CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
BIOFUROKSYM® 250 mg, 500 mg lub 750 mg proszek do sporzadzania roztworu lub zawiesiny

do wstrzykiwan

BIOFUROKSYM" 1,5 g proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

2. SKLEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNEJ
Cefuroksym 250 mg, 500 mg, 750 mg lub 1,5 g (w postaci soli sodowej)

(Cefuroximum)

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

BIOFUROKSYM® 250 mg, 500 mg lub 750 mg proszek do sporzadzania roztworu lub zawiesiny do
wstrzykiwan

BIOFUROKSYM" 1,5 g proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Biaty lub prawie bialy, krystaliczny proszek.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania

¢ Zakazenia dolnych drog oddechowych, w tym zapalenie ptuc wywolane przez Streptoccocus
pneumoniae (oprocz szczepdw opornych na penicyling), Haemophilus influenzae (w tym szczepy
oporne na ampicyling), Klebsiella spp., Staphylococcus aureus (w tym szczepy wytwarzajace
penicylinazy), Streptococcus pyogenes i Escherichia coli.

e Zakazenia drog moczowych wywolane przez Escherichia coli i Klebsiella spp.

e Zakazenia skory i tkanek migkkich wywotane przez Staphylococcus aureus (w tym szczepy
wytwarzajace penicylinazy), Streptococcus pyogenes, Escherichia coli, Klebsiella spp. i
Enterobacter spp.

* Posocznica (bakteriemia) wywolana przez Staphylococcus aureus (w tym szczepy wytwarzajace
penicylinazy), Streptococcus pneumoniae (oprocz szczepéw opornych na penicyling), Escherichia
coli, Haemophilus influenzae (oprécz szczepow opornych na ampicyling) i Klebsiella spp.

e Rzezaczka i zakazenia ginekologiczne wywolane m.in. przez Neisseria gonorrhoeae
(w tym szczepy wytwarzajace penicylinaze)

» Zakazenia kodci i stawdw, wywolane przez Staphylococcus aureus (w tym szczepy wytwarzajace
penicylinazy)

e Zapobieganie zakazeniom w chirurgii w okresie okolooperacyjnym

e  Zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych wywolane przez wrazliwe szczepy Streptococcus

pneumoniae, Haemophilus influenzae (takze szczepy oporne na ampicyline), Neisseria



meningitidis 1 Staphylococcus aureus. Cefuroksym nie jest polecany w terapii empirycznej

zapalenia opon moézgowo-rdzeniowych

4.2.  Dawkowanie i sposob podawania
Dzieci
Noworodki - 30 do 100 mg/kg me./dobg w 2 lub 3 réwno podzielonych dawkach.

Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych - dozylnie 100 mg/kg mc./dobe, a nastepnie, jesli wskazane,

dawke mozna zmniejszy¢ do 50 mg/kg me./dobg.

Dzieciom do 2. miesiaca zycia lek nalezy podawaé¢ wylacznie dozylnie.

Niemowleta i dzieci do 12 lat - zazwyczaj podaje sig dozylnie lub domigsniowo 30 do 100 mg/kg
mc./dobg w réwno podzielonych dawkach co 6 lub 8 godzin.

Zakazenia koéci i stawow - dozylnie 150 mg/kg mc./dobg w rowno podzielonych dawkach co 8

godzin.

Zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych - dozylnie 200 do 240 mg/kg mc./dobg w rowno podzielonych
dawkach co 6 lub 8 godzin, a po uzyskaniu poprawy dawke mozna zmniejszy¢ do 100 mg/kg
mc./dobe.

Dorosli i dzieci powyzej 12 lat

Zazwyczaj 750 mg 3 razy na dobe domiesniowo lub dozylnie. W zakazeniach ciezkich mozna
podawa¢ dozylnie 1,5 g antybiotyku 3 razy na dobe. W zakazZeniach zagrazajacych zyciu mozna
podawac lek co 6 godzin, ale dawka dobowa nie powinna przekraczaé 6 g.

Rzezaczka — domigéniowo 1,5 g (2 x 750 mg) w pojedynczej dawce, wstrzykujac w dwa rdzne
miejsca, z rownoczesnym podaniem doustnym probenecydu.

Zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych spowodowane wytacznie szczepami o potwierdzone;j

antybiogramem wrazliwosci na ten antybiotyk — w tym przypadku dopuszcza si¢ dawki przekraczajace
dawke maksymalna. Mozna poda¢ dozylnie do 9 g cefuroksymu na dobe
(3 g co 8 godzin).

Zapobieganie zakazeniom w okresie okolooperacyjnym - dozylnie 1,5 g na 30-60 min przed

rozpoczeciem zabiegu, a nastepnie 750 mg i.v. lub im. po 8 1 16 godzinach.
W operacjach na otwartym sercu - dozylnie 1,5 g przy rozpoczeciu znieczulenia, a nastepnie co 12

godzin nie przekraczajac catkowitej sumarycznej dawki 6 g.

Dawkowanie u pacjentéow z niewydolnoscia nerek

W niewydolnosci nerek ustala sig dawkowanie w zaleznosci od klirensu kreatyniny.

Klirens kreatyniny (ml/min) Dawka
> 20 bez zmian
10-20 750 mg co 12 godz.




<10

750 mg co 24 godz.

pacjenci hemodializowani 750 mg pod koniec kazdej dializy

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na cefalosporyny.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Cefuroksym podawac ostroznie pacjentom, u ktérych uprzednio wystapity objawy alergii,
szczegoOlnie na leki. W przypadku wystapienia ostrych objawow alergii podawanie leku nalezy
natychmiast przerwaé i zastosowaé odpowiednie postgpowanie.
Cefuroksym nalezy podawaé ostroznie takze:

- w przypadku stwierdzonej nadwrazliwos$ci na penicyliny, ze wzgledu na mozliwo§é

wystapienia reakeji krzyzowej

- w chorobach uktadu pokarmowego (zwlaszcza w zapaleniu okreznicy)
U pacjentdw z niewydolnoscia nerek ustala si¢ dawkowanie w zaleznosci od klirensu
kreatyniny.
Pomimo bardzo rzadko stwierdzanych zaburzen czynnos$ci nerek wywotanych podawaniem
cefuroksymu, zaleca si¢ monitorowanie czynnoéci nerek u pacjentow

z wystgpujacq wezesniej niewydolnoscig nerek.

Cefuroksym nalezy podawac ostroznie u pacjentéw otrzymujacych rownoczeénie antybiotyki
aminoglikozydowe lub silnie dziatajace leki moczopedne.

Dzieciom do 2. miesigca zycia lek nalezy podawaé wylacznie dozylnie,

Przy ustalaniu dawki leku nalezy wziaé pod uwage, Ze u dzieci w pierwszych
3 tygodniach zycia okres poltrwania cefuroksymu w surowicy krwi moze byé¢ 3 do 5 razy
dhuzszy niz u dorostych (patrz pkt. 4.2. Dawkowanie i sposob podawania).
U noworodkow w wieku ponizej 14 dni stgzenie cefuroksymu we krwi jest na ogét wieksze u
dzieci urodzonych z niska masa ciata, a okres jego péttrwania odwrotnie proporcjonalny do
wieku i np. wynosi 5,6 godziny u jednodniowego noworodka,
a 4 godziny u 14-dniowego.
Roztwordw cefuroksymu nie nalezy miesza¢ (np. w jednej strzykawce) z roztworami
aminoglikozydow, a w przypadku réwnoczesnego stosowania leki te nalezy wstrzykiwaé w
inne miejsca (patrz pkt. 4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji).
Roztwory cefuroksymu wykazuja maksymalna trwalo§¢ w zakresie pH 5-7 i dlatego
roztworow tego antybiotyku nie nalezy rozcienczaé¢ ptynami o pH wyzszym od 7,5, np.

roztworem wodorowgglanu sodu do wstrzykiwan.




e W trakcie leczenia cefuroksymem moze wystapi¢ rzekomobtoniaste zapalenie jelita grubego.
Lekkie objawy ustepuja zwykle po zaprzestaniu stosowania antybiotyku. W przypadkach
o przebiegu umiarkowanym do cig¢zkiego nalezy stosowaé nawadnianie organizmu oraz
uzupelnianie niedoboréw elektrolitéw i biatka, zaleznie od stanu klinicznego, a takze
stosowac doustnie odpowiedni antybiotyk dziatajacy na C. difficile (zwykle podaje sie
metronidazol, w przypadku niepowodzenia lub ciezkiego stanu pacjenta — wankomycyne).
Przeciwwskazane jest podawanie lekow hamujacych perystaltyke.

e Jak w przypadku innych antybiotykdéw o szerokim zakresie dziatania przedluzone stosowanie
cefuroksymu moze spowodowac selekcjg 1 wzrost szezepdw bakterii opornych na ten

antybiotyk oraz grzybow. Nalezy zastosowaé wowczas odpowiednie leczenie.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Stosowanie z lekami nefrotoksycznymi (aminoglikozydy, silne leki moczopedne) moze nasilaé ich
szkodliwe dzialanie na nerki.

Podczas stosowania cefuroksymu mozna otrzymac falszywie dodatnie wyniki w testach redukcyjnych

wykrywajacych glukozg w moczu. W badaniach serologicznych wystapi¢ moze falszywie dodatni

odezyn Coombs’a.

4.6 Cigza i laktacja

Informacje dotyczace bezpieczenstwa stosowania cefuroksymu pochodzg wytacznie z badan
przeprowadzonych na zwierzgtach doswiadczalnych. Lek moze by¢ stosowany w cigzy jedynie w
przypadkach, gdy w opinii lekarza korzy$¢ dla matki przewaza nad potencjalnym zagrozeniem dla
ptodu.

Cefuroksym przenika do mleka matki, nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas podawania leku w okresie

laktacji.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu
Biofuroksym nie ma wptywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych

1 obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu

4.8 Dzialania niepozadane
Biofuroksym jest zwykle dobrze tolerowany. Reakcje niepozadane zdarzaja si¢ rzadko i sa
przemijajace. Moga wystapic:

e Reakcje miejscowe po podaniu doZzylnym — (nie wigcej niz 2% pacjentow) zakrzepowe zapalenie

zyl, po podaniu wigkszych dawek domigsniowo - przemijajacy b6l w miejscu wstrzykniecia



e Reakcje alergiczne (ponizej 1% pacjentdw): wysypka skorna (0,8% pacjentow), swiad, pokrzywka
(ponizej 0,8% pacjentdw), rumien wiclopostaciowy, goraczka, rzadko reakcje anafilaktyczne,
zespot Stevensa-Johnsona, toksyczna nekroliza naskorka, obrzek naczynioruchowy

e Zaburzenia zoladkowo-jelitowe (ponizej 1% pacjentdéw), biegunka (ponizej 0,5% pacjentow),
nudnoéei (ponizej 0,3% pacjentdéw), wymioty oraz bardzo rzadkie rzekomobtoniaste zapalenie
jelita grubego (patrz p. 4.4. Specjalne ostrzezenia 1 srodki ostroznoéci dotyczace stosowania)

e Zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych: AspAT, AIAT (okoto 4% pacjentow), fosfatazy
alkalicznej (okoto 2% pacjentow), LDH (ponizej 1,5% pacjentow)

e Zwigkszenie st¢zenia bilirubiny (okoto 0,2% pacjentéw), zottaczka cholestatyczna

e Zmiany hematologiczne: najczeéciej obnizenie stezenia hemoglobiny i wartosci hematokrytu
(okoto 10% pacjentdow) oraz eozynofilia (okoto 7% pacjentdw), neutropenia (ponizej 1%
pacjentdéw), leukopenia (ponizej 0,14% pacjentdéw), trombocytopenia, zanotowano réwniez
przypadki agranulocytozy, niedokrwisto$ci aplastycznej

» Przemijajace zwigkszenie stezenia kreatyniny i (lub) mocznika w surowicy krwi

e Zmniejszenie klirensu kreatyniny, sroédmiazszowe zapalenie nerek

e Objawy neurotoksycznoéei: drgawki

Cefalosporyny rzadko wykazuja dziatanie neurotoksyczne. Zanotowano jednak przypadki
wystepowania drgawek wywotywanych przez cefuroksym, gtownie u pacjentéw z zaburzona
czynno$cig nerek, ktérym cefuroksym podawano w dawkach nie zmodyfikowanych zgodnie

z zaleceniami.

e Inne: nadmierny wzrost niewrazliwych drobnoustrojow, w tym grzybdw mogacych powodowac

drozdzyce pochwy, zapalenie pochwy.

4.9. Przedawkowanie

Podanie zbyt wysokich dawek moze spowodowaé znaczne pobudzenie i napady drgawkowe,
zwlaszcza u chorych z niewydolnoscig nerek, u ktérych prawdopodobienistwo kumulacji leku jest
najwigksze. W razie wystgpienia drgawek konieczne jest natychmiastowe zaprzestanie podawania
leku i ewentualne zastosowanie leczenia przeciwdrgawkowego.

Po przedawkowaniu cefuroksymu nalezy zastosowac hemodializg lub dializg otrzewnowa.

5. WLEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbakteryjne do stosowania ogdlnego, cefalosporyny i ich
pochodne, kod ATC: J 01 DA 06

Cefuroksym jest pdlsyntetyczng cefalosporyna Il generacji o szerokim zakresie dzialania
bakteriobojczego, obgimujacym drobnoustroje Gram-ujemne i Gram-dodatnie, w tym szczepy

wytwarzajace B-laktamazy, w wigkszosci oporne na dziatanie ampicyliny i amoksycyliny.



Bakteriobdjcze dzialanie cefuroksymu polega na hamowaniu syntezy $ciany komorkowej bakterii.
Do bakterii wrazliwych in vitro na cefuroksym naleza:

Gram-ujemne - Escherichia coli, Klebsiella spp. (w tym Klebsiella pneumoniae), Proteus mirabilis
Proteus rettgeri, Providencia sp., Shigella spp., Salmonella spp., Haemophilus influenzae i
Haemophilus parainfluenzae (w tym szczepy ampicylinooporne), Neisseria gonorrhoeae i Neisseria
meningitidis (W tym szczepy wytwarzajace penicylinazy) oraz Moraxella catarrhalis.
Gram-dodatnie - Staphylococcus aureus, S. epidermidis, w tym szczepy wytwarzajace penicylinazy
(szczepy gronkowcow metycylinoopornych sa niewrazliwe na cefuroksym), Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae.

Bakterie beztlenowe - spoérdd drobnoustrojéw Gram-dodatnich: Peptococcus spp.

1 Peptostreptococcus spp. oraz wigkszos¢ szczepdw Clostridium spp., a spoéréd bakterii Gram-
ujemnych - niektére Bacteroides spp., Fusobacterium spp.

Cefuroksym nie dziala na nastgpujace bakterie: Enterococcus spp., Clostridium difficile, Pseudomonas
aeruginosa, Campylobacter spp., Acinetobacter spp., Legionella spp., Bacteroides fragilis i Listeria
monocyfogenes, a takze Chlamydia spp. 1 Mycoplasma spp.

Na cefuroksym oporne sa tez szczepy S. pneumoniae oporne na penicyling oraz szczepy szpitalne
Gram-ujemnych pateczek z rodziny Enterobacteriaceae, wytwarzajace p-laktamazy o rozszerzonym

spektrum substratowym.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu domig$niowym antybiotyk osigga maksymalne st¢zenie w krwi po 30-60 minutach.
Stezenie terapeutyczne cefuroksymu w surowicy, wynoszace lub przekraczajace

2 pg/ml, utrzymuje si¢ 5,5-8 godzin. Cefuroksym wigze sie w 33% z biatkami osocza, a okres
poélttrwania w krwi u 0s6b dorostych wynosi okoto 80 minut.

U dzieci w pierwszych 3 tygodniach Zycia okres poltrwania cefuroksymu w surowicy krwi moze by¢ 3
do 5 razy dhuzszy niz u dorostych.

U noworodkow w wieku ponizej 14 dni stezenie cefuroksymu w krwi jest na ogét wigksze

u dzieci urodzonych z niska masa ciata, a okres jego pottrwania odwrotnie proporcjonalny do wieku i
np. wynosi 5,6 godziny u jednodniowego noworodka, a 4 godziny u 14-dniowego.

Cefuroksym wydalany jest przez nerki w stanie nie zmienionym, przy czym ponad 90% podanej
dawki usunigte zostaje z moczem w ciggu 6 godzin. Po podaniu domigéniowym pojedynczej dawki
750 mg cefuroksymu stgzenie leku w moczu w ciggu pierwszych 8 godzin wynosi $rednio 1300
pg/ml, natomiast po podaniu dozylnym dawek 750 mgi 1,5 g odpowiednio — 1150 pg/ml i 2500
pg/ml.

Cefuroksym osigga stgzenia terapeutyczne miedzy innymi w tkance kostnej, ptynach ustrojowych
takich, jak: ptyn optucnowy, maziowy, mézgowo-rdzeniowy (tylko w stanie zapalnym), w cieczy

wodnistej oraz w zokei, plwocinie i moczu.



5.3 . Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Nie przeprowadzono diugoterminowych badan na zwierzetach w celu okreslenia karcinogennosci;
standardowe badania laboratoryjne nie wykazaty jednak mutagennego dziatania cefuroksymu.

W badaniu na zwierzgtach nie stwierdzono negatywnego wplywu na ptodnosc.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Nie ma.

6.2. NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Roztwordw cefuroksymu nie nalezy mieszaé (np. w jednej strzykawce) z roztworami
aminoglikozydow.

Nie nalezy mieszaé roztworéw cefuroksymu i aminoglikozydéw w jednej strzykawce lub pojemniku
do wlewow z uwagi na mozliwos¢ ich wzajemnej inaktywacji. W przypadku koniecznosci
réwnoczesnego zastosowania tych lekéw nalezy je wstrzykiwaé w rdzne miejsca.

Roztwory cefuroksymu wykazuja maksymalng trwatos¢ w zakresie pH 5-7 i dlatego nie nalezy

stosowac jako rozpuszezalnikow pltyndw o pH wyzszym od 7,5, np. roztworu weglanu sodu.

6.3. Okres waznosci

2 lata

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C, bez dostgpu $wiatta.

6.5. Rodzaj i zawartosé opakowania
Fiolki z bezbarwnego szkta zawierajace odpowiednio 250 mg, 500 mg, 750 mg, 1,5 g proszku,
zabezpieczone korkiem gumowym czerwonym i kapslem aluminiowym lub kapslem aluminiowym z

plastikowym, z6ttym kapturkiem, pakowane pojedynczo w tekturowe pudetka.

6.6. Instrukcja dotyczaca uzytkowania leku i usuwania jego pozostalosci

Sposob przygotowania roztworow i zawiesin

Objetosé dodanej wody do wstrzykiwan

Zawartos¢ cefuroksymu w fiolce | Podania domiesniowe Podania dozylne

(zawiesina)* (roztwér)

250 mg 1 ml 2 ml




500 mg 2 ml 4 ml

750 mg 3 ml 6 ml

15¢ — 15 ml

* W przypadku stosowania zawiesiny do wstrzykiwan domigsniowych - po dodaniu
odpowiednigj ilo$ci wody do wstrzykiwan fiolke nalezy wstrzasna¢ w celu uzyskania jednorodne;j
zawiesiny.

Przygotowane wg tabeli roztwory do podan dozylnych wstrzykuje si¢ bezposrednio dozylnie w czasie
3-5 min lub podaje w krotkotrwalych, 30 minutowych wlewach po rozcienczeniu jednym z
powszechnie stosowanych ptynéw infuzyjnych np.: 0,9% roztworem chlorku sodu, 5% i 10%
roztworem glukozy, mieszaninami roztworu chlorku sodu i glukozy. Nie zaleca si¢ stosowania
roztworow wodoroweglanu sodu (patrz pkt. 4.4. Specjalne ostrzezenia i $rodki ostrozno$ci dotyczace
stosowania).

Zgodnie z zasadami prawidlowego postepowania, zardéwno zawiesine, jak i roztwor nalezy uzyé
bezposrednio po przygotowaniu.

Roztwor leku zachowuje trwato$é przez 24 godziny w temperaturze od 2°C do 8'C.

Poglebienie intensywnosci zabarwienia roztworu antybiotyku w czasie przechowywania nie wplywa

na jego wartosc terapeutyczng.

7s PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA SA
ul. Pelplinska 19, 83-200 Starogard Gdanski

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Biofuroksym 250 mg: 8068

Biofuroksym 500 mg: 8069

Biofuroksym 750 mg: 2926, R/0594

Biofuroksym 1,5 g: 2927, R/0595

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

Biofuroksym 250 mg: 01.12.1998 r., 04.03.2004 r., 11.03.2008 r.

Biofuroksym 500 mg: 01.12.1998 r., 18.03.2004 r., 11.03.2008 r.

Biofuroksym 750 mg: 31.05.1991 r., 18.03.1999 r., 27.04.2004 r., 11.03.2008 r.

Biofuroksym 1,5 g: 31.05.1991 r., 18.03.1999 1., 22.04.2004 r., 11.03.2008 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
Biofuroksym 250 mg: 04.05.2010 1.



Biofuroksym 500 mg: 04.05.2010 r.
Biofuroksym 750 mg: 05.05.2010 r.
Biofuroksym 1,5 g: 05.05.2010 r.

Charakterystyka Produktu Leczniczego zgodna z
Decyzja MZ nr ZM/0262/10 z dn. 04.05.2010 1.
Decyzja MZ nr ZM/0261/10 z dn. 04.05.2010 1.
Decyzja MZ nr ZM/0253/10 z dn. 05.05.2010 1.
Decyzja MZ nr ZM/0252/10 z dn. 05.05.2010 1.
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ds. Kontalpw z Wiadgemi Rejpstracyjnym
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