sp.zn. sukls139895/2022

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

PROKAIN PENICILIN G BBP 1,5 MIU prasek pro injekéni suspenzi

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna injek¢éni lahvicka obsahuje 1,5 MIU monohydratu prokain-benzylpenicilinu.
0,1 MIU obsahuje 40 mg vazaného prokainu.

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 1,5 MIU monohydratu benzylpenicilinu, ekvivalentni 0,842 g
benzylpenicilinu ve formé 1 441 mg monohydratu benzylpenicilinu.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek pro injekéni suspenzi (prasek pro injekci).
Popis piipravku: bily nebo témét bily mikrokrystalicky prasek bez zapachu nebo se slabym
charakteristickym zapachem.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Indikace volby:
Nekomplikovana pneumokokova pneumonie (MIC < 0,125 mg/1).
Difterie

Indikace alternativni:

Alternativa fenoxymethylpenicilinu:

Méné zavazné infekce zplsobené bakterii Streptococcus pyogenes: infekce mékkych tkani,
tonzilofaryngitida, spala

Infekce zpuisobené bakteriemi Leptospira spp. nevyzadujici hospitalizaci

Lokalizované a mén¢ zavazné infekce zplisobené bakterii Erysipelothrix rhusiopathiae

Alternativa benzylpenicilinu

Kongenitalni syfilis

Pfi vybéru antibiotika je nutné brat v uvahu oficialni doporuceni o vhodném pouziti antibakterialnich
latek.

4.2 Davkovani a zptlisob podani
Dospeli
Obvykla davka je 0,75 — 1,5 MIU 1IU kazdych (12) - 24 hodin.

Pediatricka populace
Dospivajici a déti od 3 let:
Obvykla davka je 25-50 kIU/kg kazdych (12) - 24 hod.
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Novorozenci a deti do 3 let
Viz tabulka nize.

Délka poddni:
Obvykle 7-10 dnd, neni-li uvedeno jinak.

Davky u jednotlivych infekci a délka 1é¢by

Davky u jednotlivych infekci a délka 1éEby u dospélych, dospivajicich a déti s télesnou hmotnosti

>40 kg
Onemocnéni Jed’n otlllva Interval Celkoyé denni Délka podani
davka davka
Nekomplikovana pneumokokova pneumonie (MIC 1,5 MIU 12h 3MIU 10 dni
< 0,125 mg/1)?
Difterie 1,5 MIU 24h 1,5 MIU 2 tydny
Infekce mekkych tkani, tonzilofaryngitida, spala i
zptisobené bakterii S. pyogenes (alternativa 0,75-1,5 MIU 24 h 0,75-1,5 MIU 10 dndl
fenoxymethylpenicilinu)?
0,75-1,5 MIU 24h 0,75-1,5 MIU 5 dntl

Infekce mékkych tkani, tonzilofaryngitida, spala
zpuisobené bakterii S. pyogenes (alternativa

6. den jednorazove 1,2 MIU benzathin-benzylpenicilinu

fenoxymethylpenicilinu)? inu
Infekce zpasobené bakteriemi Leptospira spp.
nevyzadujici hospitalizaci (alternativa 0,75-1,5 MIU 24 h 0,75-1,5 MIU 1 tyden
fenoxymethylpenicilinu)
Lokalizované a méné zavazné infekce zptisobené )
bakterii Erysipelothrix rhusiopathiae (alternativa | 075-1,5 MIU 24 h 0,75-1,5 MIU 1 tyden
fenoxymethylpenicilinu)
Vysvétlivky k tabulce
1 zvySeni davky nema vliv na plazmatickou hladinu prokain-penicilinu
2 prokain-penicilin a fenoxymethylpenicilin jsou u této indikace rovnocenné
Obvykla davka: déti ve véku > 3 roky: 250-500 IU kazdych 24 hod.
Davky u jednotlivych infekci a délka 1é¢by u déti s t€lesnou hmotnosti < 40 kg
Onemocnéni’ Specifikace c ot s Interval Dell,(a’
Jednotliva davka podani
INekomplikovana pneumokokova ) o
Heumonie? MIC < 0,125 mg/l 50 kIU/kg 12h 7 -10 dnti
[nfekce mekkych tkan, faryggitida prokain-penicilin 100 kIU/kg 24 h 5 dnil
nebo spala zptisobené bakterii S. _ — -
pyogenes (alternativa 6. den .le.cl?y benzathin- jednorazové
fenoxvmethvlnenicilinn)3 penicilin 600 kTU
Kongenlta!n} gyﬁlls (alternativa novorozenci 100-150 kIU/kg 24 h A
benzylpenicilinu) 10-14 dnt
Vysvétlivky k tabulce
1 dalsi indikace, viz tabulka Davky u jednotlivych infekci a délka 1écby u dospélych, dospivajicich a déti
s télesnou hmotnosti > 40 kg, s pfislusné upravenymi davkami pro déti
2 zvySeni davky nema vliv na plazmatickou hladinu prokain-penicilinu
3 prokain-penicilin a fenoxymethylpenicilin jsou u této indikace rovnocenné

Davky u novorozenct (i.m.)
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Télesna

hmotnost <2000 g >2000g

VEk 0-7 dnu 8-28 dnii 0-7 dnu 8-28 dnii
Davka 50 KIU/kg/den 50 KIU/kg/den 50 KIU/kg/den 50 KIU/kg/den
Interval kazdé 24 h kazdé 24 h kazdé 24 h kazdé 24 h

Davkovani pri poruse funkce ledvin
Nejsou udaje.

Davkovani pri poruse funkce jater
Obvyklé davky.

Zptisob podani
Hlubokou intramuskularni injekci.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na léCivou latku, jiné peniciliny nebo kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé
6.1.

Anamnéza tézké okamzité hypersenzitivni reakce (naptiklad anafylaxe) na jiné beta-laktamy (napf.
cefalosporin, karbapenem nebo monobaktam).

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouziti

Pied zahajenim 1é¢by prokain-benzylpenicilinem ma byt peclivé zjisténa predchozi hypersenzitivni
reakce na peniciliny, cefalosporiny jiné beta-laktamy a jiné alergeny. (viz body 4.3 a 4.8)

U pacientd léCenych penicilinem byly hldSeny zavazné a v nékterych piipadech i fatalni
hypersenzitivni (anafylaktoidni) reakce. Tyto reakce se castéji vyskytuji u osob s anamnézou
hypersenzitivity na penicilin nebo cefalosporiny a u atopickych osob. Opatrnost je potfebna pfi
podavani piipravku pacientim s bronchialnim astmatem.

V ptipad¢ vyskytu alergické reakce musi byt 1éCba prokain-benzylpenicilinem pterusena a zahajena
alternativni l1écba.

Zavazné anafylaktické reakce vyzaduji urgentni 1écbu.

Zavazné kozni reakce

V souvislosti s 1é¢bou beta-laktamovymi antibiotiky (vCetné penicilinu) byly zaznamenany zavazné,
zivot ohrozujici nebo fatalni kozni nezadouci reakce vcetné Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS),
toxické epidermalni nekrolyzy (TEN), lékové reakce s eozinofilii a systémovymi symptomy
(DRESS) a akutni generalizované exantematozni pustuldzy (AGEP). Pacienti maji byt pouceni o
znamkach a ptiznacich téchto zavaznych koznich reakei a maji byt dikladné sledovani s ohledem na
mozny vyskyt koznich reakci. Pokud se objevi znamky a ptiznaky naznacujici nekterou z téchto
zavaznych koznich reakci, 1écba ptripravkem Prokain Penicilin G BBP musi byt okamzité ukoncena
a ma byt zvazena alternativni terapie. Pokud se u pacienta v souvislosti s podavanim pfipravku
Prokain Penicilin G BBP v minulosti zavazna kozni reakce jako napt. SJS, TEN, DRESS nebo AGEP
vyskytla, nesmi byt 1écba timto ptipravkem jiz znovu zahajena.

Prertstani necitlivych organismi

Stejné jako u kazdé lécby antibiotiky ma Iékat pozorné sledovat ptiznaky piertstani necitlivych
organismu (vCetné plisni). Pokud se vyskytne infekce t€émito organismy, ma byt piipravek vysazen
a/nebo ma byt zahajena odpovidajici 1é¢ba.
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Infekce bakterii Clostridioides difficile

Kolitida spojena s antibiotiky byla hlasena témef u vSech antibakterialnich 1é¢iv, zahrnujicich mimo
jiné prokain-benzylpenicilin, a zdvaznost mize byt mirna az zivot ohrozujici (viz bod 4.8). Proto je
dalezité zvazit tuto diagndzu u pacientd s prijmem béhem podavani antibiotik nebo po ném. Pokud
se vyskytne kolitida v souvislosti s antibiotiky, ma byt podavani ptipravku Prokain-Penicilin G BBP
okamzité preruseno, mé byt informovan lékat a zahdjena odpovidajici terapie. Antiperistaltika jsou v
této situaci kontraindikovana.

Testovani glukézy v moci

Béhem 1écby prokain benzylpenicilinem maji byt pro testovani ptitomnosti glukdzy v moci pouzity
enzymatické reakce oxidazy glukdzy, protoze u neenzymatickych metod se mohou objevit falesné
pozitivni vysledky.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Jina antibiotika nebo chemoterapeutika
Peniciliny mohou snizit koncentraci aminoglykosidt v séru.

Antikoagulancia
Pfi soubézném podavani antikoagulancii mohou byt u parenterdlné¢ podavanych penicilini
pozorovany zmény v agregaci trombocytl a protrombinového Casu.

Methotrexat
Soubézné podavani methotrexatu a penicilinii vedlo ke sniZeni clearance methotrexatu a nasledné k
toxicité methotrexatu. Je tieba tyto pacienty peclive sledovat a ptipadné davkovani upravit.

Probenecid
Soubézné podavani probenecidu vede k vyssi a pretrvavajici koncentraci penicilinu v séru v dasledku
inhibice renalni eliminace (tubularni sekrece).

Vliv na laboratorni testy
Vysoké koncentrace penicilinu v mo¢i mtze mit za nésledek falesn€ pozitivni hodnoty glykosurie.
Doporucuje se pouziti glukdzovych testl zaloZzenych na enzymatickych reakcich oxidazy glukozy.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Fertilita
Nejsou k dispozici zadné tdaje z klinickych studii. Studie na zvifatech neprokazaly zadné znamky
poruchy fertility nebo poskozeni plodu vlivem podavani penicilinu (viz bod 5.3).

Tchotenstvi

Benzylpenicilin prochazi placentarni bariérou.

Studie na teratogenitu u zvifat neprokazaly zadné zndmky poSkozeni plodu vlivem podavani
penicilinu (viz bod 5.3). Ackoli ildaje u omezeného poctu t€hotnych zZen nenaznacuji zadné nezadouci
ucinky penicilinu na téhotenstvi nebo na zdravi plodu/novorozence, Prokain Penicilin G BBP se
muze pouzivat v prubéhu t€¢hotenstvi, pokud piinos pro téhotnou Zenu nepievysuje riziko pro plod.

Kojeni

Hladiny penicilinu G v matetském mléce pfi 1¢é€be€ prokain penicilinem G nejsou zndmy, nicméné se
predpoklada, Ze jsou nizké a prokain penicilin G je obecné povazovan za vhodny k 1é¢bé kojicich
zen, pokud je u nich antibioticka 1é¢ba indikovana. Jako u kazdého antibiotika, i po minimalnich
davkach penicilinu v mléce mlze u kojeného ditéte nastat dysmikrobie, kterd se muZe projevit
prijmem nebo kvasinkovou infekci. Vyloucit se neda ani alergicka reakce. Mozné riziko ovlivnéni
ditéte se zvysuje s vy$§imi davkami a délkou trvani 1é¢by. U ditéte je potfeba sledovat, zda nedochazi
k rozvoji prijmu nebo alergie.
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4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Obecné pripravek Prokain Penicilin G BBP nemé zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost
fidit nebo obsluhovat stroje.
Nicméné pii vyssich davkach (vice nez 4 MIU) se mohou projevit nezadouci Gcinky prokainu.
Intenzita zavisi na dosazené plazmatické hladin€. Jsou to predevSim ucinky v oblasti CNS: neklid,
chvéni az tfes koncetin, poruchy vidéni, tinitus, somnolence, hyporeflexie. Proto mé lékat upozornit
pacienta na tuto skute¢nost.

4.8 NeZadouci ucinky

Nejcastéji se vyskytujicimi nezadoucimi ucinky jsou bolesti hlavy, alergické kozni reakce a
gastrointestindlni pfiznaky jako nauzea, zvraceni a prijem. U pacientd se spirochetovymi infekcemi

Vv

alergické reakce, jejichz vyskyt je Castéjs$i u osob s alergickou dispozici. V souvislosti s 1écbou
prokain-benzylpenicilinem byly hlaSeny také ptipady zavaznych koznich reakei vcetné
Stevensova-Johnsonova syndromu (SJS), toxické epidermalni nekrolyzy (TEN), 1ékové reakce
s eozinofilii a systémovymi ptiznaky (DRESS) a akutni generalizované exantematdzni pustulozy
(AGEP).

Pfi podavani vysokych davek se mohou projevit toxické ucinky prokainu, intenzita zdvisi na
dosazené plazmatické hladin€. Jsou to pfedevsim ucinky v oblasti CNS: neklid, chveéni az ties
koncetin, poruchy vidéni, tinitus, spavost, hyporeflexie, v oblasti kardiovaskularniho systému:
bradykardie, hypotenze v t€zkém ptipadé miize vyustit az do asystolické zastavy ob&hu.

V nasledujici tabulce jsou shrnuty nezadouci ucinky rozd€lené do skupin podle terminologie
MedDRA s uvedenim frekvence vyskytu: velmi ¢asté (>1/10); ¢asté (>1/100 az <1/10); mén¢ Casté
(>1/1 000 az <1/100); vzacné (=1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000), neni zndmo
(z dostupnych udaji nelze urcit):

MedDRA tiidy organovych Frekvence Nezadouci ucinek
systémi

Poruchy krve a lymfatického Velmi vzacné | Eozinofilie
systému Trombocytopenie

Hemolytickéd anemie
Syndrom Nicolaua *

Srde¢ni poruchy Velmi vzacné | Bradykardie, hypotenze, asystolicka zastava

ob&hu

Poruchy nervového systému Casté Bolest hlavy

Velmi vzacné | Neklid, chvéni az tfes koncetin, poruchy

vidéni, tinitus, somnolence, hyporeflexie

Neni zndmo Metabolicka encefalopatie

Gastrointestinalni poruchy Casté Nauzea, zvraceni, prijem
Vzéacné Prtjem zpiisobeny bakterii Clostridioides

difficile

Velmi vzacné

Pseudomembranodzni kolitida

Poruchy kiize a podkozni tkané

Casté

Exantém, pruritus

Velmi vzacné

Stevenstiv-Johnsontv syndrom, toxicka
epidermalni nekrolyza, DRESS syndrom

Neni znamo

Akutni generalizovana exantematozni
pustul6za (AGEP), makulopapularni vyrazka,
morbiliformni vyrazka, erytém

Poruchy svalové a kosterni Vzacné Bolest kloubu
soustavy a pojivové tkané
Cévni poruchy M¢ng Casté Hemoragie

Vzacné

Hoigného syndrom *

Poruchy imunitniho systému

Méneé Casté

Ptiznaky podobné sérové nemoci: urtikarie,
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horecka, angioneuroticky edém, intenzivni
pruritus a respiraéni obtize
Vzacné Zavazné alergické reakce, napt. anafylakticky
Sok *
Casté Jarischova-Herxheimerova reakce™*
Neni zndmo Angioedém
Poruchy jater a zlu€ovych cest Velmi vzacné | Cholestaticka zloutenka, lupus erythematodes

*Popis vybranych neziadoucich u¢inki

Anafylaktickd reakce, anafylakticky Sok

v owvr

(n€kdy do pil hodiny, ojedin€le i pozdéji) formou kolapsu az kardiorespiracniho selhani s
pfipadnym letalnim koncem. Zavazné anafylaktické reakce vyzaduji urgentni 1é¢bu a postup podle
zasad pro zvladnuti téchto reakci.

Zavazné kozni reakce
V souvislosti s beta-laktamovymi antibiotiky vcetn¢ penicilinu byly zaznamenany zavazné kozni
nezadouci reakce (SCAR) (Stevenstiv-Johnsonliv syndrom, toxicka epidermalni nekrolyza, 1ékova

reakce s eozinofilii a systémovymi symptomy, akutni generalizovana exantematdzni pustuléza
(viz bod 4.4)).

Jarischova-Herxheimerova reakce

Béhem n¢kolika malo hodin po podani prvni davky antibiotika u pacientli se spirochetovymi
infekcemi (napf. syfilis, leptospiroza, lymeska borrelioza) miize dochéazet k rozvoji tzv. Jarischovy-
Herxheimerovy reakce, ktera se projevuje nahlym nastupem horecky, zimnice, tiesavky a u pacientti
se syfilidou a lymeskou borreliézou také zhorSenim koznich projevt infekce. U predisponovanych
pacientti mize dojit také ke zhorSeni funkce jater a ledvin, ke vzniku ARDS, myokardialni 1éze, k
rozvoji hypotenze, miize se vyskytnout meningitida, epileptické zachvaty, cévni mozkova ptihoda
a kontrakce dé€lohy u t€hotnych zen. Ve vét§ing piipadi ovsem dochézi béhem nékolika malo hodin
k odeznéni priznakli na podptirné infuzni 1écbé. Pti kardiovaskularni syfilidé mize mit tato reakce
velmi tézky pribéh (primarni atrofie n. optici, nervova hluchota) a mtize skoncit az letalné.

Hoigného syndrom

Pronikne-li pfi parenteralnim podani suspenze prokain-benzylpenicilinu do krve, mlize se objevit
Hoigného syndrom, jenz ma rychly nastup, avSak benigni pribéh. Projevuje se pievazné
psychickymi zazitky (strach ze smrti, sluchové a zrakové barevné halucinace, zmatenost,
dezorientace), zavratémi, poruchami chuté, tachykardii, palpitaci srdce. Komplikace obycejné zmizi
do 30 minut a 1é¢i se symptomaticky.

Syndrom Nicolaua

Po intravazalni injekci mtiZe u déti vzniknout syndrom Nicolaua. Casné symptomy: nahl4 ischemie
ktize distaln€ od mista vpichu, ¢astecné s lividnim zbarvenim a bolesti. Pozdni symptomy: mirné
ochrnuti, ischemické nekrozy, stfevni a ledvinové krvaceni. Vedle lokalnich nalezii podminénych
ischemii (naptiklad bolest, bledost, tvorba edému a puchyit s naslednou nekrotizaci) nelze vyloucit
téz81 prabeh projevujici se Sokem a koagulopatii. Je nutné bezodkladné podat heparin v davce 300
IU/kg 1i.v., v ptfipadé nutnosti i.m. Neprodlené¢ poukazat na specializované pracovist¢ na
trombolytickou terapii.

V prevenci obou syndromt se musi uplatiiovat spravna technika aplikace (stfidani mista vpichu,
jehla s dostatecné velkym luminem, aspirace a fixace v misté vpichu). Pacient ma po aplikaci zlstat
nejméné 30 minut pod 1ékarskym dohledem.
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Hlaseni podezieni na nezadouci ti¢inky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1écivého piipravku je dulezité. Umoziuje
to pokratovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlésili podezieni na nezaddouci ucinky na adresu:

Statni tstav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Weboveé stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Po podani vysokych davek muize prokain dosahnout toxickych hladin. Jsou to pfedevsim ucinky
v oblasti CNS: neklid, chvéni az tfes koncetin, poruchy vidéni, tinitus, somnolence, hyporeflexie, v
oblasti kardiovaskularniho systému: bradykardie, hypotenze v tézkém piipad€ muze vyustit az do
asystolické zastavy ob&hu

V ptipad¢ predavkovani se da ocekavat zvySend neuromuskularni drazdivost nebo nachylnost k
mozkovému zachvatu.

Lécba
Lécba je prevazné symptomatickd, metodou volby je dialyza nebo hemoperfuze aktivnim uhlim.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antibakterialni 1éciva pro systémovou aplikaci, peniciliny citlivé k
pusobeni beta-laktamaz
ATC kod: JO1CE09

Mechanismus tc¢inku

Benzylpenicilin je semisynteticky penicilin.

Mechanismus ucinku benzylpenicilinu je zaloZen na inhibici syntézy bakterialni stény (ve fazi riistu)
prostfednictvim blokady proteinti vazajicich penicilin (PBP), jakymi jsou naptiklad transpeptidazy. To
ma za nasledek baktericidni G¢inek. Benzylpenicilin je rozkladan penicilindzou a dal$imi beta-
laktamazami bakterii.

Vztah farmakokinetika/farmakodynamika
Ucinnost z&visi hlavné na ¢asovém obdobi, pro které zistanou hladiny 1é¢ivé latky benzylpenicilinu
nad minimalni inhibi¢ni koncentraci mikroorganismu (MIC).

Mechanismus rezistence
Rezistence na benzylpenicilin mize byt disledkem nasledujicich mechanismu:
- Inaktivace beta-laktamazami: benzylpenicilin nema dostateCnou uc¢innost proti bakteriim
produkujicim beta-laktamazu. (stafylokok, gonokok).
Snizena afinita PBP k benzylpenicilinu: ziskana rezistence pneumokok a jinych streptokoki
na benzylpenicilin je disledkem zmény stavajicich PBP jako vysledek mutace. Meticilin
(oxacillin) — rezistentni stafylokoky jsou rezistentni kvuli tvorbé pozménéné PBP se snizenou
afinitou k benzylpenicilinu a vS§em ostatnim beta-laktamovym antibiotiktim.
- Nedostatecna penetrace benzylpenicilinu pfes vné€jsi bunéné stény gramnegativni bakterie
muze mit za nasledek nedostatecnou inhibici PBP.
- Benzylpenicilin mize byt aktivné vylou¢en z bunky efluxni pumpou.

Céste¢na nebo tplna zkiizend rezistence benzylpenicilinu existuje u penicilinil, cefalosporini a jinych
kombinaci beta-laktamu a inhibitoru beta-laktamazy.
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Hrani¢ni hodnoty

Hrani¢ni hodnoty MIC pro benzylpenicilin definovany Evropskou

antimikrobialni citlivosti (EUCAST) — v13.0.

komisi pro testovani

Mikroorganismus < senzitivni > rezistentni
(mg/l)
Staphylococcus aureus 0,125 ® 0,125 M
Staphylococcus lugdunensis 0,125 0,125
Streptococcus spp. 0,25 0,25
(skupina A, B, C, G) ¥
Streptococcus spp. 0,125 0,125
S. agalactiae (skupina B) ®
Streptococcus pneumoniae V) 0,06 2
Streptococcus pneumoniae ») 0,06 0,06
Skupina viridujicich streptokokt 0,25 2
Skupina viridujicich streptokokti  (pouze | 0,25 0,25
screening)
Haemophilus influenzae Nedostatecny Nedostatecny
dikaz (IE) dikaz (IE)
Neisseria gonorrhoeae 0,06 1
Neisseria meningitidis @ 0,25 0,25
Prevotella spp. 0,5 0,5
Fusobacterium necrophorum 0,06 0,06
Clostridium perfringens 0,5 0,5
Cutibacterium acnes 0,06 0,06
Listeria monocytogenes (V | 1
Listeria monocytogenes ? Nedostate¢ny Nedostate¢ny
dikaz (IE) dikaz (IE)
Pasteurella spp. 0,5 0,5
Corynebacterium spp. (s vyjimkou C. | 0,125 0,125
diphtheriae a C. ulcerans)
Corynebacterium diphtheriae a C. ulcerans 0.001 1
Aerococcus sanguinicola a A. urinae 0,125 0,125
Kingella kingae 0,03 0,03
PK/PD  (druhové nespecifické hrani¢ni | 0,25 2
hodnoty)

(M Indikace jiné nez meningitida.
@ izolaty od pacientii s meningitidou

3 Pokud je beta-laktaméaza negativni stanovuje se MIC benzylpenicilinu

& Vsechny indikace

Citlivost

Prevalence rezistence se mize u vybranych druht lisit geograficky a s Casem a jsou nutné lokalni
informace o rezistenci, zejména pii 1é¢b¢ zavaznych infekci. V ptipadé potieby je tfeba vyhledat radu
odbornika, je-1i lokalni prevalence rezistence takova, Ze je pouziti IéCiva minimalné u nékterych typt
infekci sporné.

Spektrum uéinku
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Vzhledem k nizkym plazmatickym vrcholovym hladinam (1-2 mg/1) je klinicka U¢innost omezena
pouze na infekce zptisobené:

Obecné citlivé kmeny:
Streptococcus pyogenes, Treponema pallidum, Erysipelothrix rhusiopathiae, Corynebacterium
diphtheriae, Leptospira interrogans, a dobie citlivymi kmeny Streptococcus pneumoniae.

Kmeny, u nichz mize byt ziskand rezistence:

Aerobni grampozitivni organismy: FEnterococcus faecalis, Staphylococcus aureus,Staphylococcus
epidermidis, Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus hominis

Aerobni gramnegativni organismy: Neisseria gonorrhoeae

Ptirozené rezistentni organismy:

Aerobni grampozitivni organismy: Enterococcus faecium, Nocardia asteroides

Aerobni gramnegativni organismy: vSechny enterobakterie, Legionella pneumophila, Moraxella
catarrhalis, Pseudomonas aeruginosa

Anaerobni organismy: Bacteroides spp.

Ostatni organismy: Chlamydia spp., Chlamydophila spp., Mycoplasma spp.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Prokain-benzylpenicilin je v kyselém prostfedi Zzaludku nestabilni, dochazi k hydrolyze beta-

laktamového kruhu. Absorpce z gastrointestinalniho traktu je nepravidelna, proto se podava vylucné
intramuskularn€. Po intramuskularni aplikaci se ze svalu vstiebava pomalu a maximalni plazmatickou
hladinu dosahuje asi za 2 hodiny (1-4), poté tato zvolna klesa. U¢innou hladinu mozno dokézat jests
24 hodin po podani.

Distribuce

Distribuuje se do celého organismu, proniké do perikardialni a pleurdlni dutiny, Zlu¢i a slin. Pfechdzi
placentarni bariérou a do mateiského mléka. Penetruje pfednostné do mist, kde probihaji zanétlivé
procesy a dosahuje tam vys$Sich koncentraci nez v mistech bez zanétu. Pfi meningitidé¢ dosahuje
vysoké koncentrace v mozku, nezanicenymi meningy prochazi jen malo. Nepronikd do kosti.
Nedostatecné pronika do hnisavych lozisek, do ischemickych oblasti a nekrotickych tkani. Prokain-
benzylpenicilin neni rozpustny v lipidech, proto nevstupuje do bun¢k. Na plazmatické bilkoviny se
vaze 50-65 %.

Biotransformace
Prokain-benzylpenicilin se metabolizuje na benzylpenicilin. Benzylpenicilin se do ur¢ité miry
metabolizuje na kyselinu penicilovou, metabolit je vylu¢ovan moci.

Eliminace

Z organismu se vylucuje ledvinami pfevazné tubularni sekreci, avS§ak mnohem pomaleji
neZ draselnd stil benzylpenicilinu.. Exkrece prokain-benzylpenicilinu neni zavisla na
velikosti podané davky.

53 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Prokain-benzylpenicilin je antibiotikum s velmi nizkou toxicitou. LDsou my$i a potkani je vyssi
nez 5000 mg/kg, coz je mozno povazovat prakticky za netoxicitu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Lecithin.
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6.2 Inkompatibility
Suspenze prokain-benzylpenicilinu je inkompatibilni s roztokem prokainu.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni a nasledném nafedéni pfed pouzitim byla prokazana na
dobu 7 dni pii teploté 2 °C — 8 °C.
Z mikrobiologického hlediska ma byt ptipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzité, doba
a podminky uchovavani pfipravku po otevieni pfed pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele a
normaln€ nema byt doba delsi nez 24 hodin pii teploté 2 °C — 8 °C, pokud tedéni neprobéhlo
za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.
Prasek je mozné tedit pouze vodou pro injekci.

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C. Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl ptipravek
chranén pred svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekéni lahvicka z bezbarvého skla tiidy III, chlorbutylova pryzova zatka, hlinikovy kryt s bilym
plastovym odtrhovacim vickem (flip-off), krabicka.

Velikost baleni: 1, 10 a 50 injek¢nich lahvicek po 1,5 MIU.
Na trhu nemusi byt k dispozici v§echny velikosti baleni.

6.6 Zvl1astni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Pripravek se pfed podanim musi rozpustit.

Z lahvicky se strhne naseknutéd ¢ast hlinikového uzavéru a pryzova zatka se o€isti 70% alkoholem
nebo smési alkoholu s éterem. Injekéni stiikacka a jehla k aplikaci musi byt zbavené alkoholu.
Do lahvi¢ky obsahujici 1,5 MIU se vstiikne 4,5 ml vody na injekei a suspenze se diikladné promicha.
1 ml takto pripravené suspenze obsahuje 300 kIU prokain-benzylpenicilinu. Stejnou stiikackou a
jehlou se natdhne objem urceny k aplikaci, pfi¢emz se lahvicka drzi hrdlem dolt. Pfebytecny objem
a vzduch se ze stiikacky vytlaci do lahvicky a k aplikaci se pouZzije nova jehla. Timto postupem
se zabrani Uniku aerosolu penicilinu do ovzdusi, ktery miize senzibilizovat zdravotnicky personal
1 pacienty. Po natazeni do stfikacky se ma suspenze ihned injikovat silngjsi jehlou k aplikaci do
svalu do horniho vnéj$iho kvadrantu m. glutaeus maximus. Pii opakovaném podavani nutno mista
aplikace stiidat. Doporucuje se neaplikovat vic nez 5 ml pfipravené suspenze na jedno aplikacni
misto.

Veskery nepouzity lécivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

BB Pharma a.s., Durychova 101/66, 142 00 Praha 4 - Lhotka, Ceska republika

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA

15/1096/94-C
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Datum posledniho prodlouZeni registrace: 24. 10. 2012
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18.8.2023

11



