PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN
Cefotaxim hameln 1 g pulver till injektions-/infusionsvatska, 16sning
Cefotaxim hameln 2 g pulver till injektions-/infusionsvatska, 16sning
2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Cefotaxim hameln 1 g pulver till injektions-/infusionsvétska, 16sning
Varje injektionsflaska innehaller cefotaximnatrium motsvarande 1 g cefotaxim (cefotaximum).

1 g pulver innehaller 48 mg natrium (2,09 mmol).

Cefotaxim hameln 2 g pulver till injektions-/infusionsvatska, 16sning
Varje injektionsflaska innehaller cefotaximnatrium motsvarande 2 g cefotaxim (cefotaximum).

Varje 2 g injektionsflaska innehaller 96 mg natrium (4,18 mmol).

3. LAKEMEDELSFORM

Pulver till injektions-/infusionsvatska, l16sning.
Vitt eller svagt gult pulver.

4 KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Cefotaxim hameln ar avsett for behandling av foljande allvarliga infektioner, antingen nér det ar kant eller
nar det anses mycket troligt att de orsakas av bakterier som ar kansliga for cefotaxim (se avsnitt 4.4 och 5.1):
- bakteriell pneumoni

- komplicerad urinvégsinfektion inklusive pyelonefrit

- allvarliga hud- och mjukdelsinfektioner

- genitala infektioner, inklusive gonorré

- intraabdominella infektioner (som peritonit)

- bakteriell meningit

- endokardit

- borrelios.

Behandling av patienter med bakteriemi som uppstar i samband med eller misstanks hanga samman med
infektioner som anges ovan.

Perioperativ profylax. Vid kirurgiska ingrepp med forhojd infektionsrisk med anaeroba patogener, t.ex.
kolorektal kirurgi, rekommenderas en kombination med ett [ampligt 1akemedel som &r verksamt mot
anaerober.

Officiella behandlingsrekommendationer betréffande lamplig anvandning av antibiotika ska beaktas.



4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Cefotaxim hameln kan administreras som intravends bolusinjektion, intravends infusion eller intramuskulér
injektion efter beredning av lésningen.

Dosering, administreringssatt och administreringsfrekvens ska avgdras av hur allvarlig infektionen &r, den
orsakande organismens kanslighet och patientens tillstand. Behandlingen kan pabdrjas innan resultaten av
kénslighetstesterna ar kénda.

Vuxna och ungdomar 6ver 12 ar

Vuxna och ungdomar far vanligtvis 2 till 6 g cefotaxim per dag. Den dagliga dosen ska delas upp i tva

enskilda doser var 12:e timme.

- Vanliga infektioner med férekomst av (eller misstanke om) kénslig bakterie: 1 g var 12:e timme.

- Infektioner med forekomst av (eller misstanke om) flera kansliga eller mattligt kansliga bakterier: 1-2
g var 12:e timme.

- Allvarliga infektioner eller infektioner som inte kan lokaliseras: 2—-3 g som enskild dos var 6:e till
8:e timme (maximal daglig dos: 12 g).

En kombination av cefotaxim och andra antibiotika ar indicerat vid allvarliga infektioner.

Pediatrisk population

Barn: Det vanliga dosintervallet ar 100-150 mg/kg/dag i 2 till 4 uppdelade doser. Vid mycket svara
infektioner kan dock doser pa upp till 200 mg/kg/dag kravas.

Nyfodda barn: Den rekommenderade dosen ar 50 mg/kg/dag i 2 till 4 uppdelade doser. Vid svara infektioner
har 150-200 mg/kg/dag, i uppdelade doser, givits.

Aldre
Ingen dosjustering kravs under forutsattning att njur- och leverfunktionen &r normal.

Andra sarskilda rekommendationer

Gonorreé

For gonorré, ges en engangsinjektion (intramuskulart eller intravendst) med 0,5-1 g cefotaxim. Vid
komplicerade infektioner ska tillgdngliga officiella riktlinjer beaktas. Syfilis ska uteslutas innan behandling
paborjas.

Bakteriell meningit

Vuxna: 6-12 g cefotaxim dagligen uppdelat i lika stora doser var 6:¢ till 8:e timme (2-3 g 3 till 4 ganger per
dag).

Barn: 150-200 mg/kg/dag uppdelat i lika stora doser var 6:e till 8:e timme.

Nyfodda barn: 07 dagar: 50 mg/kg var 12:e timme. 7-28 dagar: 50 mg/kg var 8:e timme.

Perioperativ profylax
1-2 g som engangsdos sa nara inpa operationens bérjan som méjligt. Om operationstiden Gverstiger
90 minuter ska en extra dos antibiotika ges i profylaktiskt syfte.

Intraabdominella infektioner
Intraabdominella infektioner ska behandlas med cefotaxim i kombination med andra antibiotika som ar
verksamma mot anaeroba bakterier.



Dosering vid nedsatt njurfunktion
Hos patienter med kreatininclearance under 10 ml/minut maste underhallsdoserna efter en initial normal dos
minskas till halften av den normala dosen, utan andring av doseringsintervallet.

Dosering vid hemodialys eller peritonealdialys
1 till 2 g dagligen, beroende pa infektionens svarighetsgrad. Pa hemodialysdagen ska cefotaxim
administreras efter dialysen.

Behandlingslangd

Behandlingslangd med cefotaxim beror pa patientens kliniska tillstand och varierar beroende pa det
bakteriologiska forloppet. Administrering av cefotaxim ska fortsatta tills symtomen har avtagit eller tills
bevis finns pa bakteriell eradikation. Behandling under minst 10 dagar ar nodvandig vid infektioner orsakade
av streptococcus pyogenes (parenteral behandling kan bytas ut mot en adekvat oral behandling fore slutet av
10-dagarsperioden).

Administreringssatt

Cefotaxim hameln 1 g pulver till injektions-/infusionsvatska, 16sning kan ges genom intramuskular
injektion, intravends injektion eller intravends infusion.

Cefotaxim hameln 2 g pulver till injektions-/infusionsvatska, I6sning kan ges genom intravends injektion
eller infusion.

Intravends infusion

FOr att undvika risk for infektion ska beredning av I6sningen for infusionen genomforas i kliniskt aseptisk
miljo. Senarel&gg inte upp infusionen efter beredning av 16sningen.

For kort intravends infusion: Efter beredning ska lésningen administreras under 20 minuter.

For langvarig intravends infusion: Efter beredning ska losningen administreras under 50-60 minuter.

Intravends injektion

Vid intermittenta i.v. injektioner maste l6sningen injiceras under en period pa 3 till 5 minuter. Efter
marknadsintroduktionen har potentiellt livshotande arytmi rapporterats hos ett mycket litet antal patienter
som fick snabb intravents administrering av cefotaxim genom en central venkateter.

Intramuskulér injektion (rekommenderas endast fér 1 g injektionsflaskor)

Intramuskul&r administrering begrénsas till exceptionella kliniska situationer (t.ex. gonorré). Den &r inte
indicerad vid allvarliga infektioner och den ska foregas av en risk/nytta-bedomning. Det rekommenderas att
inte mer an 4 ml injiceras unilateralt. Om den dagliga dosen 6verstiger 2 g cefotaxim eller om cefotaxim
injiceras oftare an tva ganger per dag rekommenderas intravends administrering. Intramuskular injektion
rekommenderas inte vid allvarliga infektioner.

Losningen ska administreras genom djup intramuskular injektion. Lésningar med lidokain far inte ges
intravenost. Cefotaxim hameln som &r beredd med lidokain ska inte ges till barn under 30 manaders alder.
Produktinformationen for det valda lidokaininnehallande lakemedlet maste beaktas.

Anvisningar om beredning och spadning av lakemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6. Cefotaxim
hameln och aminoglykosider ska inte blandas i samma spruta eller perfusionsvatska.

4.3 Kontraindikationer
- Overkéanslighet mot den aktiva substansen eller mot andra cefalosporiner.

- Tidigare omedelbar och/eller allvarlig 6verkéanslighetsreaktion mot penicillin eller nagot
betalaktamantibiotikum.



4.4 Varningar och forsiktighet

Liksom med andra antibiotika kan anvandning av cefotaxim, sarskilt om den &r langvarig, leda till alltfor
hastig tillvaxt av icke-kansliga organismer. Upprepad utvérdering av patientens tillstdnd ar vasentlig. Om
superinfektion uppstar under behandlingen ska lampliga atgarder vidtas (se avsnitt 4.8).

- Anafylaktiska reaktioner
Allvarliga, inbegripet dodliga, 6verkanslighetsreaktioner har rapporterats hos patienter som far cefotaxim (se
avsnitt 4.3 och 4.8).

Om en 6verkanslighetsreaktion intraffar maste behandlingen avbrytas.

Anvandning av cefotaxim ar strikt kontraindicerad hos personer med omedelbara verkanslighetsreaktioner
mot cefalosporiner i anamnesen.

Eftersom korsallergier forekommer mellan penicilliner och cefalosporiner, ska de senare anvandas med
yttersta forsiktighet pa penicillinkansliga personer. Overkanslighetsreaktioner (anafylaxi) som upptrader med
dessa tva antibiotikafamiljer kan vara allvarliga eller till och med dédliga.

- Allvarliga hudreaktioner

Allvarliga hudbiverkningar (SCAR), inklusive akut generaliserad exantematos pustulos (AGEP), Stevens-
Johnsons syndrom (SJS), toxisk epidermal nekrolys (TEN), lakemedelsreaktion med eosinofili och
systemiska symtom (DRESS), som kan vara livshotande eller dddliga, har rapporterats efter godkannande for
forsaljning i samband med cefotaximbehandling. Vid forskrivning ska patienten informeras om tecken och
symtom pa hudreaktioner. Om tecken och symtom som tyder pa dessa reaktioner upptréader, ska cefotaxim
omedelbart sdttas ut. Om patienten har utvecklat AGEP, SJS, TEN eller DRESS vid anvandning av
cefotaxim far behandlingen med cefotaxim inte aterupptas utan ska avbrytas permanent.

Hos barn kan férekomsten av hudutslag forvéxlas med den underliggande infektionen eller en annan
infektionsprocess. Lakare bor dvervaga mojligheten av en reaktion pa cefotaxim hos barn som utvecklar
symtom som hudutslag och feber under behandling med cefotaxim.

- Clostridioides difficile-relaterade sjukdomar (t.ex. pseudomembrands kolit)

Diarré, framfor allt om den &r svar och/eller ihallande och upptrader under behandlingen eller under de forsta
veckorna efter behandlingen, kan vara symtom pa Clostridioides difficile-relaterade sjukdomar (CDAD).
CDAD kan variera i svarighetsgrad fran lindrig till livshotande. Den allvarligaste formen ar
pseudomembrands kolit.

Diagnosen av detta sallsynta men mojligen dodliga tillstand kan bekraftas genom endoskopi och/eller
histologi. Det ar viktigt att Gvervaga denna diagnos hos patienter som far diarré under eller efter
administrering av cefotaxim. Om diagnosen pseudomembrands kolit misstanks ska cefotaxim
omedelbart sattas ut och lamplig specifik antibiotikabehandling ska inledas utan dréjsmal.
Clostridioides difficile-relaterade sjukdomar kan gynnas av fekal stas. Lakemedel som hammar
peristaltiken ska inte ges.

- Hematologiska reaktioner

Leukopeni, neutropeni och, mer sallsynt, benmargssvikt, pancytopeni eller agranulocytos kan utvecklas
under behandling med cefotaxim. Vid behandling som varar langre &n 7-10 dagar ska antalet vita
blodkroppar 6vervakas och behandlingen avbrytas vid neutropeni.

Vissa fall av eosinofili och trombocytopeni, som snabbt gar tillbaka nar behandlingen avbryts, har
rapporterats. Aven fall av hemolytisk anemi har rapporterats (se avsnitt 4.8).

- Patienter med njurinsufficiens

Doseringen ska justeras efter beraknat kreatininclearance.

Forsiktighet krdvs om cefotaxim administreras tillsammans med aminoglykosider eller andra nefrotoxiska
lakemedel (se avsnitt 4.5). Njurfunktionen maste dvervakas hos dessa patienter, hos &ldre och hos patienter
med befintlig njurfunktionsnedséttning.



- Encefalopati

Betalaktamer, inklusive cefotaxim, predisponerar patienten for encefalopatirisk (som kan innefatta kramper,
forvirring, medvetandepaverkan, rorelsestorningar), sarskilt vid éverdosering eller nedsatt njurfunktion (se
avsnitt 4.8). Patienter ska uppmanas att kontakta sin I&dkare omedelbart innan behandlingen fortséatter om
sadana reaktioner uppstar.

- Forsiktighetsatgarder vid administrering

Efter marknadsintroduktionen har potentiellt livshotande arytmi rapporterats hos ett mycket litet antal
patienter som fick snabb intravents administrering av cefotaxim via en central venkateter. Den
rekommenderade tiden for injektion eller infusion ska féljas (se avsnitt 4.2).

- Forsiktighetsatgarder for administrering vid beredning med lidokain.

Administrera inte vid:

- kand historik med dverkénslighet mot lidokain eller andra lokalanestetika av amidtyp
- hjartblock utan pacemaker

- svar hjartsvikt.

- Effekter pa laboratorietester

Liksom med andra cefalosporiner har ett positivt Coombs test observerats hos vissa patienter som behandlats
med cefotaxim. Detta fenomen kan stéra korsmatchningen av blod. Glukostestning i urin med ospecifika
reduktionsmedel kan ge falskt positiva resultat. Detta fenomen upptréder inte nar en glukosoxydasspecifik
metod anvands.

Natrium
Detta lakemedel innehaller 48 mg natrium per 1 g pulver, motsvarande 2,4 % av WHO:s hogsta
rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium fOr vuxna).

Cefotaxim hameln anses ha en hdg natriumhalt. Detta bor sarskilt beaktas for dem som ater en saltfattig kost.

Detta lakemedel administreras endast efter beredning- se avsnitt 6.6.

Natriumhalten i spadningsmedlet ska beaktas vid berdkningen av den totala natriumhalten i den beredda
spadningen av lakemedlet. For detaljerad information om natriumhalten i den I6sning som anvands for att
spada produkten, se produktegenskaperna for den spaddningsvétska som anvénds.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Probenecid stdr den renala tubuléra dverféringen av cefalosporiner, vilket 6kar exponeringen for cefotaxim
cirka 2 ganger och minskar renalt clearance till cirka halften vid terapeutiska doser. Pa grund av det stora
terapeutiska indexet for cefotaxim behdvs ingen dosjustering hos patienter med normal njurfunktion.
Dosjustering kan behdvas hos patienter med nedsatt njurfunktion (se avsnitt 4.4 och 4.2).

Aminoglykosidantibiotika och diuretika: I likhet med andra cefalosporiner kan cefotaxim forstarka de
nefrotoxiska effekterna av nefrotoxiska lakemedel sdsom aminoglykosider eller potenta diuretika (t.ex.
furosemid). Njurfunktionen maste dvervakas hos dessa patienter (se avsnitt 4.4).

Bakteriostatiska antibiotika: Cefotaxim hameln ska inte kombineras med bakteriostatiska antibiotika (t.ex.
tetracykliner, erytromycin och kloramfenikol) eftersom en antagonistisk effekt & mojlig.

Stérning av laboratorietester: Liksom med andra cefalosporiner har ett positivt Coombs test observerats hos
vissa patienter som behandlats med cefotaxim. Detta fenomen kan stdra korsmatchningen av blod.

En falskt positiv reaktion pa glukos kan uppsta med reducerande substanser (t.ex. Fehlings I6sning) men inte
vid anvéandning av specifika glukosoxidasmetoder.



4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Sakerheten av cefotaxim har inte faststallts under graviditet hos méanniska.

Djurstudier tyder inte pa direkta eller indirekta reproduktionstoxikologiska effekter. Det finns dock inga
adekvata och vélkontrollerade studier hos gravida kvinnor.

Cefotaxim passerar placentabarridren. Efter intravents administrering av 1 g cefotaxim under forlossningen
uppmattes varden pa 14 pg/ml i navelstrangsserumet under de forsta 90 minuterna efter administrering,
vilket sjonk till cirka 2,5 pg/ml i slutet av den andra timmen efter administrering. | fostervattnet uppmattes
den hogsta koncentrationen pa 6,9 pg/ml efter 3—4 timmar. Detta varde dverstiger den minsta hammande
koncentrationen (MIC) for de flesta gramnegativa bakterier. Darfor ska cefotaxim inte anvéndas under
graviditet om inte den forvantade nyttan dvervager eventuella risker.

Amning

Cefotaxim utsdndras i brostmjolk.

Effekter pa den fysiologiska tarmfloran hos det ammade spadbarnet kan leda till diarré, kolonisering av
jastliknande svampar och sensibilisering av spadbarnet. Darfor maste ett beslut fattas om amningen ska
avbrytas eller om behandlingen ska avbrytas med hansyn till férdelen med amning for barnet och fordelen
med behandling for kvinnan.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Vid biverkningar som yrsel eller encefalopati (som kan innefatta kramper, forvirring, medvetandesénkning,
rorelsestorningar) ska patienten inte anvanda maskiner eller kora bil. Hoga doser av cefotaxim, sérskilt hos

patienter med nedsatt njurfunktion, kan orsaka encefalopati (t.ex. medvetandesankning, onormala rorelser
och kramper) (se avsnitt 4.8). Patienterna ska rekommenderas att inte kora bil eller anvédnda maskiner om
sadana symtom upptrader.

4.8 Biverkningar

Mycket Vanliga | Mindre vanliga Séllsynta | Mycket Ingen kand frekvens
vanliga (=1/100 | (=1/1 000 till =1/10 séllsynta (kan inte beraknas
Organsystem =1/10) till <1/100) 000 till 1 fran tillgangliga
<1/10) <1/1 data)*
000)
Infektioner och Superinfektion (se
infestationer avsnitt 4.9)
Leukopeni Benmargssvikt
Eosinofili Pancytopeni
Trombocytopeni Neutropeni
Flo?et OtCh : Agranulocytos
ymisysteme (se avsnitt 4.4)
Hemolytisk anemi
Anafylaktiska
Jarisch- reaktioner
Immunsystemet Herxheimer- Angioddem
reaktion Bronkospasm
Anafylaktisk chock
Huvudvark
Centrala och perifera Krampanfall (se Yrsel .
nervsystemet avsnitt 4.4) Encefalopati* (s
avsnitt 4.4)




Arytmi efter snabb
) bolusinfusion via
Hjartat central venkateter
Illaméaende
Kréakningar
I Buksmérta
Magtarmkanalen Diarré Pseudomembrants
kolit (se avsnitt 4.4)
Okning av
leverenzymer
(ALAT, ASAT, Hepatit** (ibland
LDH, gamma- GT tillsammans med
Lever och gallvagar och/eller alkaliskt gulsot)
fosfatas) och/eller
bilirubin
Erythema multiforme
Stevens-Johnsons
syndrom
Utslag Toxisk epidermal
Klada nekrolys
Urtikaria (se avsnitt 4.4)
Hud och subkutan Akut generaliserad
vavnad exantematos pustulos
(AGEP)
Lakemedelsreaktioner
med eosinofili och
systemiska symtom
(DRESS) (se
avsnitt 4.4)
Nedsatt Akut njurinsufficiens
njurfunktion/férhojt (se avsnitt 4.4)
. N kreatinin (frdmst Interstitiell nefrit
Njurar och urinvégar vid samtidig
forskrivning av
aminoglykosider)
Allménna symtom For i.m.- Feber Fori.m.-
och/eller symtom vid | formuleringar: Inflammatoriska formuleringar (dar
administreringsstallet | Smarta pa reaktioner pa lidokain anvands for
injektionsstéllet injektionsstallet, beredning):
inklusive Systemiska reaktioner
flebit/tromboflebit pé lidokain

* Betalaktamer, inklusive cefotaxim, predisponerar patienten for encefalopatirisk (som kan innefatta
kramper, forvirring, medvetandepaverkan, rorelsestorningar), sarskilt vid éverdosering eller nedsatt
njurfunktion.

** erfarenhet efter marknadsintroduktionen

Jarisch-Herxheimer-reaktion

Vid behandling av borrelios kan en Jarisch-Herxheimer-reaktion utvecklas under de forsta dagarna av
behandlingen.

Forekomst av ett eller flera av foljande symtom har rapporterats efter flera veckors behandling av borrelios:
hudutslag, klada, feber, leukopeni, forhjda leverenzymer, andningssvarigheter, ledbesvar.



Hepatobilidra sjukdomar

Forhojda varden av leverenzymer (ALAT, ASAT, LDH, gamma-GT och/eller alkaliskt fosfatas) och/eller
bilirubin har rapporterats. Dessa laboratorieavvikelser kan i séllsynta fall Gverstiga tva ganger den Gvre
gransen for normal niva och framkalla ett monster av leverskada, vanligtvis kolestatisk och oftast utan
symtom.

Superinfektion

Liksom med andra antibiotika kan anvandning av cefotaxim, sarskilt om den ar langvarig, leda till overvéxt
av icke-kansliga organismer. Upprepad utvérdering av patientens tillstand &ar vasentlig. Om superinfektion
uppstar under behandlingen ska lampliga atgarder vidtas.

For i.m.-formuleringar
Om losningsvatska innehaller lidokain kan systemiska reaktioner pa lidokain férekomma, sarskilt vid
oavsiktlig intravends injektion eller injektion i starkt vaskulariserad vavnad eller vid dverdosering.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter det att lakemedlet godkéants. Det gor det mojligt att
kontinuerligt overvaka lakemedlets nytta-/riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning till

Lékemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symtom pa Gverdosering kan i stort sett motsvara biverkningsprofilen.
Det finns risk for encefalopati vid administrering av betalaktamantibiotika, inklusive cefotaxim, sarskilt vid
Overdos eller nedsatt njurfunktion.

Vid 6verdos maste cefotaxim séttas ut och stédbehandling maste paborjas som omfattar atgarder for att
paskynda elimineringen samt symtomatisk behandling av biverkningar (t.ex. kramper).

Det finns inget specifikt motgift. Cefotaxim kan avlagsnas med hemodialys. Peritonealdialys ar ineffektivt
nér det géller att avlagsna cefotaxim.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: antibakteriella medel for systemiskt bruk, andra betalaktamantibakteriella medel,
tredje generationens cefalosporiner, ATC-kod: JO1DDOL1.

Verkningsmekanism
Den bakteriedodande verkan av cefotaxim beror pa hamning av bakteriell cellvaggssyntes (under
tillvéxtperioden) orsakad av en hdmning av penicillinbindande proteiner (PBP) som transpeptidaser.

Resistensmekanism

Resistens mot cefotaxim kan orsakas av féljande mekanismer:

- Inaktivering av betalaktamaser. Cefotaxim kan hydrolyseras av vissa betalaktamaser, sérskilt av
betalaktamaser med utdkat spektrum (ESBL) som forekommer hos stammar av Escherichia coli eller
Klebsiella pneumoniae, eller av kromosomalt kodade inducerbara eller konstitutiva betalaktamaser av
AmpC-typ som pavisas hos Enterobacter cloacae. Darfor ska infektioner orsakade av patogener med
inducerbara, kromosomalt kodade AmpC-beta-laktamaser inte behandlas med cefotaxim ens vid



http://www.lakemedelsverket.se

bevisad in vitro-kanslighet pa grund av risken for selektion av mutanter med konstitutivt AmpC-beta-
laktamasuttryck som inte langre hdmmas.

- Minskad afffinitet av PBP till cefotaxim. Den férvarvade resistensen hos pneumokocker och andra
streptokocker orsakas av modifieringar av redan existerande PBP som en féljd av en
mutationsprocessen. | motsats till detta géller for meticillinresistenta (oxacillinresistenta)
Staphylococcus att det &r uppkomst av ytterligare PBP med minskad affinitet till cefotaxim som
orsakar resistens.

- Otillracklig penetration av cefotaxim genom det yttre cellmembranet hos gramnegativa bakterier sa att
h&mningen av PBP blir otillrécklig.

- Forekomst av transportmekanismer (effluxpumpar) som aktivt kan transportera ut cefotaxim ur cellen.
Fullstandig korsresistens mot cefotaxim forekommer med ceftriaxon och delvis med andra penicilliner
och cefalosporiner.

Brytpunkter for kénslighetstestning

Brytpunkter for lagsta hdmmande koncentration (MIC) som faststéllts av europeiska kommittén for
resistenshestamning (EUCAST) for cefotaxim finns pa foljande webbplats:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.xIsx

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Farmakokinetik: Efter en intravends bolus pa 1000 mg ligger den genomsnittliga maximala
plasmakoncentrationen av cefotaxim vanligen mellan 81 och 102 mikrogram/ml. Doser pa 500 mg och

2000 mg ger plasmakoncentrationer pa 38 respektive 200 mikrogram/ml. Det finns ingen ackumulering efter
administrering av 1000 mg intravendst eller 500 mg intramuskulért under 10 eller 14 dagar.

Den skenbara distributionsvolymen vid steady-state for cefotaxim ar 21,6 1/1,73 m? efter 1 g intravends
infusion under 30 minuter.

Koncentrationer av cefotaxim (vanligen bestdmda genom icke-selektiv analys) har studerats i ett stort antal
vavnader och vétskor fran manniskokroppen. Koncentrationerna i cerebrospinalvétska ar laga nar
hjarnhinnorna inte &r inflammerade, men ligger mellan 3 och 30 mikrogram/ml hos barn med meningit.

Cefotaxim passerar vanligen blod-hjarnbarridren i nivaer éver MIC for vanliga kansliga patogener nar
hjarnhinnorna ar inflammerade. Koncentrationer (0,2-5,4 mikrogram/ml) som ar hAmmande for de flesta
Gram-negativa bakterier uppnas i purulent sputum, bronkialsekret och pleuravatska efter doser pa 1 eller 2 g.
Koncentrationer som sannolikt dr effektiva mot de flesta kansliga organismer uppnas pa liknande satt i
kvinnliga reproduktionsorgan, i effusion vid 6roninflammation, i prostatavavnad, interstitiell vatska,
njurvavnad, bukhinnevitska och gallblasevagg, efter vanliga terapeutiska doser. Hoga koncentrationer av
cefotaxim och desacetyl-cefotaxim erhalls i gallan.

Cefotaxim metaboliseras delvis fore utséndring. Den huvudsakliga metaboliten ar den mikrobiologiskt aktiva
produkten desacetyl-cefotaxim. Storre delen av en dos cefotaxim utséndras i urinen, cirka 60 % som
ofdréndrat lakemedel och ytterligare 24 % som desacetyl-cefotaxim. Plasmaclearance rapporteras vara
mellan 260 och 390 ml/minut och renalt clearance 145 till 217 ml/minut.

Efter intravends administrering av cefotaxim till friska vuxna ar halveringstiden for eliminering av
modersubstansen 0,9 till 1,14 timmar och for desacetylmetaboliten cirka 1,3 timmar.

Hos nyfodda paverkas farmakokinetiken av gestationsalder och kronologisk alder, och halveringstiden ar
forlangd hos for tidigt fodda och nyfodda med lag fodelsevikt i samma alder.

Vid svar njurfunktionsnedsattning okar halveringstiden for eliminering av cefotaxim minimalt till cirka
2,5 timmar, medan den for desacetyl-cefotaxim okar till cirka 10 timmar. Den totala atervinningen i urinen
av cefotaxim och dess huvudmetabolit minskar med nedsatt njurfunktion.


https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-breakpoints_en.xlsx

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sdkerhetsfarmakologi, allméantoxicitet, gentoxicitet och reproduktionseffekter
visade inte nagra sarskilda risker for manniska. Cefotaxim passerar genom placenta.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Inga

6.2 Inkompatibiliteter

Aminoglykosider ar inkompatibla med cefalosporiner i parenterala blandningar.
Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel forutom de som namns i avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet

Odppnade injektionsflaskor: 2 ar.

Hallbarhet efter beredning:

Den beredda produkten &r kemiskt och fysikaliskt stabil:

- vid en temperatur pa 2 °C till 8 °C under 24 timmar,
- vid en temperatur under 25 °C i 2 timmar.

Se avsnitt 6.6 for beredning av Idsningar.

Ur mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvandas omedelbart. Om produkten inte anvands omedelbart, &r
forvaringstider och forhallanden vid anvandning anvandarens ansvar.

Den beredda produkten behdver inte skyddas mot ljus.

Losningen kan efter beredning vara farglos till gul.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Detta lakemedel kraver inga sarskilda temperaturférhallanden vid forvaring.

Forvara flaskan i ytterkartongen for att skydda den mot ljus.

For forvaringsforhallanden efter beredning av lakemedlet, se avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Cefotaxim hameln finns i ofdrgade flaskor av typ I11-glas med propp av brombutylgummi och med ett
aluminiumlock och aluminiumférsegling eller ett aluminiumlock med ett sndpplock av plast.

Varije injektionsflaska innehaller 1 respektive 2 g cefotaxim.

Forpackningsstorlek: 10 injektionsflaskor.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Efter att 16sningsvatskan har tillsatts till flaskans innehall ska flaskan skakas tills pulvret har l6sts upp.
Ldsningen ska vara klar (pulvret upplost) efter 1-2 minuter. Losningen av den beredda produkten ska

inspekteras visuellt med avseende pa klarhet och partiklar fore administrering. Om I6sningen ar grumlig eller
innehaller partiklar ar den inte lamplig att anvanda. Lésningen kan efter beredning vara farglos till gul.

10



FOr instruktioner om administrering, se avsnitt 4.2.
Beredning av injektions- och infusionsvatska, l6sning

Intravenos injektion (fran 3 till 5 minuter)
Innehallet i en injektionsflaska ska losas i 4 eller 10 ml vatten for injektionsvatskor, 9 mg/ml (0,9 %)
natriumkloridldsning for injektionsvatskor eller 50 mg/ml (5 %) glukoslésning for injektionsvétskor.

Intravends infusion (fran 20 till 60 minuter)

For att bereda I6sningar av cefotaxim for intravends infusion 16ses pulvret i vatten for injektionsvétskor (pa
samma satt som for intravendsa injektioner).

Den erhallna lésningen ska spadas ytterligare med nagon av féljande lésningar:

9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridl6sning,

50 mg/ml (5 %) glukoslésning,

50 mg/ml (5 %) glukoslésning med 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridldsning 1:1,

50 mg/ml (5 %) glukosldsnhing med 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridldsning 2:1,

Ringer-16sning (Ringer-laktatlésning).

Antibiotikainnehall per Losningsvatskans volym
injektionsflaska Intravends injektion Intravends infusion
1lqg 10 ml 40-100 ml

24q 10 ml 40-100 ml

Intramuskul&r injektion (rekommenderas endast for 1 g injektionsflaskor)

Innehdllet i 1 g injektionsflaska ska losas i 4 ml vatten for injektionsvatskor, 9 mg/ml (0,9 %)
natriumkloridlosning eller 10 mg/ml (1 %) lidokainlsning. Produkten far inte administreras intravenost med
lidokainldsning.

Ldsningsvatskans
Antibiotikainnehall per volym
injektionsflaska Intramuskular
injektion
1lg 4 ml
24 -

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras i enlighet med lokala bestaimmelser.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
hameln pharma gmbh

Inselstrale 1

31787 Hameln

Tyskland

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

1g: 65372

2 g: 65373

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
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Datum for det forsta godkédnnande: 2025-08-19

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2025-08-19
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