1. A GYOGYSZER NEVE

Cefobid 1 g por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz
Cefobid 2 g por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Cefobid 1 g por oldatos injekciéhoz vagy infuziéhoz

1 g cefoperazont (+7% feliilmérés) tartalmaz (1,1065 g cefoperazon-natrium formajaban) injekcios
iivegenként.

A Cefobid 1 g por oldatos injekcidhoz vagy infiizidhoz 38,1 mg natriumot tartalmaz injekcios
iivegenként.

Cefobid 2 g por oldatos injekcidhoz vagy infuizidhoz

2 g cefoperazont (+7% feliilmérés) tartalmaz (2,2127 g cefoperazon-natrium formajaban) injekcios
iivegenként.

A Cefobid 2 g por oldatos injekciohoz vagy infiizidhoz 76,2 mg natriumot tartalmaz injekcios
iivegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Por oldatos injekciohoz vagy infuzidhoz.

Fehér vagy csaknem fehér, steril, mikrokristalyos por.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Monoterapia
Cefoperazonra érzékeny mikroorganizmusok okozta alsé 1éguti fert6zések: nosocomialis pneumonia

és felso l1éguti fertdzések (sinusitis, otitis media); (also és felsd) hugyuti infekciok, peritonitis,
cholecystitis, cholangitis és mas intraabdominalis fert6zések, septicaemia, meningitis, bor- és lagyrész-,
csont- ¢s iziileti fertdzések, kismedencei gyulladasok, endometritis, gonorrhoea és a nemi szervek egyéb
fert6zései.

Profilaxis
Posztoperativ fertézések megel6zésére elsdsorban hasi, ndgyodgyaszati, cardiovascularis és ortopédiai
miitétek eldtt.

Kombinalt kezelés

A cefoperazon antibakterialis hatdsspektruma széles, ezért a fertézések zomében monoterapiaként
alkalmazva is szakszerii antibiotikum-kezelésre nyujt lehetéséget. Mindazonaltal, ha kombinalt
kezelés sziikséges, a cefoperazon alkalmazhato egyidejiileg mas antibiotikumokkal. Aminoglikozid
antibiotikum alkalmazasa esetén monitorozni kell a betegek vesemiikodését (lasd 4.2, 4.4 és 6.2 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas
Felnottek
A cefoperazon szokasos napi adagja 2—4 g, 12 oranként egyenl6 részekre osztva.
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Sulyos esetekben a napi adag 8 g, 12 6rdnként egyenld részekre osztva. Beszamoltak napi 12-16 g
cefoperazon 8 dranként egyenld részekre osztva torténd szovodménymentes alkalmazasarol is.
A kezelés az antibiotikum-érzékenységi tesztek eredménye el6tt elkezdhetd.

Szévédménymentes gonococcus urethritisben a javasolt adag egyszeri 500 mg intramuscularisan.

Gyermekek
Gyermekeknél a cefoperazon hatdsossaga és biztonsagossaga nem bizonyitott (lasd 5.3 pont). Ezért a
készitmény gyermekeknek nem adhato.

Alkalmazasa majkdarosodas esetén

Sulyos epetiti elzarodas vagy stlyos majkarosodas esetén, illetve ha emellett egyidejiileg
vesekarosodas is fennall, sziikségessé valhat a gyogyszer adagjanak modositasa. Ha a szérumszint
gondos monitorozasa nem biztosithato, a cefoperazon napi adagja nem haladhatja meg a 2 grammot.

Alkalmazasa vesekarosodas esetén

A szokasos napi adag (2—4 g) vesekarosodas fennallasa esetén is adhatd, mivel a cefoperazon
els6sorban nem a vesén keresztiil valasztodik ki. Amennyiben a glomerulusfiltraciéo mértéke

18 ml/percnél kevesebb, vagy a szérum kreatininszintje 3,5 mg/dl-nél magasabb, a cefoperazon
maximalis napi adagja nem haladhatja meg a 4 grammot.

A hemodializis ideje alatt kismértékben csokken a cefoperazon szérumban mérhetd felezési ideje.
Ennek megfeleléen az adagolast az egyes dializiskezeléseket kovetd iddszakokra kell id6ziteni.

Alkalmazasa mdajkarosodds és vesekarosoddas egyidejii fennalldsa esetén

Majkérosodas ¢s vesekarosodas egyidejli fennallasa esetén monitorozni kell a cefoperazon
szérumszintjét, és sziikség szerint modositani kell az adagolasat. Ha a szérumszint gondos
monitorozasa nem biztosithato, a cefoperazon napi adagja nem haladhatja meg a 2 grammot.

Cefoperazon intravénds alkalmazasa felnétteknél

Intermittald infazid készitésekor az 1-2 g hatéanyagot tartalmazo injekcios liveg tartalmat
kompatibilis infizios oldattal 20—100 ml-re kell higitani és 15—60 percig kell infundalni. Ha
injekcidhoz valo viz az olddszer, a hozzdadando olddszer térfogata maximalisan 20 ml.

Folyamatos infuzio készitésekor az injekcios iiveg tartalmat grammonként 5 ml injekcidhoz valo
vizben kell feloldani, és az elkészitett torzsoldatot az alabbi infuzids oldatok valamelyikével kell
higitani:

5%-os gliik6z oldatos infiizio

10%-os gliikoz oldatos infizio

* 0,9%-0s natrium-klorid oldatos inftzio

5%-os gliikoz és 0,9%-os natrium-klorid oldatos infuzié
+ Ringer-laktat oldatos infuzid

Intravénas injekcioként az egyszeri legnagyobb adagja felndtteknél 2 g. Ezt a mennyiséget annyi,
megfeleld oldoszerben kell feloldani, hogy az oldat végs6 koncentracigja 100 mg/ml legyen, és lassan,
legalabb 3-5 perc alatt kell beadni.

Posztoperativ fertézések perioperativ profilaxisa

Posztoperativ fertézések megel6zésére, perioperativ profilaxis céljabol 1 g vagy 2 g cefoperazon
adand¢ intravénasan, a sebészeti beavatkozas el6tt 30-90 perccel. Ez az adag 12 oranként ismételhetd,
a legtobb esetben 24 6ranal nem hosszabb ideig.

Olyan mutéteknél, melyek nagyobb fert6zésveszéllyel jarnak (pl. colorectalis miitétek), vagy ha a
fert6zés kialakulasa kiilonosen nagy veszélyt jelent (pl. nyitott szivmiitét, protézises arthroplasztika), a
cefoperazon alkalmazasat a miitét befejezését kovetden 72 oran at lehet folytatni.

Intramuscularis alkalmazas
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ennél toményebb oldat alkalmazasa sziikséges, lidokain-injekciot kell hasznalni az oldat elkészitéséhez. A
liofilizalt por feloldasahoz injekcidhoz valo vizet, a torzsoldat higitasahoz 2%-os lidokain-hidroklorid-
oldatot nyeriink. Ajanlatos két 1épésben elkésziteni az oldatot: el6szor az injekcidhoz valo vizet
fecskendezziik az injekcios livegbe, majd a liofilizalt cefoperazon-por teljes feloldasaig razogassuk az
injekcios liveget. Ezt kovetden adjuk hozza a sziikséges mennyiségii 2%-os lidokain-hidroklorid-oldatot,
majd elegyitsiik.

A cefoperazon-oldat|1. 1épés: 2. 1épés: Fecskenddbe
végso koncentraciojg az injekciohoz vald viz | a 2%-os lidokain- | felszivando
térfogata hidroklorid-oldat | térfogat*
térfogata
1,0 g-os 250 mg/ml 2,6 ml 0,9 ml 4,0 ml
injekcids liveg 333 mg/ml 1,8 ml 0,6 ml 3,0 ml
2,0 g-os 250 mg/ml 5,2 ml 1,8 ml 8,0 ml
injekcids liveg 333 mg/ml 3,7 ml 1,2 ml 6,0 ml

*A tablazat alapjan elkészitett oldat térfogata nagyobb a fecskendébe felszivhato, illetve beadhato
térfogatnal.

A cefoperazon-injekciot mélyen a musculus gluteus maximus vagy a musculus quadriceps femoris
eliilsé izomtomegébe kell beadni.

4.3 Ellenjavallatok

A cefoperazon ellenjavallt azon betegeknél, akik tulérzékenyek a készitmény hatéanyagara, valamint
mas cefalosporinokra; illetve olyan betegeknél, akik sulyos tulérzékenységet mutattak mas
béta-laktamokkal szemben (1asd 4.4 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Tualérzékenység

Sulyos és esetenként halalos kimenetel talérzékenységi (anaphylaxias) reakciokrol szamoltak be
béta-laktam- vagy cefalosporin-kezelésben részesiilo betegeknél. Ezeknek a reakcidknak az
el6fordulasi valoszinlisége nagyobb azoknal a betegeknél, akiknek a kortorténetében tobb allergénnel
szemben szerepelnek talérzékenységi reakciok.

A cefoperazon-kezelés megkezdése elott a beteget gondosan ki kell vizsgalni annak meghatarozasa
céljabol, hogy vajon a betegnél el6zoleg eléfordult-e talérzékenységi reakcio cefalosporinokkal,
penicillinekkel vagy egyéb gyogyszerekkel szemben (lasd 4.3 pont). Az antibiotikumokat kell6
kortltekintéssel kell alkalmazni olyan betegeknél, akiknél korabban az allergia barmilyen formaja,
kiilondsképpen a gydgyszerekkel szembeni allergia/tilérzékenységi reakcio jelentkezett.

Allergias reakci6 észlelésekor abba kell hagyni a cefoperazon adasat, ¢s megfelel6 kezelést kell
alkalmazni. Stlyos anafilaktoid reakcié kialakulasakor a beteget siirgésen adrenalinnal kell kezelni.
Sziikség esetén oxigént és intravénas szteroidokat kell adni, valamint biztositani kell a 1égutak
atjarhatosagat, ideértve indokolt esetben az intubaciot is.

Stlyos, esetenként halalos kimenetelli bérreakcidkat, példaul toxikus epidermalis necrolysist (TEN),

Stevens—Johnson-szindromat ¢és exfoliativ dermatitist jelentettek a cefoperazon-kezelésben részestilo

betegeknél. Sulyos borreakcio kialakuldsa esetén a cefoperazon adasat abba kell hagyni, és megfeleld
kezelést kell kezdeni (1asd 4.8 pont).

Alkalmazasa majkarosodas esetén

A cefoperazon nagymértékben az epével valasztodik ki. Majbetegségben és/vagy epeuti elzarodasban
szenvedo betegeknél a cefoperazon szérumban mérheto felezési ideje altalaban megnyulik, és a
vizelettel torténd kivalasztodasa fokozodik. Még sulyos méjkarosodas esetén is terapias koncentracio




4

alakul ki az epében, ¢és a gyogyszer felezési idejének csak 2-4-szeres novekedését észlelték (1asd
4.2 pont).

Altalanos figyelmeztetések

Sulyos, esetenként halalos kimenetelii vérzéses eseteket jelentettek a cefoperazonnal kapcsolatban.
Mint ahogy mas antibiotikumok esetén, a cefoperazonnal kezelt betegeknél is el6fordult
coagulopathiat eredményezé K-vitamin-hiany. A K-vitamin-hiany kialakulasanak szempontjabol
veszélyeztetett betegek kozé tartoznak a szegényes étrendet fogyasztd betegek, malabsorptios
allapotokban (pl. cysticus fibrosis) szenvedd vagy tartdsan intravénasan taplalt betegek, valamint az
antikoagulans-kezelésben részesiilo betegek. Ezeknél a betegeknél monitorozni kell a vérzés,
thrombocytopenia és hypoprothrombinaemia jeleit. A cefoperazon alkalmazasat abba kell hagyni
olyan, tartos vérzés esetén, amelynek okara a gyogyszer alkalmazasan kiviil nincs alternativ
magyarazat.

Egyéb antibiotikumokhoz hasonldan a tartos cefoperazon-kezelés sordn a nem érzékeny
mikroorganizmusok elszaporodasa el6fordulhat. A betegeket gondosan ellendrizni kell a kezelés
soran. Mint barmely erés, szisztémasan hatd gyogyszer esetében, javasolt az elhtizodo
cefoperazon-kezelés soran is a szervrendszerek, ideértve a vese, a maj, valamint a vérképzdszervek
iddszakos ellendrzése.

Clostridium difficile éltal okozott hasmenés (Clostridium Difficile Associated Diarrhoea, CDAD)
kialakulasat jelentették kdzel az dsszes antibakterialis hatdanyag, igy a cefoperazon alkalmazasanal is,
melynek sulyossaga az enyhe hasmenéstdl a halalos kimeneteli colitisig terjedhet.

Antibakterialis hatdbanyagokkal torténd kezelés soran megvaltozik a vastagbél normal floraja, ami a
Clostridium difficile elszaporoddsdhoz vezet.

A Clostridium difficile A és B toxint termel, ezek felelések a CDAD kifejlédéséért. Toxint termeld
hypervirulens Clostridium difficile-térzsek a morbiditas és a mortalitas emelkedését okozzak, mivel
ezek a fert6zések az antimikrobialis terapiara rezisztensek lehetnek, és colectomia valhat sziikségessé.
A CDAD-ot lehetséges diagnozisként figyelembe kell venni minden olyan beteg esetében, akinél
hasmenés 1épett fel antibiotikum alkalmazasat kovetden. Koriiltekintd kortorténet-felvétel sziikséges,
mivel a CDAD kialakulasat leirtak tobb, mint 2 honappal az antibiotikus kezelés utan is.

Segédanyagok

Cefobid 1 g por oldatos injekciohoz vagy infiiziohoz
Ez a gyogyszer 38,1 mg natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, ami megfelel a WHO altal ajanlott
maximalis napi 2 g natriumbevitel 1,9%-anak felnétteknél.

Cefobid 2 g por oldatos injekciohoz vagy infuziohoz
Ez a gyogyszer 76,2 mg natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, ami megfelel a WHO altal ajanlott
maximalis napi 2 g natriumbevitel 3,8%-anak felndtteknél.

Cefobid 1 g és 2 g por oldatos injekciohoz vagy infiiziohoz

A gydgyszer maximalis napi adagja (16 g, lasd 4.2 pont) 609,6 mg natriumot tartalmaz, ami megfelel a
WHO altal ajanlott maximalis 2 g napi natriumbevitel 30,5%-anak. Ez a gyogyszer

magas natriumtartalmuinak tekinhetd. Ennek a gydgyszernek a natriumtartalmat alacsony
natriumtartalmu étrendet tartd betegeknél kiilondsen figyelembe kell venni.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Alkohol

Kipirulassal, verejtékezéssel, fejfajassal és tachycardiaval jard diszulfiram-szeri reakciorol szamoltak
be olyan betegeknél, akik a cefoperazon alkalmazasanak ideje alatt, valamint a kezelés befejezését
kdvetd 5 napon beliil alkoholt fogyasztottak. Hasonl6 reakciokrol szamoltak be egyéb cefalosporinok
alkalmazasa esetén is, ezért a betegeket tajékoztatni kell arrdl, hogy a cefoperazon alkalmazéasa mellett
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torténd alkoholfogyasztas milyen hatasokkal jarhat. Mesterséges per os vagy parenteralis taplalasra
szorul6 betegek esetében keriilni kell az etanol- (alkohol-) tartalmu oldatok alkalmazasat.

Laboratériumi vizsgalatok eredményei
A Benedict- vagy Fehling-reagenssel végzett vizeletgliikozszint-meghatarozas alpozitiv eredményt
adhat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Termékenység és terhesség

A human dozis tizszeresének megfeleld adagokkal egereken, patkanyokon és majmokon elvégzett
reprodukcios vizsgalatok soran nem talaltak az allatok fogamzdoképességének karosodasara utald
bizonyitékot, valamint nem mutattak ki teratogén hatast.

A cefoperazon atjut a placentan. Terhes n6knél azonban nem végeztek adekvat és megfeleléen
ellendrzott vizsgalatokat. Tekintve, hogy az allatokon végzett reprodukcids vizsgalatok eredményei
nem feltétleniil vonatkoztathatok az emberre, a terhesség ideje alatt a készitmény csak feltétlentil
indokolt esetben alkalmazhato.

Szoptatas
A cefoperazon embernél csak kis mennyiségben valasztodik ki az anyatejbe, ezért szoptatd ndknél

torténd alkalmazasakor koriiltekintéen kell eljarni.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre

A cefoperazonnal rendelkezésre 4ll6 klinikai tapasztalatok alapjan nem valoszinii, hogy a készitmény
karosan befolyasolna a gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A mellékhatasok szervrendszerek szerint és az alabbi gyakorisagi kategoriak szerint keriilnek
felsorolésra.

Nagyon gyakori: > 1/10

Gyakori: > 1/100 — < 1/10

Nem gyakori: > 1/1000 — < 1/100

Ritka: > 1/10 000 — < 1/1000

Nagyon ritka: < 1/10 000

Nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésre allo
adatokbol nem allapithaté meg

Szervrendszer | Nagyon Gyakori Nem Ritka Nem ismert
gyakori gyakori
Vérképzoészervi | Haemoglo- | Neutropenia, Hypopro- Coagulopathia*
és binszint- pozitiv direkt thrombinaemia
nyirokrendszeri | csokkenés, | Coombs-teszt,
betegségek ¢€s haematocrit | thrombocyto-
tiinetek -érték- penia*,
csOkkenés | eosinophilia*®
Immunrendszeri Anaphylaxias
betegségek és sokk*,
tiinetek anaphylaxids
reakcio*,
anaphylactoid
reakciod (beleértve




a sokkot is)*,
Tulrézékenység™
Erbetegségek és Az infuzid Vérzés*
tiinetek beadasi
helyénél
vénagyulladas
Emésztorend- Diarrhoea Héanyéas* Pseudomembra-
szeri betegségek nosus colitis*
és tiinetek
Maj- és SGOT- és
epebetegségek, SGPT-szint
illetve tiinetek emelkedés,
a vér
alkalikusfosz-
fataz-
szintjének
emelkedése,
icterus*
A bOr és a bér Pruritus¥*, Toxikus
alatti szovet urticaria, epidermalis
betegségei és maculopapu- necrolysis*,
tiinetei losus Stevens—Johnson-
exanthema szindroma¥*,
exfoliativ
dermatitis*
Altalanos Fajdalom
tiinetek, az az
alkalmazas injekcio
helyén fellépd alkalmaza
reakciok sanak
helyén,
laz

* A forgalomba hozatalt kdvetden azonositott ADR.
ADR = nemkivanatos gyogyszerreakcio;

Tulérzékenység: Ezen reakciok* (eosinophilia, urticaria, maculopapulosus exanthema és laz
[drug fever]), valosziniileg gyakrabban alakulnak ki azoknal a betegeknél, akiknek az anamnézisében
allergia, kiilondsen penicillinnel szembeni talérzékenység szerepel.

Madj- és epebetegségek, illetve tiinetek: Az SGOT-, SGPT- és alkalikusfoszfataz-szintek atmeneti
emelkedését figyelték meg.

Emésztdrendszeri betegségek és tiinetek: A legtobb eset sulyossaga az enyhétdl a kdozepesen sulyosig
terjed. A tiinetek minden esetben javultak a tiineti kezelésre, vagy megsziintek a kezelés
abbahagyasakor.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszk6ze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsé¢k be a feltételezett mellékhatasokat a hatosag
részére az V. fliggelékben talalhatd elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A cefoperazon-natrium akut toxicitasaval kapcsolatosan csak korlatozott mennyiségili informacio all
rendelkezésre.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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A tladagolas varhatoan els6sorban a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban jelentett mellékhatasok
fokozodasat okozhatja. Figyelembe kell venni, hogy a béta-laktam tipusu antibiotikumok magas
koncentracidja a cerebrospinalis folyadékban vagy a liquorban neuroldgiai hatasokat, koztiik
gorcsrohamokat is okozhat.

Mivel a cefoperazon hemodializissel eltdvolithato a vérkeringésbdl, ez az eljaras nagymértékben
elosegitheti a gydgyszer kivalasztasat a szervezetbol, ha a tiiladagolds vesekarosodasban szenvedd
betegeknél kovetkezik be.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: egyéb béta-laktam antibiotikumok
ATC-kéd: JOIDD12

A cefoperazon széles spektrumil, félszintetikus cefalosporin antibiotikum. Baktericid hatasu; a
baktériumok sejtfalszintézisét gatolja.

A cefoperazon in vitro rendkiviil sokféle, klinikai szempontbdl fontos mikroorganizmus ellen hatasos,
és ellenall szamos béta-laktamaz hatasanak.
Az alabbi patogének ellen hatéasos:

Gram-pozitiv baktériumok:

Staphylococcus aureus penicillinazt termel6 és nem termel6 torzsek,
Staphylococcus epidermidis,

Streptococcus pneumoniae,

Streptococcus pyogenes (A csoport, béta-hemolizalo streptococcusok),
Streptococcus agalactiae (B csoport, béta-hemolizalo streptococcusok),
egyéb béta-hemolizald Streptococcusok.

Gram-negativ baktériumok:

Escherichia coli,

Klebsiella spp.,

Enterobacter spp.,

Citrobacter spp.,

Haemophilus influenzae,

Proteus mirabilis,

Proteus vulgaris,

Morganella morganii,

Providencia rettgeri (Proteus rettgeri),
Providencia spp.,

Serratia-fajok (a S. marcescens is),
Salmonella és Shigella spp.,
Pseudomonas aeruginosa és egyéb Pseudomonasok,
Acinetobacter calcoaceticus,

Neisseria gonorrhoeae,

Neisseria meningitidis,

Bordetella pertussis,

Yersinia enterocolitica.



Anaerob baktériumok:

o Gram-pozitiv és Gram-negativ coccusok (koztiik a Peptococcus-, Peptostreptococcus- €s
Veilonella-fajok),

o Gram-pozitiv palcak (a Clostridium spp., Eubacterium spp. és Lactobacillus spp.),

o Gram-negativ palcak (a Fusobacterium spp., a Bacteroides fragilis sok torzse és egyéb
Bacteroides-fajok).

A készitmény tobb béta-laktamazzal szemben ellenallo.

Nem érzékenyek:

. Enterococcus spp.,
o MRSA-, MRSE-torzsek (meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus és Staphylococcus
epidermidis),

o Mycoplasma spp.,
° Chlamydia spp.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

A cefoperazon egyszeri adagjat kovetéen magas koncentraciot ér el az epében és a vizeletben. Az

1. tablazat bemutatja a cefoperazon egészséges onkénteseknél, 1, 2, 3 vagy 4 g cefoperazon 15 perces,
allando sebességili infuzioban vald beadasat vagy 1 vagy 2 g cefoperazon egyszeri intramuscularis
injekcioban valo beadasat kovetden mért szérumkoncentracioit.

ey

1. tablazat: A cefoperazon szérumkoncentracioi:

Atlagos szérumkoncentraciok (mikrogramm/ml)
A beadést kovetden eltelt id6 éraban (h) kifejezve

Gyogyszeradag 0* 0,5 1 2 4 8 12
1 giv. 153 114 73 38 16 4 0,5
2giv 252 153 114 70 32 8 2
3giv 340 210 142 89 41 9 2
4 giv. 506 325 251 161 71 19 6
1 gim. 32%* 52 65 57 33 7 1
2 gim. 40** 69 93 97 58 14 4

* az infazi6 befejezésekor
**15 perccel az injekcio beadasat kovetden

A cefoperazon szérumban mérhetd atlagos felezési ideje kb. 2 6ra, az alkalmazas modjatol
fiiggetlendil.

Eloszlas

A cefoperazon a vizsgalt kiilonbdz6 szovetekben és testnedvekben terapias szintet ér el, tobbek kozott
az ascitesben és a cerebrospinalis folyadékban (meningitises betegeknél), vizeletben, epében,
epeholyagfalban, a kdpetben ¢s a tiiddben, szajpadmanduldkban és a sinus-nyalkahartyaban, a pitvari
fiilcsében, vesében, hugyvezetékben, prosztataban, herében; méhben és a petevezetékben, csontokban,
koldokzsindrban €s magzatvizben.

Eliminacid

A cefoperazon az epével és a vizelettel valasztodik ki. A maximalis koncentracid az epében a
gyogyszer adagolasat kovetden altalaban 1-3 ora alatt alakul ki, az egyidoben mért
szérumkoncentraciot szazszorosan meghalado értékben. Epetti sziikiiletben nem szenvedd betegeknél
2 g cefoperazon intravénas bolus injekcidban torténd adagolasat kovetden az epében mért
koncentraciok a 30 perces 66 mikrogramm/ml érték és a 3 oras 6000 mikrogramm/ml érték kozé estek.
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A cefoperazon kiilonb6z6 adagjainak kiilonb6z6 modokon torténd beadasat kovetden a vizelettel torténd
kivalasztodasa normalis vesefunkcioju egyéneknél 12 oran at mérve atlagosan 20-30% volt. 2 g
cefoperazon 15 perces infuzids adagolasat kovetden a vizeletben 2200 mikrogramm/ml-nél nagyobb
koncentracié alakult ki. 2 g intramuscularis adagolasat kdvetden a vizeletben 1000 mikrogramm/ml
csticskoncentraciot mértek.

A cefoperazon ismételt adagolasa nem eredményezte a hatdanyag felhalmozdodasat egészséges
alanyoknal.

Kiilonleges betegcsoportok

Mdjkarosodds

Majkérosodasban szenvedo betegek esetén a szérumban mérhet6 felezési id6 megnd, és a vizelettel
torténd kivalasztodas fokozodik. Vese- illetve majkarosodas esetén a cefoperazon felhalmozddhat a
szérumban.

Vesekarosodas
Vesekarosodasban szenvedo betegeknél és egészséges egyéneknél a szérum-cstiicskoncentracio, az
AUC-érték és a szérumban mérhetd felezési id6 hasonlo.

53 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Prepubertés koru patkanyokon végzett allatkisérletekben a cefoperazon minden dozistartomanyéaban
mellékhatasok fordultak el6. A felndttek kezelésére javasolt atlagos dozis koriilbeliil
tizenhatszorosanak megfeleld, 1000 mg/ttkg-os napi adagok subcutan alkalmazasakor csokkent a here
tomege, leallt a spermiogenesis, csokkent a csirasejtek szama ¢és a vacuolisatio a Sertoli-sejtek
citoplazmajaban. A felsorolt elvaltozasok sulyossaga a 100—1000 mg/ttkg/nap tartomanyban
dozisfiiggd volt; kisebb adagok alkalmazasakor kismértékben csdkkent a spermatocitak szama.
Kifejlett patkanyokon nem észleltek hasonlo hatast.

Bar a megfigyelt szdvettani elvaltozadsok a maximalis dozisokkal kezelt allatok kivételével
reverzibilisek voltak, a vizsgalatok soran nem kisérték figyelemmel a kezelt patkanyok reproduktiv
funkcioinak fejlodését. Nem ismert, hogy ezeknek az allatkisérletes adatoknak van-e jelentésége a
cefoperazon human alkalmazéasa szempontjabol.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Segédanyagokat nem tartalmaz.

6.2 Inkompatibilitasok

Aminoglikozidok

A cefoperazon és az aminoglikozidok oldatai egymassal nem keverhetok, mivel koztiik fizikai
inkompatibilités all fenn. Egyiittadasuk esetén (lasd 4.1 pont) a készitményeket egymas utan ¢és kiilon

infuzios szerelékkel, illetve eltérd helyre kell beadni. Ajanlatos elsének a cefoperazont adni.
Aminoglikozid antibiotikum alkalmazasa esetén monitorozni kell a betegek vesemiikodését.

Ez a gyogyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel keverheto.
6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

Por:
2 év

Az oldatos injekciot és infuzidt aszeptikus koriilmények kozott kell elkésziteni.
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Elkészitett oldatos injekcio:
Az oldatos injekciot mikrobiologiai szempontbol az elkészités utan azonnal fel kell hasznalni vagy egy
oran beliil tovabb kell higitani.

Higitas utan:

A higitott oldat kémiai ¢s fizikai stabilitasa igazolt a 6.6 pontban leirtak szerint.

Az aszeptikus koriilmények kozott elkészitett infiizids oldatot mikrobiologiai szempontbol azonnal fel kell
hasznélni.

Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasig az eltartasi id6 ¢s a tarolasi kortilmények a
felhasznalo felelGssége.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Legfeljebb 25 °C-on tarolando.
A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolésban tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Cefobid 1 g por oldatos injekciéhoz vagy infuzidhoz

Koriilbeliil 1 g por gumidugodval, rollnizott aluminium kupakkal és sziirke, lepattinthaté miianyag
védolappal lezart tiszta, szintelen injekcios tivegbe toltve.

1 injekciods liveg dobozban.

Cefobid 2 g por oldatos injekcidhoz vagy infuzidhoz

Kortiilbeliil 2 g por gumidugodval, rollnizott aluminium kupakkal és sziirke, lepattinthaté miianyag
veédolappal lezart tiszta, szintelen injekcids livegbe toltve.

1 injekcios iiveg dobozban.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Bérmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

Stabilitas

A felsorolt parenteralis oldatok felhasznalasaval elkészitett, és a megadott végsé koncentraciora
beallitott cefoperazon-oldatok a kovetkez6kben meghatarozott koriilmények kozott, a megjelolt ideig
Orzik meg stabilitasukat. (A lejarati id6 utan meg kell semmisiteni a felhasznalatlan oldatot.)

A kovetkezo oldatokkal készitett cefoperazon-oldat szabalyozott Hozzavetéleges végsé
(15-25°C) homérsékleten, 24 oraig 6rzi meg stabilitasat*® koncentracié
Bakteriosztatikus injekciohoz valo viz 300 mg/ml
5%-os gliikkoz-oldat 2-50 mg/ml
5%-os gliikkdz-oldat és Ringer-laktat-oldat 2-50 mg/ml
5%-os gliikoz-oldat és 0,9%-0s natrium-klorid-oldat 2-50 mg/ml
5%-os gliikkoz-oldat és 0,2%-os natrium-klorid-oldat 2-50 mg/ml
10%-os gliik6z-oldat 2-50 mg/ml
Ringer-laktat-oldat 2 mg/ml
2%-os lidokain-hidroklorid-oldat 300 mg/ml
0,9%-os natrium-klorid-oldat 2-300 mg/ml
Injekciohoz valo viz 300 mg/ml

*A liofilizalt porbol készitett cefoperazon-oldatok liveg vagy mianyag fecskenddben, iiveg infzios
palackban vagy miianyag infuzios tasakban tarolhatok.
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A kovetkez6 oldatokkal készitett cefoperazon-oldat

Hozzavetdleges végso

hiitészekrényben (2—8°C hémérsékleten) 5 napig 6rzi meg koncentracié
stabilitasat*

Bakteriosztatikus injekcidhoz valo viz 300 mg/ml
5%-os gliikkoz-oldat 2-50 mg/ml
5%-os gliikoz-oldat és 0,9%-0s natrium-klorid-oldat 2-50 mg/ml
5%-os gliikoz-oldat és 0,2%-0s natrium-klorid-oldat 2-50 mg/ml
Ringer-laktat-oldat 2 mg/ml
2%-os lidokain-hidroklorid-oldat 300 mg/ml
0,9%-0s natrium-klorid-oldat 2-300 mg/ml
Injekcidhoz vald viz 300 mg/ml

A felsorolt oldatokkal készitett cefoperazon-oldat eltarthatésaga

Hozzavetéleges végso

fagyasztészekrényben (-20 — -10 °C hémérsékleten)** koncentracié
3 het

5%-os gliikdz-oldat 50 mg/ml
5%-os gliikdz-oldat és 0,9%-o0s natrium-klorid-oldat 2 mg/ml
5%-os gliikkoz-oldat és 0,2%-os natrium-klorid-oldat 2 mg/ml
5 het

0,9%-os natrium-klorid-oldat 300 mg/ml
Injekcidhoz vald viz 300 mg/ml

* ** A liofilizalt porbdl készitett cefoperazon-oldatok iiveg vagy milanyag fecskenddében, tiveg

infuzios palackban vagy mtianyag infzios tasakban tarolhatok.

A fagyasztassal tarolt cefoperazon-oldatot felhasznalés el6tt szobahdmérsekleten fel kell olvasztani. A

felolvasztott oldat fel nem hasznalt mennyiségét meg kell semmisiteni, nem szabad ismét

lefagyasztani.

Megjegyzés: == (két kereszt)
Osztalyozas: 11./3 csoport

Korlatozott érvényi orvosi rendelvényhez kotott, az egészségiigyrol szo16 1997. évi CLIV. térvény
3. §-anak ga) pontja szerinti rendeldintézeti jarobeteg szakellatast vagy fekvibeteg szakellatast nyujto

szolgaltatok altal biztositott koriilmények kozott alkalmazhatd gydgyszer (1).

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Pfizer Kft.

1123 Budapest, Alkotas u. 53.

Magyarorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

OGYI-T-1134/01

Cefobid 1 g por oldatos injekcidhoz vagy infuizidhoz

OGYI-T-1134/02 Cefobid 2 g por oldatos injekcidhoz vagy infuiziohoz

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1983. januar 1.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2010. szeptember 30.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

2020. november 14.
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