie syntezy sciany
komérki bakteryjne;.

Stezenia granigzne

Nastgpujace wartosci MIC (najmniejsze stezenie hamujace) zgodnie z wytycznymi NCCLS {ang.
National Committee for Clinical Laboratory Standards) umozliwiaja rozréznienie drobnoustrojow
wrazliwych (8) od czgéciowo wrazliwych oraz czesciowo wrazliwych od drobnoustrojéw opornych
(R): S8 mg/li R >32 mg/|.

Wrazliwosé

Rozpowszechnienie nabytej opornosei poszezegolnych szczepow moze réznic si¢ w zaleznosci od
regionu geograficznego i od czasu. Informacje lokalne dotyczace opornosci sa bardzo pozadane,
zwiaszcza w leczeniu cigzkich zakazen. Informacja taka dostarcza tylko przyblizonych wskazdwek
dotyczacych wrazliwosci drobnoustrojéw na cefazoling,

Kategorie Zakresy czgsto§ci wystgpowania opornosei w
krajach EU (jezeli powyzej 10%)
wartosci graniczne

WRAZLIWE

Gram-dodatnie bakterie tlenowe

Staphylococcus wrazliwe na metycyling

Streptococeus

Streptococcus pneumoniae 7-70%

Gram-ujemne bakterie tlenowe

Branhamella catarvhalis 0-16%
Citrobacter koseri 0-26%
Escherichia coli 11-30%
Haemophilus influenzae 0-17%
Klebsiella 0--30%
Neisseria gonorrhoeae

Proteus mirabilis 10-20%

Bakterie beztlenowe

Clostridium perfringens 0-20%

Fusobacterium

Peptostreptococccus

Prevotella 30-70%

Propionibacterium acnes

Veilonella

CZESCIOWO WRAZLIWE
Bakterie beztienowe
Eubacterium

OPORNE

Gram-dodatnie bakterie tlenowe
Enterococcus spp.

Staphylococcus oporne na metycyling*
Listeria monocytogenes




Gram-ujemne bakterie tlenowe
Acinetobacter baumanii
Aeromonas spp.
Alcaligenes denitrificans
Bordetella
Campylobacter
Citrobacter freundii
Enterobacter

Legionella

Morganella morganii
Proteus vulgaris
Providencia
Pseudomonas

Serratia

Vibrio

Yersinia enterocolitica

Bakterie beztlenowe
Bacteroides
Clostridium difficile

Inne
Chlamydia
Mycobacterium
Mycoplasma
Rickettsia

¥ Wiréd wszystkich gronkowedw czestoéé wyslgpowania szczepéw opornych na metycyling wynosi
okoto 30 do 50% i jest zwykle stwierdzana w szpitalu,

Inne informacje
Szezepy Streptococcus pneumoniae oporne na penicyling wykazujg opornosé krzyzowa na
cefalosporyny, w tym cefazoline.

5.2 Wilasciwosci farmakokinetyczne

Cefazolina jest podawana pozajelitowo. Po podaniu domig$niowym najwyzsze stezenia w surowicy
osiagane sq w ciagu 30 do 75 minut.

Stezenie w surowicy (pg/ml) po podaniu domigéniowym

Dawka 30 min Th 2h 4 h 6h §h
500 mg 36,2 36,8 37,9 15,5 6.3 3
lg 60,1 63,8 54,3 29,3 13,2 7,1
Stezenie w surowicy (jg/ml) po podaniu dozylnym dawki 1 g
5 min 15 min 30 min l1h 2h 4h
188,4 135,4 106,8 73,7 45,6 16,5

Okolo 65-92% podanej dawki cefazoliny wiaze si¢ z biatkami osocza. Cefazolina bardzo dobrze
przenika do tkanek, w tym do migsni szkieletowych, migsnia sercowego, kosci, zéfci i pecherzyka
z6lciowego, blony §luzowej macicy i pochwy. Cefazolina przenika przez barierg lozyska. Jest réwniez
wydzielana do mleka. Przenikanie do plynu mozgowo-rdzeniowego i plyndw wysiekowych nie jest




wystarczajace. Cefazolina nie jest metabolizowana, Wiekszos¢ podanej dawki podlega przesaczaniu
kigbuszkowemu i jest wydalana przez nerki w postaci czynnej mikrobiologicznie. Mniejsza czesé jest
wydalana z zétcia, Okres poHrwania w osoczu w fazie eliminacji wynosi okoto 2 godzin; u pacjentéw
z zaburzeniem czynnosci nerek czas ten moze by¢ dluzszy.

8.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksyczno$é cefazoliny po podaniu Jednorazowym jest mata, Wartosci LDsp po podaniu dozylnym
wynosza od 2200 do 3900 mg/kg me., w zaleznoéci od gatunkow zwierzat. Wielokrotne podawanie
cefazoliny psom i szczurom réznymi drogami wstrzykniecia, przez 1 do 6 miesigcy, nie wplywato

istotnie na parametry biochemiczne i hematologiczne. W niekt6rych badaniach wystapily objawy
neurotoksycznosdci.

Cefazolina jest Zle tolerowana w miejscu wstrzyknigcia domigéniowego.

W badaniach na krélikach, w odréznieniu od badaf na szczurach i psach, nerki byly narzadem
docelowym.

Cefazolina nie wykazywata dziatania teratogennego i nie miata wplywu na reprodukcje.
Brak dostepnych badan dotyczacych mutagennego i rakotworczego dzialania cefazoliny,

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Brak.

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Cefazolina wykazuje niezgodnosci z disiarczanem amikacyny, amobarbitalem sodu, kwasem
askorbowym, siarczanem bleomycyny, glukoheptonianem wapnia, glukonianem wapnia,
chlorowodorkiem cymetydyny, metanosulfonianem sodowym kolistyny, glukoheptonianem

erytromycyny, siarczanem kanamycyny, chlorowodorkiem oksytetracykliny, pentobarbitalem sodu,
siarczanem polimiksyny B, chlorowodorkiem tetracykliny.

6.3 Okres waZnoéci

3 lata.

Po przygotowaniu roztworu

Z mikrobiologicznego punktu widzenia Przygotowany roztwdr naley zuzy¢ bezposrednio po
przygotowaniu. Roztwdér, ktéry nie zostanie zuzyty bezposrednio po przygotowaniu, moze by¢
przechowywany w temperaturze od 2 do 8°C do 24 godzin, chyba ze przygotowanie roztworu do
wstrzykiwan odbywalo si¢ w kontrolowanych, aseptycznych warunkach podlegajacych walidacji.
6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Proszek do sporzadzenia roztworu do wstrzykiwan: przechowywac w temperaturze ponizej 25°C.
Fiolki nalezy przechowywaé w opakowaniu zewngtrznym w celu ochrony przed $wiatlem.

Przygotowany roztwér
Przechowywa¢ nie dhuzej niz 24 godziny w temperaturze od 2 do 8°C.

6.5 Rodzaj i zawarto$é opakowania

Fiolka 15 ml ze szkia typu III, zabezpieczona gumowym korkiem i aluminiowym kapslem.
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Opakowanie pojedyncze zawiera 1 fiolke.
Opakowanie szpitalne zawiera 10 fiolek.

6.6 Szczegélne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do
stosowania

Podawac¢ tylko $wiezo przygotowane, przezroczyste i bezbarwne roztwory. Pobieraé tylko jedng
dawke.

Niezuzyty roztwoér nalezy usungé.

Przygotowanie roztwory do podawania domiesniowego

Przed podaniem domigsniowym lek nalezy rozpusci¢ w 0,5% roztworze lidokainy.

Alternatywnie mozna stosowaé jako rozpuszczalnik 0,9% roztwér NaCl. Proszek do sporzadzenia
roztworu nalezy rozcieficzy¢ 0,9% roztworem NaCl zgodnie z nastgpujaca tabela;

Wielkoéé fiolki Objetosé rozpuszczalnika
500 mg 2ml
lg 4 m|

Przygotowanie roztworu do podawania dozyineso

Roztwory do wstrzykiwan dozylnych przygotowuje sig przez rozpuszezenie proszku w wodzie do
wstrzykiwaii lub 0,9% roztworze chlorku sodu. Na kazdy 1 g proszku nalezy zuzyé co najmniej 4 ml
rozpuszczalnika.

W celu przygotowania roztworu do infuzji dozylnych nalezy napetni¢ butelke do wlewéw 50-100 ml
0,9% roztworu chlorku sodu i po rozpuszczeniu si¢ proszku podawaé w powolnej infuzji dozylnej.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Sandoz GmbH

Biochemiestrasse 10

A-6250 Kundl, Austria

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 4346

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

19.08.1999/ 11.10.2004/ 29.07.2005

10. DATA ZATWIERDZENIA /ZMIANY CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO
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