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PROVADECI ROZHODNUTI KOMISE
ze dme 21.3.2014

o registraci humannich lé¢ivych pFipravki ,,Rocephin a souvisejici ndzvy*, které
obsahuji ainnou litky ,,ceftriaxonum®, v ramei Cldnke 30 smérnice Evrepského
pariamente a Rady Z2001/83/ES

(Text s vyznamem pro EHP)

EVROPSKA KOMISE,
s ohledem na Smlouvu o fungovéni Evropské unie,

s ohledem na smérnici Evropského parlamentu a Rady 2001/83/ES ze dne 6. listopadu
2001 o kodexu Spoledenstvi tykajicim se humannich 1é&ivych pipravki’, a zejména na
¢l. 34 odst. 1 uvedené smérnice,

s ohledem na stanoviske Evropské agehtury pro lé¢ive piipravky vydané Vyborem pro

humanni 1é¢ivé piipravky dne 23. leden 2014,

vzhledem k témto divodim:

(1)  Huménni lé¢ivé pripravky registrované ¢lenskymi staty musi splitovat pozadavky
smérnice 2001/83/ES.

(2)  V navaznosti na nékolik Zadosti o registraci pfipravkil "Rocephin a souvisejici
nazvy" podanych v souladu se smérnici 2001/83/ES pfijaly ¢lenské stity rozdilna
rozhodnuti o registraci téchto 1é¢ivych piipravki. Dne 16. (mor 2012 pfediozila
Evropska komise podle ¢l. 30 odst. 1 smérnice 2001/83/ES zaleZitost Vyboru pro
humanni 1écivé pripravky.

(3)  Védecké hodnoceni vyboru, jehoZz zivéry jsou uvedeny v piiloze II tohoto
rozhodnuti, ukazuje, Ze rozdilna rozhodnuti ¢lenskych statd tykajici se dotyénych
1é&ivych pfipravki by méla byt harmonizovéna.

{4)  Opatfeni stanovend timto rozhodnutim jsou v souladu se stanoviskem Stalého
vyboru pro huménni 1€¢ivé piipravky,

PRIJALA TOTQ ROZHODNUTT:

Clanek 1

Dotéené &lenské stity zméni na zdkladé védeckych zavér( uvedenych v piiloze II
vnitrostdtni registrace 1é¢ivych pripravki uvedenych v piiloze I.

Clanek 2

Vnitrostatni registrace uvedené v ¢lanku 1 jsou zaloZeny na souhrnu udaji o pfipravku,
oznaceni na obalu a pfibalové informaci uvedenych v piiloze T11.

L Ut. vést. L311, 28.11.2001, 5. 67.




Clanek 3

Pfi posuzovani iCinnosti a bezpednosti 1é&ivych pfipravki obsahujicich ,,ceftriaxonum®,
které nejsou uvedeny v pfiloze I, ¢lenské staty pifhiédnou k védeckym zavérim
uvedenym v piiloze II.

Clanek 4
Toto rozhodnuti Jje uréeno Elenskym stattm. g )
V Bruselu dne 21.3.2014,
Za Komisi
Paola TESTORI COGGI

Generdlni Feditella
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Priloha I

F m

Seznam lécivého (légivych) pripravku(d), iékové formy, sily, zpisoby
podani, Zadatelé, drZitelé rozhodnuti o registraci v Slenskych statech
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PFiloha ZI

Védecké zavéry a zdlivoednéni zmé&ny podminek rozhodnuti o registraci
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Védecké zavéry

Celkové shrnuti védeckého hodnoceni pfipravku Rocephin a souvisejicich ndzvd {viz
piiloha I)

PFipravek Rocephin obsahuje ceftriaxon, cefalosporinovou antibakteridini 1&tku pdsobici in vitro
proti Fad& grampozitivnich a gramnegativnich bakterif. Pfipravek Rocephin inhibuje bakteridini
enzymy nutné pro syntézu bunééné stény bakterii (syntézu peptidoglykanil), coZ vede k bunééné
simirti.

Pfipravek Rocephin je schvalen v 19 Elenskych sttech EU s rliznymi, na vnitrostatni Grovni
schvdlenymi souhrny (dajdl o pFipravku. PHipravek Rocephin se podava parenterainé bud’

v intramuskularni injekci, v intravendzni injekci nebo infuzi. Lédivy pfipravek je k dispozici

v injekénich lahviCkach jako prasek pro injekéni nebo infuzni roztok. Dostupné sily jsou 250 mg,
500 mg, 1 g a 2 g. Ne v3echny sily jsou na trhu ve vSech &lenskych stitech EU. Injekéni lahviéky
s rozpoustédlem obsahuji bud steriini vodu pro injekce, nebo 1% roztok hydrochloridu lidokainu.

Vzhledem k odliSnym vnitrostatnim rozhodnutim piijatym v fienskych statech ohledné registrace
piipravku Rocephin a souvisejicich ndzvl informovala Evropska komise Evropskou agenturu pro
EEIvé piipravky o oficialnim prezkoumanf podle €lanku 30 smérnice 2001/83/ES, aby se vyfesdily
rozdily ve vnitrostatn& schvalenych informacich o pfipravku vystavenych k vySe uvedenym
pHpravkiim, coZ by vedio k jejich sjednoceni v celé EU.

PFi pfipravé harmonizovanych informaci o pfipravku zvéZil driitel rozhodnuti o registraci stévajfci
schvélené souhmy dajl o pfipravku ve viech &enskych statech EU, kde je registrace aktivni, déle
zvefejnénou odbornou literaturu a souhrnné zkudenosti s bezpednosti pfipravku Rocephin, které
jsou uvedeny v databdzi bezpednosti |é¢ivych pFipravkl spoleénosti a zapracovany do piislusnych
bod( z&kladnich technickych informaci spoletnosti.

Zavéry harmonizace odli$nych bodl souhrnu dajl o pfipravku jsou shrnuty nize.

Bod 4.1 - Terapeutické indikace

Bakteridinf meningitida

Vybor pro humanni 1é¢ivé piipraviky (CHMP) zvazil Udaje z klinickych studii a znadné klinické
zkuZenosti s ceftriaxonemi v 1é¢b& meningitidy u dospélych i déti a souhlasil se sjednocenou indikaci
pfipravku proti ,bakteridIni meningitidé®,

Infekce dolnich dychacich cest (LRTI)

Soutasné pokyny vyZaduii, aby byly indikace pokud moZno konkrétni, protoZe je zndmo, Ze rilzné
klinické stavy zahrnuté pod oznadenim LRTI maji riznou etiologii a mohou tudiZ vyZadovat riiznou
1&€bu. Napiiklad skutenost, zda byla pneumonie ziskdna v nemocniénim prostfedi &i nikoliv, se
stala doplfiujicim voditkem pro uréeni patogen( podilejicich se na této nemoci a vedla k definici
pneumonie ziskané v nemocnici {nozokomialni pneumonie, HAP) a komunitni pneumonie (CAP),

s Komunitni pneumonie (CAP)

Ceftriaxon byl pouZit jako komparator v nékolika nedavno provedenych klinickych studiich

s novef§imi antibakterialnimi léivymi piipravky véetné ceftarolinu a ceftobiprolu. Studie uvadéaii
podobné vysokou Uspésnost reziml s ceftriaxonem i s komparatorer,. Drzitel rozhodnuti o
registraci pfedloZil také jednu pediatrickou studii, kterd zahrnovala 48 pacientl ve véku 2 mésice
az 5 let.

Celkové se vybor CHMP domniva, Ze ceftriaxon, pouzivany jako kemparéator v kiinickych studifeh
pro udéleni registrace v EU, je vhodna latka k |é¢bé CAP u dospélych a déti.

¢  Pneumonie ziskand v nemocnici (HAP)
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Celkové& vybor CHMP usoudil, Ze dikazy pro podavani ceftriaxonu pii 1é¢bé HAP jsou dostateéné pro
pfijeti harmonizované indikace pfi zohlednéni skutednosti, Ze HAP je zahrnuta v indikacich LRTI
nebo ,prneumonie®, ktere jsou v soutasné dobé schvaleny ve v&tdiné &lenskych statd.

= Akutni exacerbace chronické bronchitidy (AECB)

Ceftriaxon je vyuZitelny u pfipadG AECB, piestoZe na podporu této indikace byla provedena pouze
mald studie. Ceftriaxon m& viak syé misto v situacich, kdy je nutnd intravendzni ié¢ba. Pro
vyvazenost vybor CHMP usoudil, Ze lze schvalit indikaci ,akutni exacerbace chronické obstrukéni
plicni nemoci®,

Nitrobfisni infekce (TAT)

Vybor CHMP uved|, Ze vétSina klinickych Udajl Cerpa ze studii oznagenych jako komplikovana IAI,
ackoli tyto studie zahrnovaly fadu nejrlizn&jdich stavll. IAI byla nicméné pfijata jako indikace
ceftriaxonu, protoZe v definici komplikované IAI pfibyvaji nesrovnalosti a fada Iékafl tento pojem
pfestava uzndvat. Kromé toho se v navrhu dodatku k Pokyndim pro hodnoceni Ié&ivych plipravks
indikovanych k 1éEbé bakterialnich infekci (CPMP/EWP/558/95 rev 2) uvadi pouze IAI. Proto vybor
CHMP usoudil, Ze je znéni indikace IAI piijatelné.

Infekce modovych cest (UTI) véetnd pyelonefritidy

Vybor CHMP byl ndzoru, Ze celkové existuje dostatek Gdajll z randomizovanych kontrolovanych
studii, které podporuji indikaci k Ié€bé& UTI (véetné pyelonefritidy). NepFedpokléda se, e by byla
parenteralni antibakteriaini latka pfedepisovana nebo vhodna u skuteéné nekomplikovanych UTL
Proto vybor CHMP omezil indikaci na komplikované UTI vietné pyelonefritidy.

Infekce kosti a kloub

Existuji uréité dikazy z klinickych studii, které podporuji indikaci k 1é&b& infekcl kosti a kioub?.
Proto vzhledem k dostupnym adajlim a skutednosti, Ze byl ceftriaxon schviélen ve vét$ing denskych
statd k 16Ebé infekel kosti a kloubdl, souhlasi vybor CHMP s harmonjzaci indikace k 162b&: infekci
kosti a kloubd.

Infekce kiiZe a mékkych tkéni (SSTI)

Vzhledem k dostupnym Gdajiim neni antimikrobidlni aktivita ceftriaxonu v indikaci nekomplikované
SSTI povaZovana u této latky za odpovidajici. Existuje dostatek udajli pro sjednoceni indikace
ceftriaxonu u komplikované SSTI, protoZe predioZené klinické Odaje vyplyvaji pfevazné ze stavl
oznalenych jako komplikované SSTI. Proto vybor CHMP souhlasil s timto. navrhovanym znén/m:
Jkompiikované infekce kiiZze a mékkych tkdni™.

Bakteriaini endokarditida

Viechny lidaje z kiinickych studii drZitele rozhodnuti o registraci vychazeji z otevienych
retrospektivnich nebo cbservalnich nekontrolovanych studii zahroujicich maly poéet pacientfi.
Obecné dobra penetrace do tkani, antibakteridini aktivita, farmakokineticka a
farmakokineticka/farmakodynamickd posouzeni poskytuii védecké zdlvodnéni pro podavani
ceftriaxonu v t&Cbé bakteridini endokarditidy.

Bakteriémie
Z Gdajl pFedloZenych u rlzhych indikacl vyplyvd, Ze do Klinickych studii byl zaFazen dostatek
pacientd s bakteriémii, coz umoZfiuje dojit k zavéru, se Ize ceftriaxon podavat ve schvalené

indikaci, kdyZ je pfitomna bakteriémie. Bylo uvedeno, Ze navrh indikace odpovida znéni, které jiz
byto difve schvaleno u podobnych antibiotik.
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Infekce s porusenim obrannych mechanism{

Navrh driitele rozhodnuti o registraci v tomto znéni: ,Infekce u pacientd s poruenim obrannych
mechanism{" byl povaZovén za nedostateéné podlo¥eny Gdaji. Proto byla navriena revidovana
indikace, kterou vybor CHMP povaZuje za pfijatelnou, v tomto znéni: ,Ceftriaxon lze pouzit pfi
I&¢bé pacientl s neutropenii s horetkou, ktera byla ztejmé vyvoland bakterialni infekci™.

Akutni otitis media (AOM) -

Kontrolované klinické studie pfindseji obecné dlikazy, e je ceftriaxon G&inny v 165bé& AOM.

Profylaxe perioperanich infekci

Dikazy o Gdinnosti ceftriaxonu v profylaxi periopera&nich infekci existuji u nékolika typl operaci,
jako je napfikiad operace srdce, ortopedické operace, operace genitourindrniho traktu a
transuretralni resekce prostaty (TURP).

Gonorea, gonokokova artritida, gonokokova oéni infekce

Bylo prokazano, Ze ceftriaxon ma dobrou klinickou G&innost v k&b& kapavky pH podéni 16¢by

v jednorazové davce. Vybor CHMP usoudil, Ze ldaje nejsou dostatené, aby opraviiovaly

k oznageni gonokokové artritidy a gonokokové oéni infekce jako samostatnych indikaci, a proto
byly tyto konkrétni indikace ze souhrnu Gdail o pfipravku vymazény.

Syfilis véetné neurosyfilis

Udaje, které dokladajf U&innost ceftriaxonu pfi 16Zh& syfilidy, jsou pouze omezené. Udaje u
pacientld s neurosyfilis jsou jesté omezené&jsi. Po zvaZeni pfedioZenych tdajl dospél vybor CHMP
k ndzoru, Ze ceftriaxon je v 1étbé syfilis uZiteény.

Lymeska boreliéza

Ceftriaxon prokdzal pFinos u &asné (2. stadium) i pozdni (3. stadium) diseminované lymeské
boreliézy a je doporuéen v soucasnych Klinickych pokynech. Proto navrh drZitele rozhodnuti o
registraci pfidat do znéni této indikace 2. a 3. stadium nemoci povaZuje vybor CHMP za pfijatelny.

Dalsf indikace
Vybor CHMP souhlasil s ndvrhem drZitele rozhodnuti o registraci vymazat indikaci k [é¢bé
sinusitidy, faryngitidy a prostatitidy z divodu nedostatku priikaznych klinickych studif zkoumajicich

tyto nemoci. Byla vymazana indikace ,purpura fulminans®, protoZe bylo dosaZeno shody, Ze tento
stav je projevem konkrétnich infekei, které jsou viechny jiZ ivedeny na seznamiu indikaci.

Bod 4.2 - Davikovéni a zplsob podini
Davkovani

Doporuceni ohledné davkovéni bylo shrnuto do tabulky podle &asovani davek pro kaZdou indikaci
v tomto rozdéleni: dospéli & déti od 12 let (= 50 kg), novorozend] a ddti ve véku od 15 dnd do 12
tet {< 50 kg) a novorozenci ve v&ku do 14 dnl.

Pfipravek Rocephin lze poddvat v intravendzni infuzi po dobu nejméné 30 minut (upfednostfiovany
zplisob) nebo v pomalé intravendzni injekci trvajici 5 minut nebo v hiuboké intramuskulfni injekci.
Vybor CHMP zastéval po dohodé s driitelem rozhodhuti o registraci ndzor, Ze Gidajée na podporu
dopérudeni k subkutannimu podéni ceftriaxonu nejsou dostatecné.

Na zékladé pfedloZenych tdajl byly u obou populaci — mladsich i starSich dospélych - doporuéeny
stejné davky za pfedpokladu, Ze nejsou podstatnéii naruSeny jaterni a renalni funkce.

Drzitef rozhodnut! o registraci pfedloZil studie, z nichZ vyplyva, ¥e farmakokinetika ceftriaxonu neni
vyznamné narudena u pacientl s rendini a jaterni poruchou, coZ jsou stavy, které mohou
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komplikovat akutni infekce. Nicméné v pfipadech zédvaZné rendini a jaterni poruchy byle
doparuteno soustavné klinicke sledovani Géinnosti a bezpetnosti.

Bod 4.3 - Koniraindikace

Je zjisténa nizka incidence zkiiZené alergie mezi peniciliny a cefalosporiny 2. nebo 3. generace.
Podavani ceftriaxonu vSak bylo vylouteno, pokud je v anamnéze pacienta zavaZna bezprostiedni
reakce z precitlivélosti na jakykoli jinou beta-laktamovou iatku nebo jakykoli jiny cefalosporin.

Tento bod rovnéz uvadi, Ze roztoky ceftriaxonu obsahujici lidokain by se nikdy nemé&ly podévat
intravendzné,

Bod 4.4 - Zvid&tni upozornéni a opatfeni pro pouditi

V informaci o bakterii C. difficile a kolitidé spojené s podavanim antibiotik bylo zménéno zn&ni
podle pfedchozi harmonizace postupll u beta-laktaméz v &lanku 30 tak, aby zahrnovaly reakce

z pecitlivélosti a interakce s pfipravky obsahujicimi vapnik. PFipravek Rocephin je kontraindikovan
u pfed€asné i v terminu narozenych novorozenct, kterym hrozi vznik bilirubinové encefalopatie
nebo jimZ se podavé intravendzni infuze s vépnikem.

V pfipadé, Ze se jako rozpoustédlo pouZivé roztok lidokainu, musi byt roztok ceftriaxonu podan
pouze v intramuskularni injekci.

NeZadouci pfihody jako cholelitidza, cholestaza a nefrolitidza, byly zafazeny se zk¥izenym odkazem
na bod 4.8 {neZadouci GEinky).

- o

Bod 4.5 S jinymi I8CH

Vzhledem k dosaZeni souladu se smérnici pro souhrn Gdajli o pfipravku bylo tvrzeni o
inkompatibilité s amsakrinem, vankomycinem, flukonazolem a aminoglykosidy (které je zahrnuto
v CSP EU) pFesunuto do badu 6.2 (Inkompatibility).

Bylo odstran&no tvrzeni o absenci interakce s afkoholem podobné disuifiramu; proto¥e neni
dostatek dikazl, které by je vyloutily.

Na Zadost CHMP byla pfidana informace o interakcich légivo-1é&ivo s antikoagulatnimi piipravky
s doporuenim, aby byl fasto sledovan mezindrodni normalizovany pom&r (INR).

Bod 4.6 — Fertilita, téhotenstvi a kojent

Tvrzeni ohledn& té€hotenstvi naznaduje, Ze u lidi jsou pouze omezené zkusenosti, ¥e studie se
zvifaty nevykazuji embryotoxicky ani teratogenni (€¢inek a Ze pfi podavani v t&hotenstvi je nutha
zvyiend opatrrost.

Bylo pozménéno znéni tykajici se kojeni, které uvadé&ji skutegnost, Ze nelze vylouéit riziko priijmu
a plisfiovych infekcl sliznic, a Ze z divodu t&chto d&nki miZe byt nutné prerusit kojeni.

Dritel rozhodnuti o registraci predloZil (daje, které prokazuji, ze davky aZ 700 mg/kg ceftriaxonu
nemély Zadny vyznamny vliv na fertilitu ani embryofetaini vyvoj, a provedené studie jsou
povaZovany za odpovidajicf. Na zdkiad® t&chto poznatkll nebyly naiizeny ?adné daldf revize,

Vybor CHMP povaZzuje upravené zn&ni za piijatelné.
Bod 4.7 - D&inky na schopnost Fidit a obsiuhovat stroje

Text navrzeny driitelem rozhodnuti o registraci byl pfijat po drobné Gpravé znéni.

-

Bod 4.8 ~ NeFadouci ainky
Udaje pro stanoveni &etnosti nefadoucich Géinkdl na pripravek Rocephin byly zji$t&ny na zékladé
klinickych studif.
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Drzite! rozhodnuti o registraci prefadil neZadouci pfihody, které nebyly ve studiich zjistény, do
dodateéné kategorie ,Neni zndmo® a pfipojil vysvetiujici poznamku pod Carou.

Do tabulkového souhrnu neZadoucich G&nkl v bodé 4.8 navrhovaného souhrnu Gdajll o p¥ipravku
byl pfidén termin zachvaty v navaznesti na souhrnné pfezkoumani ptihod souvisejicich se zéchvaty
bé&hem postupu spoluprace na pravidelné aktualizované zpravé o bezpeénostl {PSUR) pFipravku
Rocephin.

Nej&ast&ji hlaSenymi nezddoucimi G¢inky na piipravek Rocephin jsou eosinofilie, leukopenie,
trombocytopenie, prijem, vyrézka a zvySeni jaternich enzymd.

Bod 4.9 — PFedév-kovéni

Vybor CHMP povaZoval za piijatelny text navrZeny drZitelem rozhodnut{ o registraci ohledné
pfiznakll pfedavkovani, kde se uvédi, e nevolnost, zvraceni a prijem nelze zmirnit hemodialyzou
ani peritonedinf dialyzou a Ze neexistuje konkrétni protildtka. Je uvedeno, Ze v pfipadé
pFedavkovani je nutné zahajit symptomatickou Iécbu.

Bod 5.2 — Farmakokinetické viastnosti

Byly predioZeny informace o absorpci, distribuci, metabolismu a vyluovéni, Ceftriaxon je
distribuovén prevazné do extracelularmiho prostoru. Ceftriaxon nepodstupuje systémaovou
metabotizaci, ale je pfeménovan stifevni flérou na neaktivni metabolity. Ceftriaxon se vyluéuje
v nezmé&néné formé ledvinami (glomerularni filtraci) a Ztudi. Polodas eliminace celkového
ceftriazonu &ini u dospélych asi 8 hodin. Celkova a renaini plazmatickd clearance (celkového, tj.
volného plus vazaného na proteiny) ceftriaxonu je zavisld na davce, kdeZto renalni clearance
volneho ceftriaxonu nikoli.

Zahrnuty byly také zvlastni populace, konkrétné pacienti s renini a jaterni poruchou a pediatrické
populace. Polofas se u starfich osob prodluZije a ve véku nad 75 let je primérny pologas
elimiriace obvykie dvakrat a2 tfikrdt del$i neZ u miadych dospélych osob. Jedna se viak obecné o
men3s{ zmény a sniZeni davky se pfi uspokajivé funkci ledvin a jater nevyZaduje.

Bod 5.2 - Predklinické Gdaje vztahuijici se k bezpeénosti

DrZitel rozhednuti o registraci navrhi zn&ni pro bod 5.3 souhrnu Gdajl o pFfpravku tykajici se
relevantnich neklinickych tdajil o pFipravku Rocephin, které mohou byt piinosné pro bezpetné
klinické pouziti. Pfi zvdZeni dodateénych Gprav, po nichz bude znéni v soufadu s doporuéenimi
uvedenymi v pokynu pro souhrn Gdajl o pfipravku (2009), povaZuje vybor CHMP tento bod za
plijateiny.

PFibalova informace

Pokud se zmény v souhrnu (dajl o pfipravku tykaji také uZivatele, jsou zapracovény také do
pfibalové informace a schvéleny vyborem CHMP. Testovani Citelnosti bylo provedeno na narodnf
drovni.

Zddvodnéni zmény podminek rozhodnuti o registraci

Na zékladé vyde uvedenych skutetnosti povaZuje vybor CHMP pomér pinosii a rizik piipravku
Rocephin a souvisejicich ndzvl za pFiznivy a vyjadril nazor, Ye sjednocené dokumenty informaci
o pfipravku mohou byt schvéleny.

Vzhiedem k tomu, Ze:

= vybor zvaZil pfedioZeni zdleZitosti k piezkoumani podle &lanku 30 smémice 2001/83/ES,
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¢ vybor vzal v dvahu zjidt&né rozdily u pfipravku Rocephin a souvisejicich ndzvi tykajici se
bodd upravujicich terapeutické indikace, dévkovéni a zplisob podanf a rovnés zbyvajicich
bod{ souhrnu Gdajll o piipravku,

o vybor pfezkoumal (daje piedlozené driitelem rozhodnuti o registraci z dosavadnich
klinickych studii, publikované odborné literatury a souhrnnych zkuSenosti s bezpe&nosti
piipravku Rocephin podle uvedenl v datab&zi bezpecnosti 1ékd spolecnostl oduvodnuym
navrhované sjednoceni informaci o pfipravku,

= vybor schvalil sjednoceni souhmu ddajl o pfipravku, oznadeni na obalu a piibalové
informace navrzené driteli rozhodnuti o registraci.

vybor CHMP doporucii zménu podminek rozhodnuti o registraci pfipravku Rocephin a souvisejicich
nazvl (viz pfitoha 1), jehoZ souhrn Gdajli o pfipravku, oznadeni na obalu a pbalové informace jsou
soucast pfilohy III,
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Prileha III

Souhrn Gdajé o pFipravku, oznafeni na obalu a pFibalova informace

Poznamka:

Tento souhrn Gdajl o piipravku, oznadeni na obalu a pfibalov# informace jsou vysledkem referral
procedury; ktera je platna v dobé rozhodnuti komise.

Informace o pfipravku mohou byt nésledné dle potfeby ve spoluprédi s referenénim &enskym

statem aktualizovany kompetentniimi GFady Elenskych statd v souladu s procesy popsanymi
v kapitole 4, hlavy III, smérnice 2001/83/EC.
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. SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
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I. NAZEV PRIPRAVKU

Rocephin a souvisejici nazvy (viz PEloha I} 2 g prasek pro infuzni roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Pifloha I} 2 g praSek pro injek&ni/infuzni roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Piiloha I) 1 g praSek pro injek&ni/infuzni roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Ptiloha I) 1 g praek a rozpoustédlo pro injekéni roztok Rocephin a
souvisejici ndzvy (viz Pfiloha I) 500 mg praSek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Piiloha I) 250 mg prasek a rozpoustédlo pro injekénf roztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Pfiloha I) 250 mg pradek pro injekéni roztok

[Viz Pfiloha I — doplni se na narodni arovni]

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

[Dopln se na nidrodni Grovni]

3. LEKOVAFORMA

2 g pradek pro infuzhi roztok
Prasek pro infuzni roztok
[Doplni se na narodni irovni]

2 g prégek pro injekéni/infuzni roztok
1 g prafek pro injekéni/infiuzni roztok
Pradek pro injekéni/infuzni roztok
[Doplni se na narodni trovni]

250 mg, 500 mg, 1 g prasek a rozpoutédlo pro injekéni roztok
Prések a rozpoustédlo pro injekdni roztok
{Dophi se na narodndi trovni]

250 mg praSek pro injekéni roziok
Prasek pro injekéni roztok
[Doplni se na narodnf irovai]

4., KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Rocephin je indikovan k 1é€bé& nasledujicich infekci dosp&lych a dati, véetnd donoSerych novorozencii
{po narozeni):

Bakteridlni meningitida

Komunitni pnevamonie

Nozokomialni pneumonie

Alutnf zanét stfedniho ucha

Nittobfisni infekce

Komplikované infekce modového tistroji (véetné pyelonefritidy)
Infekce kosti a kioubl

Komplikované infekee kitze a m&kkych tkani
Gonorea

Syfilis

Bakteridlni endokarditida

20




Rocephin lze pouZit:

k 1éEb& akutni exacerbace chronické obstruktivni plicnf nemoci u dospélych,

k 1é¢hé diseminované lymeské borrelidzy (Sasné (stadium IT) a pozdni (stadium III)) u
dospélych a déti vEems novorozencd od 15. dne véku,

K piedoperaéni profylaxi infekce v mistd chirurgického zakroku

Pfi 1é¢bé pacientti s neutropenif a hore¢kou, jejiZ pficinou je pravdépodobné bakteridini infekee.
Pfi 16¢b2 pacienttl s bakteriemif vzniklou v souvislosti se kteroukoli infekei uvedenou vyde nebo
u ni7 je podezieni na takovou souvislost.

Rocephin ma byt podavan soudasng s jinymi antibakteridlnimi pfipravky, kdykoli moZny okruh
bakterif zptisobujicich infekci nespada do spektra jeho ucinku (viz bod 4.4),

Je nutno dbat oficidlnich doporuceni tykajicich se spravného pouZiti antibakteridlnich latek.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Dévka zavisi na zdvaZnosti, citlivosti, mist& a typu infekce a na véku a hepatorenalni funkci pacienta.

Davky doporucené v niZe uvedenych tabulkach jsou obvykle doporuované davky v prishuinych
indikacich. Ve zv145té zavanych p¥ipadech je ticba zvaZzit davky pii vy3si hranici doporudeného

rozmezi,

Dospéli a déri starsi 12 let (= 50 ko)

Dévka
ceftriaxonu®

Frekvence
podani**

I_ndik’ace

12g

Jednon dénné

Komumitni pneumonie

- Akutni exacerbace chronické obstrukcm plicni nemoci

Intraabdominalni infekee

Kompiikované infekce mo&ového Ustroji (vietné
pyelonetritidy)

2g

Jednou denng

Nozokomidlni pneumonie

K.omplikované infekce kiize a mékkych tkéni

Infekce kosti a kloubl

2-4 g

Jednou denné

'Lécba pacientfi s neutropenii a horeckou, pravdépodobng

vzniklé v disledku bakieridlni infekce

Bakterialni endokarditida

Bakterigni memngltlda

rozmezi davkovani.
*# Pokud jsou podavany davky vy$3i neZ 2 g denné, lze zvazit podavani 2x denné (po 12 hodinach).

* PH zdokumentované bakteriemii j je tfeba zvaZit podavani davek pfi vyssi hranici doporuéeného |

Indikace u dospélych a d&ti stardich 12 let (= 50 kg) vyZadujici zvlastni davkovaci schémata:

Akutnf z4nét stfedntho ucha
Lze podat jednu intramuskularnd davku 1-2 g piipravku Rocephin. Omezené Gdaje nasvédeuji, Ze v
prlpade kdy je pacient t€Zce nemocny nebo pfedchozi 16cba selhala, miZe byt pipravek Rocephin
winny pii podavani intramuskularni davky 1-2 g denng po dobu 3 dni.

Predoperaéni profylaxe infekei mista chirurgického zikroku
2 g v jedné davce pred operaci.
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Gonorea
500 mg v jedné intramuskadarni ddvee.

Syfilis

Obvykle doporutené ddvky jsou 500 mg-1 g jednou denng, u neurosyfilidy zvySené na 2 g jednou
denné po dobu 10-14 dni. Doporudené davkovani u syfilidy, vietné neurosyfilidy, je zalo¥eno na
omezeném mnoZstvi idaji. RovnéZ je tieba pFihliZet k ndrodnfm nebo mistnim doporudenim,
Diseminovan4 lymeska borrelioza (Casna [stadiumn H[ a pozdni [stadium ITT])

2 g jednou denng po dobu 14 az 21 dnii. Doporudené doby 1é&by jsou réizné a rovnd? je tfeba prihlizet
k narodnim nebo mistnim doporudenim,

Pediatrickd populace

Novorozenci, kojenci a déti ve véku od 15 dnit do 12 let (< 50 kg)
Détem o t€lesné hmotnosti 50 kg nebo vy§si se podava obvykls davka pro dospélé.

Davka Frekvence Indikace
ceftriaxonu® técby** _
50-80 mg/kg Jednou denné Intraabdominalni infekce
Komplikované infekce modového tistroji (vietnd
pyelonefritidy)
Komunitni pneumonie _
Nozokomidlni pneumonie
50-100 mg’kg Jednou denng Komplikované infekce kiize a mékkych tkani
{max. 4 g) Infekee kosti a kloubi

Létba pacientl s neutropenif a horetkou,
pravdépodobné vzniklé v disledku bakteridlni

. ) infekee

80-100 mg/kg Jednou denné Bakterialnf meningitida
(max. 4g) . .

100 mg/kg (max. Jednou denné& Balderiini endokarditida

42)

*  Pi zdokumentované bakteriemii je tfeba zvazit davky p¥i vy¥i hranici doporuéeného rozmezi
davkovani.
** Pokud jsou poddviny davky vy3$inez 2 g denng, 1ze zva¥it podavani 2x denné (po 12 hodin4ch).

Indikace u novorozenct, kojercti a d&ti ve v&ku od 15 dnti do 12 let (< 50 kg) vyZadujfci zvI4§tai
schémata divkovani:

Akutni zingt stfedniho ucha

V vodu 1&8by akutniho zén&tu stfedniho ucha lze podat jednu intramuskuldri davku piipravku
Rocephin 50 mig/kg. Omezené udaje nasvEdiuji, Ze v ptipadé, kdy je dité t&%ce nemocné nebo tvodni
lécha selhala, miize byt pFipravek Rocephin uéinny pfi poddvani intramuskularni davky 50 mg/kg
denné po dobu 3 dni.

Ptedoperacni profylaxe infekei mista chirurgického zikroku
50-80 mg/kg v jedné dévee pred operaci.

Svfilis

Q‘nvykl'e doporugované davky jsou 75-100 mg/kg (max. 4 g) jednou denn& po dobu 10-14 dni.
Doporugené davkovani u syfilidy, vEetn& neurosyfilidy, je zaloZeno na omezeném mmoZstvi Gdajd.
RovnéZ je tieba piihliZzet k narodnim nebo mistnim doporudenim.

Diseminovand Tymeskd borrelidza (Casnd [stddium IT] a pozdni [stadium II1])
50-80 mg/kg jednou denn& po dobu 14-21 dnii. Doporugené doby 1&&by jsou riizné a rovnéZ je tieba
prihliZet k narednim nebo mistnim doporu¢enim.
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Novorozenci 0-14 dnil
Rocephin je kontraindikovan u predSasné narozenych novorozenct az do véku 41 tydni od posledni
menstruace (gestacni vé€k + chronologicky v&k).

Divka Frekvence 16¢by | Indikace
ceftriaxonu®
20-506 mg/kg Jednou denné Intraabdomindlni infekce =

Komplikované infekce kiize a m&kkych tkani
Komplikované infekce mo€ového tistroji (vietnd
pyelonefritidy)

Kommunitni preumonie

Nozokomidlni pneumonie

Infekce kosti a kloubil

Lécba pacientil s neutropenii a hore¢kou,
pravdépodobné vzniklé v disledku bakieridlni

. infekece
50 mg/kg Jednou denné Bakterialni meningitida
Bakterialni endokarditida
*  Pii zdokumentované bakteriemii je tieba zvazit davky pii vyssi hranici doporuteného rozmezi

davkovani.
Maximalni denni ddvka 50 mg/ke se nemé piekradovat.

Indikace u novorozencil ve véku 0-14 dnd vyZadujici zvlastni schémata davkovani:

Akutni zanét sttedniho ucha

V tivodu 168by akutniho zéndtu stfedniho ucha lze podat jednu intramuskuldrni davku pfipravku
Rocephin 50 mg/kg,

Pfedopetadnf profylaxe infekei mista chirurgického zakroku

20-50 mg/kg v jedné davce pred operaci.

Syfilis

Obvykle doporu€ovana davka je 50 mg/kg jednou denné po dobu 10-14 dni. Doporutené davkovani u

syfilidy, vCetné neurosyfilidy, je zaloZeno na omezeném mnoZstvi udaji. Rovné? je tfeba piihlizet k
narodnim nebo mistnim doporudenim.

Délka lécby
Délka lécby se 1i¥i podle pribéhu onemocnéni. Jako je tomu u antibiotické terapie obeend, podévani

cefiriaxonii mé pokralovat 48 aZ 72 hodin poté, co je pacient afebrilni nebo poté, co byla prokdzina
eradikace bakterii.

Star$i pacienti

Dévkovini doporucené pro dospélé neni tfeba u star§ich pacientll upravovat, pokud jsou jejich
ledvinné a jaterni funkce uspokojivé.

Pacienti s poruchou funkce jater

Dostupné tdaje neriaznaluji potfebu Upravy davky pii mirné nebo stfedné zivazné porue funkee jater
za piedpokiadu, Ze funkce ledvin neni poruSena.

Pro pacienty se zivaznou poruchou funkce jater nejsou k dispozici 4dné Yidaje ze studii (viz bod 5.2).
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Pacienti s poriichou fimkce ledvin

U pacientl s poruchou funkce ledvin nenf zapotebi snizovat davku ceftriaxonu za pfedpokladu, Ze
funkce jater nend porusena. Pouze v piipadech pretermindlniho selhani ledvin (clearance kreatininu
< 10 ml/min) davka ceftriaxonu nesmi pfekrodit 2 g denné.

U pacientli na dialyze neni po dialyze potfebné podani dopliikové davky. Ceftriaxon nelze odstranit
peritonedlni dialyzou ani hemodialyzou. Doporuduje se peclivé klinické sledovani bezpednosti a
uéinnosti. - 2

Pacienti se zavainou poruchou funkce jater a ledvin

U pacientli se zavaznou ledvinnou a jaterni dysfunkci se doporuduje pedlivé klinické sledovani
bezpetnosti a tidinnosti.

Zpusob podani

Rocephin lze poddvat intravenézni infuzi po dobu alespoii 30 minut (preferovany zptisob podani),
pomalou intravenézni injekei po dobu 5 minut, nebo hlubokou intramuskularni injekcei. Infravendzni
intermitentni injekce se podéva po dobu 5 minut nejlépe do veti #ily. Intravenézni dédvky 50 mg/kg
nebo vy3si se u kojencil a déti ve véku do 12 let podavaji infuzi. U novorozenci se intravenézni dévky
podavaji po dobu 60 minut, aby se snizilo potencidini riziko bilirubinevé encefalopatie (viz body 4.3 a
4.4). Intramuskularni injekee se podévaji hluboko do biiska relativné velkého svalu; do jednoho mista
se nema podavat vice neZ 1 g. Pokud intravendzni zplisob podéni neni moZny, nebo je pro pacienta
méng vhodny, je tfeba zvazit intramuskularni podani. Intravenézni podéni se ma pouzit u divek
vy§§ichnez 2 g

JestliZe je jako rozpoustédlo pouZivan lidokain, vysledny roztok nesmi byt v Z4dném piipadé podan
intravendzné (viz bod 4.3). Je tfeba zvazit informace v souhrnu 1idajd o ptipravku pro lidokain.

Ceftriaxon j¢ kontraindikovan u novorozenct (< 28 dni), jestltze potfebuji (nebo se predpoklada, ze
budou potfebovat) 16&bu intravendzinimi roztoky obsahujicimi Vapnik, vietné kontinudlnich infuzf
obsahujicich vipnik, jako je tomu naptiklad pti parenterdlni vyZive, vzhledem k riziku precipitace
vapenaté soli ceftriaxonu (viz bod 4.3).

Roztoky pro fedéni obsahujici vapnik (napt. Ringertiv roztok nebo Hartmanniiv roztok) nesmi byt
pouziviny k rekonstituci obsahu injekénich lahvitek s ceftriaxoném ani k dal$imu fedénd
rekonstituovaného roztoku pro intravendzni podani, protoZe se mii¥e vytvofit precipitat, K precipitaci
vapenaté soli cefiriaxonu miZe dojit i po smichani ceftriaxonu s ro‘ztoky obsahujicimi vapnik ve stejné
lince pro intravendzni podani. Proto nesmi byt ceftriaxon misen ani soudasng podavan s roztoky
obsahujicimi vapnik (viz body 4.3, 4.4 2 6.2).

V piedoperalni profylaxi infekei mista chirurgického zdkroku se ceftriaxon podava 30-90 minut pred
chirurgickym zikrokem.

Névod k rekonstituci tohoto 1é¢ivého piipravku pied jeho podanim je uveden v bodg 6.6.

4.3 Keontraindikace

Hypersenzitivita ha ceftriaxon, na jakykoli jiny cefalosporin nebo na ktéioukoli pomocnou litku
uvedenou v bodg& 6.1,

Anamnéza z4vazné hypersenzitivity (napf. anafylakticka reakce) na jakykoli jiny typ beta-laktamové
antibakteridlnf latky (peniciliny, monobaktamy a karbapenemy).

Podévani ceftriaxonu je kontraindikovano v nésledujicich ptipadech:

Pfeddasné narozeni novorozenci aZ do v&ku 41 tydnii od posledni menstruace (gestadnf vek +
chronologicky vEk)*
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Donodeni novorozenci (do 28 dnti véku):

- s hyperbilirubinemii, Zloutenkou, nebo s hypalbuminemii & acidézou, protoZe u t&chto stavi je
pravdépodobné narudeni vazby bilirubinu*

- JestliZe potiebuji (nebo se pfedpokladd, ze budou potfebovat) 1é¢bu intravendzné podivanym
vipnikem nebo infuzemi obsahujicimi vapnik, vzhledem k riziku precipitace ceftriaxonu s
vapenatymi solemi (viz body 4.4, 4.8 2 6.2).

* Studie in vitro prokézaly, Ze cefiriaxon miZe vytésnit bilirubin z vazby na vazebnd mista na
sérovém albuminu, coZ vede k moZnému riziku bilirubinové encefalopatie u t&chto pacientd.

Pred intramuskuldrni injekei ceftriaxonu s roztokem lidokainu jako rozpoudtédlem je nutno vyloudit
pEitomnost kontraindikaci proti lidokainu (viz bod 4.4). Viz informace v souhrnu tidajfi o piipravku
pro lidokain, zejména kontraindikace.

Roztoky ceftriaxonu obsahujici lidokain nesmi byt nikdy podény intraven6zné.

4.4 ZvlaStni upozornéni a opat¥eni pro pouZiti

Hypersenzitivni reakce

Stejné jako u viech beta-laktamovych antibakteriainich latek byly hlaSeny zidvaZné a obgas fatalni
hypeersenzitivni reakce (viz bod 4.8). V piipadé zavaznych hypersenzitivnich reakei musi byt 1é¢ba
ceftriaxonem okamzit¢ ukoncena a musi byt okam?Zité u€inéna odpovidajici neodkladna opateni. Pred
zahdjenitm 1€8by musi byt zjisténo, zda m4 pacient v anamnéze zava¥né hypersenzitivni reakce na
ceftriaxon, na jiné cefalosporiny nebo na jakykoli jiny typ beta-laktamovyich sloudenin. Pfi podavani
ceftriaxonu pacientlim s nezdvaZnou hypersenzitivitou na jiné beta-laktamové slouceniny v anamnéze
je nutnd opatenost.

Byly hldSeny zdvazné koZni nezadouci reakce (Stevens-Johnsondiv syndrom nebo Lyelliv
syndrom/toxicka epidermalni nekrolyza); &etnost téchio ud4losti viak neni zniama (viz bod 4.8).

Interakce s piipravky obsahujicimi vipnik

Byly popsany pFipady fatdlnich reakci s precipitaty ceftriaxonu s vapnikem v plicich a ledvinich

u pfediasné narozenych a donoSenych novorozenctt mladich nez I mésic. Nejméns jeden z nich
obdrzel ceftriaxon a vapnik v edliSnou dobu a rliznymi intravenéznimi linkami. V dostupnych
v&deckych udajich nejsou Zadnd hlaSeni o potvrzené intravaskuldrni precipitaci u jingch pacienti
léZenych ceftriaxonem a roztoky obsahujicimi vapnik nebo jakymikoli jinymi pfipravky obsahujicimi
vapnik neZ u novorozencii. Studie in vitro prokézaly, Ze u novorozenci je zvyieno riziko precipitace
vapenat¢ soli ceftriaxonu v porovndni s jinymi vékovymi skupinami.

U pacienti jakéhokoli v&ku nesmi byt cefiriaxon misen ani podivéan soudasng s jakymikoli
intravenéznimi roztoky obsahujicimi vapnik, a.to ani odli¥nymi infuznimi linkami nebo do jinyeh mist
infuze. U pacientl starsich neZ 28 dni Ize podavat cefiriaxon a roztoky obsahujici vapnik postupng,
jeden po druhém, jestliZe se pouZiji infuzni linky zavedené do riznych mist nebo jestliZe se infuzni
linky mezi infuzemi vyméni & diikladng proplachnou fyziologickym roztokem, aby nedochézelo k
precipitaci. U pacienti, kteff potfebuji kontinualni infuzi roztoké uplné parenterdlni vyZivy (TPN)
obsahujicich vapnik, mohou zdravotnici zvazit alternativni antibakteridln{ 1é8bu, kterd neni spojena s
podobnym rizikem precipitace. JestliZe je povazovano za nezbytné podavini ceftriaxonu pacientiim,
ktefi potfebuji kontinudlni parenteralni vyZivu, lze roztoky TPN a ceftriaxon podavat soudasné, aviak
odtignymi infuznimi linkami a do jinych infuznich mist. Jinak 1ze infuzi roztoku TPN po dobu
podévani infuze s ceftriaxonem zastavit a mezi roztoky proplachnout infuznf linky (viz body 4.3, 4.8,
52a6.2).

Pediatricka populace
Byla stanovena bezped&nost a G¢innost piipravku Rocephin u novorozenca, kojencii a d&ti v davkach

popisovanych v bodu Dévkovani a zplisob podéni (viz bod 4.2). Studie prokézaly, Ze ceftriaxon, stejné
jako n&které jiné cefalosporiny, miiZe vytésiovat bilirubin z vazebnych mist sérového albuminu,
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Rocephin je kontraindikovan u novorozencii a u predéasné narozenych novorozench s rizikem rozvoje
bilirubinové encefalopatie (viz bod 4.3).

Imunitné zprostfedkovand hemolytickd anémie

U pacientt, kteri pouZivali antibakterialni léky ze t¥Hdy cefalosporinti véetné piipravku Rocephin, byla
pozorovaina imunitné zprostfedkovand hemolytickd anémie (viz bod 4.8). Pi 16¢bé.pFipravkem
Rocephin byly u dospélych i u déti pozorovany zdvainé piipady hemolytické anémie, vietnd fatilnich
piihod.

Jestlize u pacienta béhem pouZivanf pifpravku cefiriaxon dojde k rozvoji anémie, je tfeba zvazit
diagndézu anémie souvisejici s podavanim cefalosporinu a aZ do zji3téni etiologie podavéni ceftriaxonu
ukongit.

Diouhodobad [é¢ba

Béhem dlouhodobé 1é¢by je nutzo pravidelng kontrolovat kompletni krevni obraz.

Kolitida/pFeriistani necitlivych mikroorganismii

Témet u viech antibakteridInich pfipravki véetné cefiriaxonu byla hiaSena kolitida souvisejici

s poddvanim antibakterialnich litek a pseudomembrandzni kolitida, kterd miiZe byt mirng aZ ¥ivot
ohroZujici. Proto je dilleZité pamatovat na tuto diagnézu u pacientil, u kterych se b&hem 1é&by
cefiriaxonem nebo po ni vyvine zavaZny prijem (viz bod 4.8). Je tieba zvdZit ukondeni 1étby
cefiriaxonem a podani 1éby specifické pro Clostridium difficile. Nesmi byt podaviany piipravky
zplsobujici inhibici peristaltiky.

Stejné jako u jinych bakterialiich latek miize dojit k superinfekei necitlivymi mikroorganismy.

Zavazng porucha funkce ledvin a jater

U pacienti se zdvaZnou poruchu funkee ledvin a jater se doporutuje peclivé klinické sledovani
bezpecnosti a udinnosti (viz bod 4.2).

Interference se sérologickymi testy

MiZe dochazet k interferenci s Coombsovymi testy, protoZe Rocephin miZe zpisobovat faleing
pozitivai vysledky testli. Rocephin indiZe také zplsobovat fale§n& pozitivni vysledky testd na
galaktosemii (viz bod 4.8).

Neenzymatické metody stanoveni giukozy v moc¢i mohou raovnéZ poskytovat fale$né pozitivin
vysledky. Stanovend glukézy v moéi b&hem 1€Eby p¥ipravkem Rocephin je nutno provadet
enzymaticky (viz bod 4.8).

Sodik

Jeden gram piipraviu Rocephin obsahije 3,6 mmol sodiku. Nutno vzit v Givahu u pacienti na dieté
s nizlkym obsahem sodiku.

Antibakterialni spektium
Ceftriaxon md omezené spekirum antibakterialni aktivity a jeho poddvani v monoterapii nemusi byt
vhodné k 1€¢b& n&kterych typt infekei, pokud dosud nebyl potvrzen patogen (viz bod 4.2).

U polymikrobidlnich infekei, kde mezi suspektni patogeny pati{ organismy rezistentni na ceftriaxon, je
vhodné zvaZit podani dalsich antibiotik.
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Pouzitf lidokainu

Pokud je jako rozpoustédlo pouZit roztok lidokainu, musi byt roztoky ceftriaxonu pouZiviny jen pro
intramuskulérni injekce. Pred pouzitim je nutno zvaZit kontraindikace lidokainu, upozornéni a dalsi
relevantni informace podrobnd uvedené v souhrnu udajt o pfipravku pro lidekain (viz bod 4.3).
Roztok obsahujici lidokain nesmi byt nikdy podén intravenézng.

Cholelitidza 2

JestliZe jsou na sonogramech pozorovény stiny, je nutno myslet na moZny vyskyt precipitati
cefiriaxonu s vapnikem. Stiny zji$t&né na sonogramech Zluéniku byly chybné povaZovany za ZluCové
kameny; tento ndlez byl ¢astéjsf p¥i davkach ceftriaxonu 1 g denné a vy3e. Zvlatni opatrnost je nutna
pfedeviim u pediatrické populace. Tyto precipitity zmizi po ukondeni 168by ceftriaxonem, Vzicné je
vyskyt precipitati ceftriaxonu s vapnikem spojen s piiznaky. V symptomatickych piipadech se
doporuduje konzervatival nechirurgicka 1é¢ba a lékat ma zvazit ukondend 16€by cefiriaxonem na
zaklad¢ vyhodnocenf rizik a pfinosti v konkrétnim pfipadé (viz bod 4.8).

Cholestaza

U pacientii Iédenych piipravkem Rocephin byly hidSeny ptipady pankreatitidy, j jejichz etiologie patrnd
souvisi s biliarni obstrukef (viz bod 4.8). U vét3iny pacientd byly ptitomny rizikové faktory pro vanik
cholestdzy a tzv. ZluGového blata, napf. predchdzejici rozsahlé lécba, zdvainé onemocnéni a fiplna
parenterdlni vyZiva. Nelze vyloudit, Ze podévan{ pHpravku Rocephin miiZe byt spoustédem nebo
kofaktorem precipitace Zluéi.

Urolitiaza

Byly hlaSeny piipady urolitidzy, ktera je reverzibilni po vysazeni ceftriaxonu (viz bod 4.8).
V symptomatickych ptipadech je tfeba provést sonografii. PouZitf u pacient s anamnézou urolitiazy
nebo s hyperkalciurii ma zvaZit 1ékat na zkladé vyhodnoceni rizik a pFinosd v konkrétnfm piipads.

4.5 Interakece s jinymi iéivymi pFipravky a jiné formy interakce

Roztoky pro fedeni obsahujici vépnik, jako je napf. Ringeritv roztok nebo Hartmanniv roztok, nesmi
byt peuZivany k rekonstituci obsahu injekénich Iahvidek s prlpravkem Rocephin ani k dal3imu fedéni
rekonstituovaného roztoku pro intravendznf pod4ni, protoZe se miZe vytvofit precipitat. K precipitaci
vapenaté soli cefiriaxonu miize dojit i po misen{ ceftriaxonu s roztoky obsahujieimi vapnik ve stejné
lince pro intravendzni podéni. Ceftriaxon nesmi byt poddvén soudasng s intravendznimi roztoky
obsahu_}lcum vapnik, véetné kontinudlnich infuzi obsahujicich Vapm'k jako je napfiklad parenterslni
vyZziva podavand pfes Y spojku. U jinych pacientd neZ u novorozencii viak mohou byt cefiriaxon

a roztoky obsahujici vapnik poddvany postupné, jeden po druhém, pokud se infuzni linky mezi
infuzemi diikladné proplachnou kompatibilni tekutinou. Studie in virro s pouZitfm plazmy dospélych a
plazmy z pupe&nikové krve novorozenci prokazaly, Ze u novorozencl je zvySené riziko precipitace
vépenaté soli cefiriaxonu (viz body 4.2, 4.3, 4.4, 4.8 2 6.2).

Spoleéné podévéni s peroralnimi antikoagulancii miiZe zvySovat antagonistické uéinky proti vitaminu
K ariziko krviceni. Doporucuje se &asté sledovanf INR (International Normalised Ratio) a hdsledna
uprava ddvkovini antagonistii vitaminu K podle t&chto vysledki, oboje jak v priib&hu 168by
cefiriaxonem, tak i po jejim ukondeni (viz bod 4.8).

Existji rozporné dikazy o mozném zvySeni rendlni toxicity aminoglykosidu pfi jejich pouziti spolu
s cefalosporiny. V takovych pfipadech je nutno v klinické praxi pfesné dodrzovat doporudené
sledovani hladin aminoglykosidi (a funkce ledvin).

Ve studii in vitro byly pozorovany antagonistické efekty v kombinaci chloramfenikolu a ceftriaxonu.

Klhinicky vyznam téchto nalezit neni znam.,
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Nejsou dostupné Zadné zpravy o interakcich mezi cefiriaxonem a peroraln podavanymi pfipravky
obsahujicimi vapnik nebo interakei mezi intramuskuldrng podavanym ceftriaxonem a piipravky
obsahujicimi vapnik (intravenéznimi nebo peroralnimi).

U pacienti Ié¢enych ceftriaxonem mtZe dojit ve vzacnych piipadech k falesné pozitivité Coombsova
testu.

Ceftriaxon stejné jako ostatni antibiotika miZe vést k fale¥n& pozitivnim vysledkim testi na
galaktosemii,

Podobn& mohou poskytovat falesng pozitivai visledky neenzymatické metody stanoveni glukédzy v
mogi, Z tohoto ditvodu je tfeba béhem 1é¢by cefiriaxonem provadét stanoveni hladiny glukézy v moéi
enzymaticky.

Po soub&Zném podévani vysokych davek ceftriaxonu a silnych diuretik (napf. furosemidu) nebylo
pozorovano Zadné podkozeni funkce ledvin.

Soubézné podavini probenecidu nesniZuje vyludovani ceftriaxonu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

T&hotenstvi

Ceftriaxon prostupuje placentarni bariérot. Udaje o poddvéni cefiriaxonu t&hotnym zendm jsou
omezeng. Studie na zvifatech nenaznaduji piimé ani nepiimé skodlivé uginky na embryondlni/fetilni,
perinatdlni a postnatalni vyvoj (viz bod 5.3). Ceftriaxon by mél byt v t¢hotenstvi a zejména v prvnim
trimestru t&hotenstvi podavan pouze v pfipad€, Ze pfinos pievaz riziko.

Kojeni

Ceftriaxon se v nizkych koncentracich vyluduje do lidského matefského mléka, n_epfedpoklédé se viak
Zadny u¢inek terapeutickych davek ceftriaxonu na kojené dii, Nelze viak vyloutit riziko prijmu a
plistiovych infekef sliznic. RovnéZ je nutné mit na pam&ti moZnost senzibilizace. Na zdkladé
posouzeni prospéSnosti kojeni pro dité a prosp&snosti 16¢by pro matku je nutno rozhodnout, zda
prerudit kojeni nebo. ukondit/pierusit podavani cefiriaxonu.

Fertilita

Reprodukéni studie neprokazaly §kodlivé t¢inky na mugskou nebo Fenskou fertilitu.

4.7 Utinky na schiopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Béhem 1é&by cefiriaxonem se mohou vyskytovat nezidouci u¢inky (napf. zavratg), které mohou mit
vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje (viz bod 4.8). Pacientim se pti fizeni nebo obslhihovéani
stroji doporuéuje opatrnost.

4.8 Nezadouci tinky

Nej€astéji hlasenymi nezddoucimi itinky cefiriaxonu jsou eozinofilie, leukopenie, trombocytopenie,
prijem, vyrazka a zvyseni hladin jatérnich enzymi.

Udaje pro stanoveni frekvence nezadoucich ti¢inkd cefiriaxonu byly odvozeny z klinickych.
hodnocent.
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Pro klasifikaci frekvence byly pouZity ndsledujici konvence:

Velmi &asté (> 1/10)

Casté (> 1/100 a¥ < 1/10)

Meéné Casté (= 1/1 000 aZ < 1/100}
Vzacné (= 1/1 0000 az < 1/1 (000)
Neni zndmo (nelze uréit na zakladé dostupnych tdaji)

Systémova Casté Méné Sasté Vzacné Nejsou zndmy*

organovs t¥ida

Infekee a Genitalni plisiiové | Pseudomembra- 'Superinfekceb

infestace infekce né6zni kolitida”

Poruchy krve a Eozinofilie Granulocytopenie Hemolyticka

lymfatického Leukopenie Anémie anémie”

systému Trombocytopenie Koagulopatie Agranulocytdza

Poruchy Anafylakticky

imunitntho Sok

gystému Anafylaktické
reakce
Anafylaktoidni
realkce
Hypersenzitivita®

Poruchy Bolest hlavy Kiede '

nervového Zavrat

systému

Poruchy ucha a Zéavrat’

labyrintu

Respiraéni, Bronchospasmus

hrudni a

mediastinaini

poruchy . '

Gastrointestinalni | Pritjem” Nauzea Pankreatitida®

poruchy Ridks stolice Zvracent - Stomatitida

_ Glositida

Poruchy jatera | Zvyiené hladiny Precipitity ve

zluGovych cest jaternich enzymi Fluéniki®
Jadrovy ikterus

Poruchy kize a Vyrazka Pruritus Koprivka. Stevens-

podkozni thang Johnsontiv
syndrom”
Toxicka
epidermalnd
nekrolyza”
Erythema
multiforme
Akutni
generalizovani
exantematdzni
pustuldza |
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Systémovs Casté Méné Sasté Vzaené Nejsou znamy *
organova (Fida .
Poruchy ledvin a Hematurie Oligurie
modavych cest Glykosurie Renalni
precipitace
(reverzibilni)
Celkové poruchy Flebitida Edém
a reakee v misté Bolest v mist& Zimmnice  ~#
aplikace vpichu
Pyrexie
Vyset¥eni Zvyeni ' Fale¥ng pozitivni
koncentrace Coombsiiv test”
kreatininu v krvi Faledné pozitivni
test na
galaktosemii®
Valesné& pozitivni
neenzymatické
metody
stanoveni
glukézy”

Na zaklad® hid%eni po uvedeni piipravku na trh. ProtoZe zminéné reakce byly hiageny dobrovolng
a v populdci nezndmé velikosti, nenf moZné spolchlivé zhodnotit jejich frekvenci, ktera je proto
fazena do kategorie neni znamo.

® Vizbod 4.4.

Infekce a infestace
HiaSenf o prijmu po pouZitf ceftriaxonu mohou souviset s Clostridium difficile. Je t¥eba zavést
vhodnou 1é8bu tekutinami a elektrolyty (viz bod 4.4).

Precipitace ceftriaxonu s vapenatymi solemi

Vzicné, zavainé a v nékterych ptipadech fatalni neddouci u¢inky byly hlaseny u nedonogenych
a donoSenych novorozencti (ve véku < 28 dnii) lé8enych intravenéznim cefiriaxonem a vaprikem.
Precipitace ceftriaxonu s vapenatymi solemi byla pozorovana pPEi pitevnich nélezech v plicich a
ledvindch, Vysoké riziko precipitace u novorozenci je vysledkem jejich nizkého krevniho ohjemu
a dlouhého polotasu cefiriaxonu v porovnani s dospélymi (viz body 4.3, 4.4 a 5.2).

Byly hlaseny ptipady renalni precipitace, zejména u. déti starich neZ 3 roky lé&enych vysokymi
dennimi davkami (napf. > 80 mg/kg/den) nebo celkovyrm ddvkami nad 10 grami, u nichZ s¢
vyskytovaly dal3i rizikové faktory (napt. omezeni p¥jmu tekutin nebo klidovy reZim na lﬁiku) Riziko
tvorby precipititu je zvydeno u 1mob1hzovanych nebo dehydratovanych pacientd. Pithoda mize byt
symptomatickd nebo asymptomaticka, mitze vést k poruié funkce ledvin a anurii a po vysazeni
cefiriaxonu je reverzibilni (viz bod 4.4).

Byla pozorovéna precipitace vapenaté soli ceftriaxonu ve Zluéniku, zejména u pacientd 1éSenych
davkami vy38imi neZ je doporucend standardni davka. U déti prospektivni studie prokazaly
proménlivou incidenci precipitace pii infravendznim podani — v ngkterych studiich vice nez 30 %.
Incidence se zdd niZsi pii pomalé infuzi (2030 minut). Tento Gdinek je obvykle asymptomaticky, ve
vzacnych pripadech viak vyskyt precipitath byl provazen klinickymi pfiznaky, jako je bolest, nauzea a
zvraceni. V téchto pripadech se doporutuje symptomatickd [é¢ba. Po vysazeni ceftriaxoni je
precipitace zpravidla reverzibilni (viz bod 4.4).

HléSeni podezfeni na ne¥adouci ulinky

Hlageni podezfeni na neadouci ucinky po registraci 1é&ivého piipravku je dilezité. UmoZiuje to
pok:racovat ve sledovani poméru piinosti a rizik 1é&ivého pifpravku. Zadame zdravotnicke pracovniky,
aby hléasili podez¥ent na neZadouci GEinky prostfednictvim ngzoe
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4.9 Predavkovani

Pfi pfedavkovéni se mohou vyskytovat pfiznaky nauzey, zvraceni a prijjmu. Koncentraci cefiriaxonu
nelze sniZit pomoci hemodialyzy ani pomoci peritonedlni dialyzy. Neexistuje specifické antidotum.
Lé&ba predivkovan{ by méla byt symptomaticks.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické viastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antibakteridlni lé&iva pro systémovou aplikaci, cefalosporiny I11,
generace, ATC kéd: J01DD04,

Mechanismus tid¢inku

Cefiriaxon zpiisobuje inhibici syntézy bakteridlni stény po vazbu na penicilin vazajici proteiny (PBP).
Vysledkem je naruSeni biosyntézy bunétné stény (peptidoglykanu), které vede k lyze bakterialni
buriky a I jejf smrti.

Rezisternice

Bakterialni rezistence na ceftriaxon miZe byt zpisobena jednim nebo nékolika z nasledujicich

mechanisnii:

® hydrolyza beta-laktamazami, véetné beta-laktamaz s roz§ifenym spekirem (extended-spectrum
beta-lactamases, ESBL), karbapeneméz a enzymti Amp C, které mohou byt indukoviny nebo
stabilng dereprimovény u uréitych druhi aerobnich gramnegativnich bakterii,

® snizend afinita penicilin vazajicich proteimii pro ceftriaxon,
® nepropusinost viéj3f membrany pro grammegativoi organismy,

® bakteridlni efluxni pumpy.

Hranitni hodnoty pfi testovand citlivosti

Hraniéni hodnoty minimélni inhibi¢ni koncentrace (MIC) stanovené Evropskou komisi pro testovéani
antimikrobialni citlivosti (Furopean Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing, EUCAST),
jsou nasledujici:

Diluéni test

(MIC, mg/i) _
Patogen Citlivé | Rezistentni
Enterabacteriaceae <1 > 2
Staphylococcus spp. a. a.
Stf_?eptococcus spp. b b
(skupiny A, B,Ca G) ) '
Streptococcus pneumoniae <0,5% >2
Szfregtococci — viridujici <05 0.5
skupiny
Haemophilus influenzae <(,12% > 0,12
Moraxella catarrhalis <1 =72
Neisseria gonorrhoeqe < 0,12 > 0,12
Neisseria meningitidis “0,12% >0,12
Druhové nespecifické <1® >0

a. Citlivost je odvozena od citlivosti na ¢efoxitin.

b. Citlivost je odvozena od citlivosti na penicilin.

c. Izolaty s MIC ceftriaxonu vySsi neZ je hrani&n{ hodnota citlivosti jsou vzacné a pokud jsou
nalezeny, mély by byt znovu otestovany a v pfipadé potvrzeni je tfeba odeslat je do referendni

laboratofe.d.  Hrani¢ni hodnoty plati pro dennf intravendzni davku 1 g x 1 a vy$§i davku nejméng
2gx 1.
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Klinicka ucinnost proti specifickym patogentim

Prevalence ziskané rezistence u vybranych druhi se miZe liit podle zemé&pisné lokality a Zasu.
Zejména pii 16€be zadvarnych infekei je vhodné mit k dispozici Iokéln{ informace o rezistenci.

V pfipadg nezbytnosti je nutné konzultovat odbornika, pokud je lokdlni prevalence rezistence takova,
Ze uZitek z ponit{ cefiriaxonu je pfinejmensim u n8kterych typd infekei sporny.

e E

Bé&iné citlivé druhy

Grampozitivn{ gerobn{

Staphylococcus aureus {(citlivy na methicilin)*
Staphylococei koagulaza-negativni (citlivé na methicilin)®
Streptococcus pyogenes (skupina A)

Streptococcus agalactiae (skupina B)

Streptococcus preumoniae

Streptococci — viridujiei skupina

Cramnegativni aerobni

Borrelia burgdorferi
Haemophilis influenzae
Haemophilus parainfluenzae
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoea
Neisseria meningitidis
Proteus mirabilis
Providencia spp.

Treponema pallidum

Druhy, u nichZ miZe byt problémem ziskana rezistence

Grampozitivni aerobni

Staphylococcus epidermidis”
Staphylococcus haemolyticus’
Staphylococcus hominis”

Gramiegativni aerobni

Citrobacter freundii
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae
Escherichia coli”
Kiebsiella pneumoniae
Klebsiella oxytoca™
Morganella morganii
Proteus vulgaris

| Serratia marcescens

%

Anaerobni

Bacteroides spp.
Fusobacterium spp.
Peptostreptococcus spp.
Clostridium perfringens
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Ptirezend rezistentni mikrosrganismy

Grampozitivod aerobni

Enterococcus spp.
Listeria monocytogenes

Granmegativni aerobni

Acinetobacter baumannii
Pseudomonas aeruginosa
Stenotrophomonas maltophilia

Anaerobni
Clostridium difficile

Jiné:

Chlamydia spp.
Chlamydophila spp.
Mycoplasma spp.
Legionellaspp.
Ureaplasma urealyticum

£ Viechny stafylokoky rezistentni na methicilin jsou rezistentni na ceftriaxon.
T Vyskyt rezistence > 50 % v alespoii jedné oblasti
* Kmeny produkujici ESBL jsou v#dy rezistentni

5.2 Farmakokinetické viastnosti

Absorpce

Po podani intraveno6zniho bolusu ceftriaxonu 500 mg a 1 g jsou priim&rné vrcholové plazmatické
koncentrace ceftriaxonu pfiblizné 120 a 200 mg/1. Po podéni intravendzniho bolusu cefiriaxonu

500 mg, 1 ga 2 gjsou stiedni plazmatické koncentrace ceftriaxonu pfiblizng 80, 150 a 250 mg/l. Po
intramuskularni injekci jsou primérné vrcholové plazmatické koncentrace cefiriaxonu piiblizng
poloviéni oproti koncentracim pozorovanym po intravendznim podani ekvivalentni davky. Maximé4lni
plazmaticka koncentrace po poddni jedné intramuskularni ddvky 1 g je pfiblizné 81 mg/l a je ji
dosazeno za 2 a% 3 hodiny po poddni.

Plocha pod kiitvkou zdvislosti plazmatické koncentrace na Case po podani intramuskulérni injekee je
rovna plode po intravenéznfin podani ekvivalentni divky.

Distribuce

Distribu¢ni objem ceftriaxenu je 7 — 12 1. Koncentrace vyznamné pievySujici minimalni inhibi¢ni
koncentrace pro vEétsinu obvyklych patogent jsou zjistiteIné v plicich, srdei, ZluSovych cestach/jatrech,
tonzilé, sliznici stfedniho ucha a nosni sliznici, kosti a v cerebrospindlni, pleuralni, prostatické a
synovidlni tekuting. Po opakovaném podani je pozorovatélny 8—15% nérfist primémeé vrcholové
plazmatické koncentrace (C.,,); ve vE&t§ing pfipadi je dosaZeno ustaleného stavu za 48 - 72 hedin, v
zavislosti na zptisobu podani.

Prinik do specidinich thkdni

Ceftriaxon pronik4 do mozkovych plen. Priinik je nejvyssi u mozkovych plen postizenych zanstem.
Uvadi se, Ze priimé&mé vrcholové koncentrace ceftriaxonu v mozkomi¥nim moku u pacientft s
bakteridIni meningitidou pfedstavuji aZ 25 % plazmatickych hladin v porovnani s 2% plazmatickymi
hladinami u pacientl s mozkovymi plenami nepostiZenymi zan&tem, Vrcholovych koncentraci
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ceftriaxonu v mozkomi¥nim moku je dosaeno pribliZné za 4 - 6 hodin po intravendzni injekei.
Cefiriaxon prostupuje placentarnf bariérou a v nizkych koncentracich se vyluZuje do lidského
matefského mléka (viz bod 4.6).

Vazba na proteiny

Ceftriaxon se reverzibilng vaZe na albumin. Vazba na plazmatické proteiny p¥i plazmatickych
koncentracich pod 100 mg/l je piibliing 95 %. Vazba je saturovateina a vizany podil se snizuje se
stoupajici koncentraci (aZ na 85 % pfi plazmatické koncentraci 300 mg/1).

Biotransformace

Cefiriaxon neni systémové metabolizovan, je viak pFem&tiovan na neaktivni metabolity stfevni flérou.
Eliminace

Plazmaticka clearance celkového ceftriaxonu (vazaného i nevazaného) je 10-22 ml/min. Renalni
clearance je 5-12 ml/min. 50-60 % cefiriaxonu se vyluduje nezménéno do moéi, primirné

glomerularn{ filtraci, zatimco 40-50 % se vyloudi nezménéno do Zluéi. Polodas eliminace celkového
ceftriaxonu u dospélych je piiblizné 8 hodin.

Pacienti s poruchou funkce ledvin nebo jater

U pacientfi s ledvinnou nebo jaterni dysfunkei se farmakokinetika ceftriaxonu p¥i mirném prodlouzeni
polodasu (méné nez dvojndsobném) méni pouze minimalng, a to i u pacientl se zdvaZznou poruchou
fimkce ledvin.

Relativne malé prodlouZeni polocasu pfi poruse funkce ledvin se vysvétluje kompenzaénim zvySenim
extrarenalni clearance v disledku sniZeni vazby na proteiny a odpovidajiciho nartistu extrarenaini
clearance celkového cefiriaxonu.

U pacientli s poruchou funkce jater polo¢as eliminace cefiriaxonu neni prodlouzen v diisledku
kompenza¢ntho narlistu rendlni clearance. To je rovnéZ zplisobeno zvySenim plazmatické frakce
volného ceftriaxonu, které pfispivé k pozorovanému paradoxnimu zvy3eni celkové clearance 1éku pii
zvy$eni distribuénfho objemu soub&zné s celkovou clearance.

Star§i pacienti

Star¥{ pacienti ve véku nad 75 let maji obvykle privm&rny eliminaéni polodas dvakrat a¥ t¥ikrat del&i
ne? mladi dospéli.

Pediatrickd populace

Polocas ceftriaxonu je prodlouZen u noverozenct. Od narozeni do véku 14 dni mohou hladiny volného
cefiriaxonu déle zvySovat faktory jako je snfzend glomerularni filtrace a pozmé&n&na vazba na proteiny.
V détstvi je polocas kratsi neZ u novorozencd nebo dospélych.

Plazmaticka elearance a distribu¢ni objem celkového ceftriaxonu u novorozenct, kojenct a déti jsou
vyssi neZ u dosp&lych.

Linearita/nelinearita

Farmakokinetika ceftriaxonu je nelinearni a v¥echny zdkladni farmakokinetické parametry s vyjimkou
eliminaéniho polotasu jsou zavislé na dévee prostfednictvim celkové koncentrace 16ku, ktera se ve
vztahu k davce zvySuje méné neZ piimo uméme. Nelinearita je zplisobena saturaci vazby na
plazmatické proteiny a je proto pozorovana u celkového plazmatického cefiriaxonu, nikoli vak u
volneho (nevazaného) ceftriaxonu.
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Farmakokineticky/farmakodynamicky vziah

Stejné jako je tomu u jinych beta-laktamii, farmakokineticko-farmakodynamickym indexem
vykazujicim nejlepsi korelaci s u€innosti in vive je procento davkovaciho intervalu, ve kierém
koncentrace nevazané latky zlstava nad minimélni inhibiénf koncentraci (MIC) ceftriaxonu pro
jednctlivé cilové druhy (4. %T > MIC).

5.3 Predklinické ddaje vztabujici se k bezpefnosti “

Studie na zvitatech prokézaly, ¥¢ vysoké dévky vipenaté soli cefiriaxonu vedly u psi a opic ke vznikn
konkrementi a precipitatl ve Zlu€niku; bylo v3ak prokazano, Ze jsou reverzibilni. Studie na zvifatech
neprokazaly reprodukéni toxicitu ani genotoxicitu. Studie hodnotici karcinogenitu ceftriaxonu nebyly
provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

0.1 Seznazm pemocnych latek

[Doplni se na narodind drovni]

6.2 Inkompatibility

Podle 1idajt z literatury cefiriaxon neni kompatibilni s amsakrinem, vankomycinem, flukonazolem a
aminoglykosidy.

Roztoky obsahujici ceftriaxon nesmi byt miseny s jinymi pfipravky ani k nim nesmi byt pfidavany,
kromé roztokll zminénych v bodé 6.6. Zejména roztoky pro fed&ni obsahujici vépnik (napt. Ringertv
roztok nebo Hartmanniv roztok) nesmi byt pouZivany k rekonstituci injek&nich lahvidek s
ceftriaxonem ani k daldfmu fedéni rekonstituovaného roztoku pro intravendzni podéni, protoZe s¢
miZe vytvofit precipitat. Ceftriaxon nesmi byt misen ani poddvén soutasné s rozioky obsahujicimi
vapnik vCetné celkové parenteralni vyZivy (viz body 4.2, 4.3, 4.4 a 4.8).

[Doplni se na nirodnf trovni]

6.3 Doba pouZiteinosti

[Doplni se na narodni \rovni]

6.4 Zvla¥tni opatieni pro uchovdvani

[Doplni se na narodni urovni

6.5 Drub obalu a obsah baleni

[Doplni se na narodni trovni]

6.6  Zvlastoi opatfeni pro likvidaci piipravku <a pro zachézeni s nin>

Koncentrace pro intravenézni injekei: 100 mg/ml

Koneentrace pro intravendzni infuzi: 50 mg/ml

(Dal¥i informace jsou uvedeny v bodé 4.2).

[Doplni se na narednt tirovni]
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7. DRZITEL ROZHODNUT! © REGISTRACI

[Viz Pfiloha I — doplni se na ndrodni trovni]

8. REGISTRACNI CISLOA)

[Doplni se na narodm trovni]

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZEN] REGISTRACE

[Doplni se na ndrodni {irovai]

10. DATUM REVIZE TEXTU

IDoplni se na narodni urovni]
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OZNACENI NA OBALU

37




UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALY

Krabifka

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Rocephin a souvisejici nazvy (viz P¥iloha I) 2 g pragek pro infuzni roztok

Rocephin a souvisejici nazvy (viz P¥iloha I) 2 g prafek pro injek&ni/infuzni roztok

Rocephin a souvisejici nazvy (viz Piiloha I) 1 g pradek pro injek&ni/infummi roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz P¥iloha I) 1 g pragek a rozpoustédlo pro injek&ni roztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz P¥iloha I} 500 mg prafek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz P¥iloha I) 250 mg prasek a rozpoustédio pro injekéni roztok
Rocephin a souvisejici nazvy (viz Pifloha I) 250 mg prasek pro injekéni roztok

[Viz Piiloha I — doplnf s¢ na nirodni drovni]

ceftriaxonum (jako ceftriaxonum natricum)

(2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

fDoplni se na nirodni drovni]

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

[Doplni se na narodni irovni]

[4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

[Doplni se na narodni trovaij

| 5. 7ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Nesmi byt misen s roztoky ebsahujicimi vapnik, vEeiné Hartmannova a Ringerova roztoku a roztokdl
Tiping parenteralni vyZivy.

Pied pouZitim si pFectéte pfibalovou informaci.

2 g prasek pro infuzni roztok
Intravendzni podani

250 mg, 500 mg, 1g prasek a rozpoustédio pro injekéni roztok
250 mg préadek pro injekéni roztok

I g prasek pro injekéni/infuzni roztok

2 g pragek pro injek&ni/infuzni roztok

Intravendzni nebo intramuskuldrni podani
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6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE L;E(':WY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A BOSAH DETT

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti,

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

[Doplnf se na ndrodni urovni]

| 9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

[Doplni se na narodni Grovni]

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKD
NEBQ OBPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

[ 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

[Doplni se na narodni urovni]

[12. REGISTRACNI CISLO/CISLA B | ]

[Doplni se na narodni Grovni]

| 13. CISLO SARZE

[Doplni se na nirodni trovnij

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

[Doplni se na narodni rovni]

| 15. NAVOD K POUZITE

[Doplni se na narodni trovni]

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

[Doplni se na narodni tirovni]
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MINIMALN{ UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNEM OBALU

Injekéni lahvicka

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Piloha I) 2 g pragek pro infuzni roztok

Rocephin a souvisejicf ndzvy (viz Priloha I) 2 g pra%ek pro injekéni/infuzni roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz P¥lohal) 1 g prasek pro injekénifinfuzni roztok

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Piiloha I} 1 g praSek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Pfiloha I) 500 mg pradek a rozpoustédlo pro injek&ni roztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Pfiloha I) 250 mg prasek a rozpoust&dlo pro injekéni roztok
Rocephin a souvisejici nizvy (viz P¥iloha 1) 250 mg prasek pro injekéni roztok

[Viz Pifloha I doplni se na narodni Grovni]

ceftriaxonum (jako ceftriaxonum natricum)

Cesta podéni: [Doplni se na ndrodni drovni]

| 2. ZPUSOB PODANI

Nesmi byt misen s roztoky obsahujicimi vapnik.

3. POUZITELNOST

[Doplni s€ na narodni drovni]

| 4. CiSLO SARZE

[Doplni se na ndrodni Grovni]

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

[Doplni se na rarodni Grovni]

6. JINE
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PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalové informace: Informace pro pacienta

Recephir a souvisejici ndzvy (viz Priloha I} 2 g prafek pro infuzni roztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz P¥fioha I) 2 g prasek pro injekéni/infuzni reztok
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Pfiloha I) 1 g prdsek pro injek&ni/infuzni reztek

Rocephin a souvisejici ndzvy (viz Pfilcha I) 1 g prifek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
Rocephin a seuvisejici nazvy (viz Piiloha I) 500 mg pra¥ek a rezpoustédlo pro injekéni roztek
Rocephin a souvisejici ndzvy (viz PFiloha I) 250 mg préasek a rozpoustédio pro injekéni roztok

Recephin a souvisejici ndzvy {(viz P¥loha 1) 250 mg prisek pro injekéni roztok

Ceftriaxonum (jako ceftriaxonum natricum)

Peltéte si pozorné celou pibaloveu informaei d¥ive, neZ zalnete tento pfipravek pouZivat,
protoZe obsahuje pro Vis dileZité adaje.

[}
&

Ponechte si pfibalovou informaci pro p¥ipad, Ze si ji budete potfebovat piedist znovu.

Mate-li jakekoli dal3i otazky, zeptcjte se svého lékate, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

Tento pfipravek byl pfedepsdn vyhradné Vam. Nedavejte jej Z4dné dalii osob&. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, ma-li sigjné znamky onemocnéni jako Vy.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z neZadoucich t¢inka, sdélte to svému 1ékafi, 16karnfkovi
nebo zdravotni sestfe. Stejné postupujte v ptipads jakychkoli nezddoucich Géinkd, které ngjsou
uvedeny v této piibalové informaci. Viz bod 4,

Co naleznete v této piibalové informaci

i
2
3.
4.
5
6

1.

Co je ptipravek Rocephin a k gemu se pouZiva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete ptipravek Rocephin pouZivat
Jak se pripravek Rocephin pouZzivi

Mezné nezadouci G¢inky

Jak piipravek Rocephin uchovavat

Obsah baleni a dal¥i informace

Co je pripravek Rocephin a k emu se pouZiva

Rocephin je antibiotikum podévané dosp&lym a ditem (véetn& novorozencii). Piisobi tak, %¢ usmreuje
bakterie zplsobujici infekce. Patéf do skupiny 16k nazyvanych cefalosporiny.

Rocephin se pouZiva k 16¢b¢ infekei nasledujicich organt:

@
@
@
L]
2
L]
@
@
]

mozek (zanét mozkovych blan),

plice,

stfedni ucho,

bicho a bfisni sténa (zanét pob¥isnice),
modove cesty a ledviny,

kosti a klouby,

ki7e nebo mékkeé tkang,

krev,

srdce.

Lze jej poddvat:

@

k 1€cbe specifickych sexudlné pfenosnych infekef (kapavka a syfilis),

k 16&b& pacientl s nizkym poétem bilych krvinek (neutropenie), ktefi maji horedku zpisobenou
bakterialni infeket,

k 1é¢bé infekei hrudniku u dospélych s chronickym zin&tem priidesek,

k 1éEbe lymeské borrelidzy (zplisobené kousnutim klistéte) u dosp&lych a ddti vietns
novorozencit od 15 dni veku,
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] pfi chirurgickych zakrocich k prevenci infekei.

2. Cemu musite vénovat pozornest, neZ zadnete pFipravek Rocephin pouZivat

Pripravek Reocephin Vim nesmi byt podan:

o jestliZe jste alergicky(3) na ceftriaxon nebo na kteroukoli dalsi sloZku tohoto pifpravku
{uvedenou v bodg 6),

e jestliZe jste mé&l(a) nahlou nebo véZnou alergickou reakei na penicilin nebo podobnd antibiotika
(jako jsou cefalosporiny, karbapenemy nebo monobaktamy). PHznaky zahrnuji nahly otok hrdla
nebo obliceje, ktery zplisobuje obtiZné dychani nebo polykani, nghlé otoky rukou, chodidel a
kotniki} a rychle vzniklou zdvaznou vyrazku.

e jestliZe jste alergicky(4) na lidokain a Rocephin Vim mé byt podan injekei do svalu.

ES

Piipravek Rocephin nesmi byt podin novorozenciim:

] jestliZe se novorozenec narodil pfedéasns,

] Jestlize ma novorozenec (do v&ku 28 dnii) urdité problémy s krvi nebo Zloutenku (zeZloutnuti
kiize nebo oéniho bélma) nebo mu ma byt podan do Zily piipravek obsahujici vapnik.

Upozornéni a opatieni _
Pred pedanim piipravku Rocephin se porad’te se svym lékatem, 1ékdmikem nebo zdravotnf sestrou:
L] JestliZe jste nedévno uZival(a) nebo se chystate uZivat p¥ipravky obsahujici vipnik,
] jestliZe jste neddvno mél(a) prijem po uZivani antibiotika, jestliZe jste n&kdy mél(a) stievni
problémy, zejména kolitidu (zandt tlustého stieva),
jestlize mate problémy s jatry nebo ledvinami,
jestliZe méte Zlu¢nikové nebo ledvinové kameny
jestlize mate j'i'né oneinocnéni, jako naptiklad hemolytickon andmii (sniZeni podtu ervenych
krvinek; které mit¥e vést k zeZloutnuti kiize a zpisobit slabost a dusnost),
e jestliZe jste na dieté s nizkym pfisunem sodiku.

JestliZe potiebujete vySetfeni krve nebo moti

JestliZe je Vam dlouhodobé podavan pipravek Rocephin, miZete potfebovat pravidelna vySetieni
krve. Pfipravek Rocephin miZe ovlivnit vysledky stanoveni cukru v moti a vy$etfeni krve nazyvané
Coombsiv test. Pied vySetfenim:

o Informujte osobu, ktera odebird vzorek, Ze pouZivite Rocephin.

Déti

Pfed podidnim pfipravku Rocephin VaSemu ditéti se poradite se svym lékatem, 1ékarnikem nebo

zdravotni sestroii:

e jestlize byl VaSemu ditéti neddvno podan nebo mu mé byt podan do ity ptipravek obsahujici
vapnik,

Dalsi ié¢ivé pFipravky a Rocephin

Informujte svého lékafe nebo Iékarnika o viech lécich, které uzivate, které jste v nedivné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uZivat.

Zejména informujte svého Iékate nebo 1ékdrnika, pokud uZivate kterykoli z nasledujicich 1é&ivych
piipravki:

® antibiotikum ze skupiny nazyvané aminoglykosidy,

e antibiotikum nazyvané chloramfenikol (pouziva se k 16&bé infekei, zejména infekef o&D).
Tehotenstvi, kejeni a plodnest

Pokud jste téhotnd nebo kojite, domnivéte se, Ze mazZete byt t8hotna nebo planujete otshotnét, porad'te
se se svym lékafem diive, neZ zacnete tento plipravek pouZivat.

Lékaf posoudi prospésnost 1écby piipravkem Rocephin pro Vis a riziko pro Vase dits.
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Rizeni dopravaich prostfedkd a obstuha stroji
Ptipravek Rocephin miiZe zplisobovat zavrate. JestliZe méte zavraté, nefidte dopravni prostiedky ani
neobsluhujte pfistroje &i stroje. Pokud mate tyto pFfznaky, poradite se se svym lékatem.

3. Jak se pfipravek Rocephin pouZiva

Ptipravek Rocephin obvykle podavé 1ékaf nebo zdravotni sestra. Miize byt peddvén jako intravendzni
infuze (,.kapacka“) nebo jako injekee pfimo do Zily &i svalu. Rocephin pFipravuje 1ékaf, 1ékarnik nebo
zdravotni sestra a nesmi byt misen s injekcemi obsahujiciini vapnik ani souasn s takovymi injekcemi
podéavin. -

Obvykls divka

Vas Iékat rozhodne o tom, jaka davka pfipravku Rocephin je pro Vas spravra. Davka bude zaviset na
zavaznosii a typu infekce; na tom, zda uZivate n&jaka dalif antibiotika; na Va3{ vaze a v&ku; na tom,
jak dobfe funguji Vase ledviny a jitra. Podet dnli nebo tydnd, kdy Vam bude podavan Rocephin, z&visi
na tom, jaky druh infekce mate.

Dospéli, starSi pacienti a déti ve véku od 12 let s télesnou hmotnosti vy$¥i nebe rovoou

50 kilegramiim (kg):

® 1 aZ2 g jednou denné v zavislosti na zivaZnosti a typu infekce. Jestlize méte zdvaZnou infekei,
Va3 1ékaf Véam poda vy$§i davku (a% 4 g jednou denng), Pokud je Vase denni ddvka vy38i nez 2
g, je moizné ji podavat jako jednu davku jednou denn nebo jako dvé oddélené davky.

Novorezenci, kojenci a défi ve véku od 15 dndk do 12 let s télesnou hmetnosti niZ8i neZ 50 kg:

e 50-80 mg ptipravku Rocephin na jeden kilogram t&lesné hmotnosti ditéte jednou deniné v
zavislosti na zavaZnosti a typu infekce. Jestlize mate zavaznou infekci, VAS 1ékat Vam podd
vy83i davku az 100 mg na jeden kilogram t&lesné hmotnosti do maxim4lni davky 4 g jednou
dennd. Pokud je Vade denni davka vy3¥i nez 2 g, je moiné ji podévat jako jednu ddvku jednou
denné nebo jako dvé oddélené davky.

e Détem s télesnou hmotnosti 50 kg nebo vy33i se podava obvykla davka pro dospélé.

Nevorozenct ((-14 dai)

o 20-50 mg piipravku Rocephin na jeden kilogram t&€lesné hmotnosti ditéte jednou denné v
zavislosti na zdvaZnosti a typu infekce.

o Maximaln{ dennf didvka nema byt vy$3i nez 50 mg na jeden kilogram t&lesné hmotnosti ditéte.

Pacienti, ktefi maji preblémy s jatry nebo ledvinami
MiiZe Vam byt podéna odlisni davka nez obvykle. Va3 1ékat rozhodne, kolik ptipravku Rocephin
potiebujete, a podle toho, jak zdvainé je VaSe onemocnéni jater a ledvin, Vs bude peélivé sledovat,

Jestlize Vam bylo pedano vice p¥ipravku Rocephin, neZ mélo
JestliZe jste omylem obdrZel(a) vy3$i mnoZstvi neZ je pfedepsand divka, ihned kontaktujte svého

s

JestliZe jste zapominél(a) pouZit piipravek Rocephin

JestliZe vynechate injekci, ma Vim byt podana co nejdiive. Jestlize se viak bli# &as ndsledujic
injekee, zapomenutou injekei vynechejte. Nezdvojnasobujte nasiedujfei davku (nepouZivejie dvs
injekee soucasti®), abyste nahradil(a) vynechanou davku.

JestliZe jste prestai(a) pouZivat pFipravek Rocephin o
Nepfestavejte pouzivat piipravek Rocephin, pokud Vam to nedoporudil Vas lékat. Mate-li jakékoli
daldi otdzky ohledn& pouZivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékate nebo zdravotnf sestry.




4. Moiné nefadouci afinky

Podobn¢ jako vSechny léky, miize mit i tento pipravek neZidouci G&inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kaZdého.
U tohoto Ié€ivého piipravku se mohou vyskytovat nasledujici nezadouci udinky:

Zavainé alergické reakcee (frekvence neni zndma, z destupnych adaji nefze urdit)

Jestlize mate zavaZnowalergickou reakei, informujte ihned svého Iékare.

Mezi jeji znamky mohou patfit:

) Niéhly otok obli¢eje, hrdla; rth nebo Gst. Ten miize zpiisobit potfze s dychanim nebo polykanim.
e Nahly otok rukou, chodidel a kotniki.

Zavainé kozni vyraZky (frekvence neni zndma, z dostupnych fidaji nelze erdit)

Jestlize se u Vas objevi zavaZna koZni vyrdzka, informujte ihned svého lékate.

e Mezi jeji znamky mohou patfit rychly vznik zévaZné vyraiky, s puchy¥i nebo olupovanim kiiZe
a pfipadné puchyfe v Gistech.

Dalsi mozné neZadouei Gginky:

Casté (mohou se vyskytnout azu 1 z 10 osob)
o Abnormality bilych krvinek (napfiklad pokles leukocyti a vzestup eozinofili) a krevnich
destiGek (pokles trombocytit).
Ridk stolice nebo prijem.
Zmény vysledkd krevnich testii jaternich funkci.
Vyrazka.

Méné ¢asté (mohou se vyskytnout a% u 1 ze 100 oseb)

Plistiové infekce (napfiklad mounivka).

Snizeny poet bilych kivinek (granulocytopenic).

SniZeny podet Servenych krvinek (anémie).

Problémy se sraZenim krve. Mezi znamky mohou patfit snadna tvorba modfin a bolesti a otok
kloubd.

Bolesti hlavy.

Zavraté.

Pocit nuceni ke zvraceni nebo zvraceni.

Pruritus (svéd&n).

Bolest nebo pocit paleni podél #ly, kam byl poddn Rocephin. Bolest v misté podéani injekee.
Vysoka teplota (horecka).

Abnormélni test funkce ledvin (zvy§eny kreatinin v krvi).

8 @ 2 ©

e & @ & 9 ¢ o

Vzacné (mohou se vyskytnout aZ u 1 z 1 000 osob)
® Zanet tlustého streva (fradniku). Mezi znamky patii prijem, obvykle s krvi a hledem, bolesti
zaludku a horecka.
Dechove obtiZe (bronchospasmus).
Koptivka (vyrazka s tvorbou pupentl), ktera mi¥e pokr{vat velkou &ast Vaseho t&la, svédéni a
otok. :
Krev nebo cukr v modi,
Edém (hromad2&nf tekutin).
Tresavka.

Neni zndmeo (Setnost z dostupnych tGdaji nelze urdit)

] Druhotn4 infekce, kterd nemusi reagovat na dfive pfedepsana antibiotika.

Forma anémie, pii které dochdzi k rozpadu Eervenych krvinek (hemolyticka anémie).
Zéavazny pokles poctu bilych krvinek (agranulocyt6za).

Kfee.

9 & 9
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Zavrat’ (pocit todeni hlavyy).

Zanét slinivky biiini (pankreatitida) Znamky zahrnuji silnou bolest v oblasti Zaludku, kterd
vyzaiuje do zad.

Zan€t sliznicni vystelky v tstech (stomatitida).

Zanét jazyka (glositida) Mezi zndmky patii otok, zarudnuti a bolestivost jazyka.

Problémy se Zhiénikem, které mohou zpuscbovat bolest, pocit miceni ke zvraceni a zvracent.
Neurologicka porucha, kierd se miie vyskytnout u novorozerict s 8%kou Zloutenkou (jadrovy
ikterns).

Problémy s ledvinami zplisobené depozity vipenaté soli ceftriaxonu. Mogeni miiZe byt bolestivé
nebo mnoZstvi moci miZe byt malé.

Faleing pozitivni vysledek Coombsova testu (test na nékteré problémy s krvi),

Fale3né pozitivni vysledek testu na galaktosemii (abnormalni nahromad&ni cukru galaktozy).
Rocephin miiZe interferovat s nékterymi typy testl na krevni glukézu — prosim, poradte se se
svym lékatem,

Hl4Seni neZzadoucich wéinka
Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z neZzddoucich t¢inkd, sdélte to svému lékari, lekarmkovz nebo

zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich tginkd, které nejs
v této piibalové informaci. NeFadouef idinky miZete higsit také pimo prostiednictvim i

Nahlageniin nezadoucich i

pr15pet ¥ ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pnpiavku

5.

Jak pFipravek Rocephin uchovivat

[Doplni se na narodai Grovai]

6.

Obsah baleni a dal§i informace

Co Rocephin ehsahuje

[Dophni se na narodni virovni]

Jak Rocephin vypada a co obsahuje tote baleni

[Doplni se na narodni arovni]

Dr7itel rozhodnuti o registraci a virebee

[Viz Ploha I — doplni se na narodni tirovni]

Tento Iék je registrovan ve &lenskych zemich EEA pod nasledujicimi ndzvy:

2 g pradek pro infuzni roztok

Belgie, Lucembursko: Rocephine

Dansko, Island, Svédsko: Rocephalin

Némecko, Recko, Malta, Nizozemsko, Portugalsko, Rurnunsko: Rocephin
Italie: Rocefin

2 g préSek pro injekéni/infuzni roztok
Velka Britdnie: Rocephin

1 g prasek pro injekéni/infuzni roztok
Irsko, Loty3sko, Malta, Velk4 Britdnie: Rocephin.
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1 g pré¥ek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

Belgie, Francie, Lucembursko: Rocephine

Dinsko, Finsko, Island, Svédsko: Rocephalin

Némecko, Recko, Madarsko, Irsko, Nizozemsko, Portugalsko: Rocephin
Italie: Rocefin

500 mg praSek a rozpousicdlo pro injekéni roztok

Dansko, Finsko: Rocephalin ¢

Francie: Rocephine

Némecko, Madarsko, Nizozemsko, Portugalsko: Rocephin
Italie: Rocefin ‘

Rocephin 250 mg prasek a rozpoust&dlo pro injekéni roztok
Mad’arsko, Portugalsko: Rocephin

Ttalie: Rocefin

Rocephin 250 mg préasek pro injekéni roztok
Malta, Nizozemsko, Velk4 Britdnie: Rocephin

[Viz Pfiloha I — doplni se na ndrodnf Grovai]
Tato p¥ibalova informace byla naposledy revidovina <{MM/RRRR}> <{mésic RRRR}>.

[Doplni se na narodn{ trovni]
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1 EVROPSKA KOMISE

" .  GENERALNi SEKRETARIAT

¥V Bruselu dne 25.3.2014
SG-Greffe(2014) D/ 4296

STALE ZASTOUPENI
CESKE REPUBLIKY
PRI EVROPSKE UNII
Rue Caroly, 15

1050 BRUXELLES
BELGIQUE

OZNAMENI POBLE CLANKU 297 SFEU

Vie: PROVADECE ROZHODNUTI KOMISE (21.3.2614)

Generalni sekretaridt Vis 74d4, abyste laskavé pfedali ministrovi zahrani¢nich véci
ptiloZené rozhodnuti.

Z?_ generdlni tajemnici

Piiloha : C{2014) 2845 final
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Commisston européenne, B-1049 Bruxelles / Europese Commissie, B-1042 Brussel - Belgium. Telsphone: (32-2) 299 11 11.

hitp:/fec.europa.eu/dgs/secretarial_general
E-mail: sg-greffe-certification@ec.europa.eu







