KISA URUN BILGISI

1. BESER! TIBBI URUNDN ADI
MAXIPIME 1 g enjektab] flaken
2, KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her bir flakonda toz halde | g sefepime esdeZerde sefepim hidroklotdir.,

Yardimer maddeler:
Yardimet maddeler igin 6.1"e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Enjeksiyonluk steri! toz

Sefepim tozun rengi beyaz ila aqk san arasinda olabilic, hazirlanan ¢bzeltinin rengi ise
renksiz ila amber rengi arasinda olur.

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1 Terapitik endikasyonlar

MAXIPIME agagida belirtilen enfeksiyonlann tedavisinde eger etken organizma duyarh ise

kullamlir.

- Pnbmoni ve bronsit dahil alt solunum yolu enfeksiyonlart

- Piyelonefrit dahil komplike ve komplike olmayan idrar yolu enfeksiyonlan

- Deri ve yumugak doku enfeksiyonlan

- Peritonit ve safra yolu enfeksiyonlan dahil batin igi enfeksiyonlar

- Jinekolojik enfeksiyonlar

- Septisemi

- Febril nitropenide ampivik tedavi: Sefepim febril niitropeninin ampirik tedavisinde
monoterapi olarak endikedir. Cok afir enfeksiyon riski tasryan hastalards (dregin kemik
iligi transplantasyonu Sykiisii olan, Lipotansiyonu clan, hematolojik bir bozukluga sahip,
giddetli ya da uzamig nitropenisi olan hastalar) antimikrobiyal monoterapi uygun
olmayabilir.

- Intra-abdominal ameliyat gegiren hastalarda cerrahi profilakside

- Cocuklarda bakteriyal menenjit

Enfeksiyon etkeni orgenizmanin sefepime duyahilifin: saptamak igin kiltir ve duyarhiik
testleri  yapumahdir. MAXIPIME ile ampirik tedavi duyarllik testlerinin sonuglan
beklenmeden baglatilabilir ve ba testlerin sonuglan belirlendiginde antibiyotik tedavisi sonuca
gire dizenlenmelidir.

MAXIPIME gram-pozitif ve gram-negatif bakterilere kargt genis spekirumlu bakterisid elkisi
nedeni ile enfeksiyona neden olan organizmamn/organizmalann belirlenmesinden énce
moneterapi olarak uygulanabilir. Acrobik - anzerebik kanigik enfeksiyon riski olan hastalarda,
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tzellikle eger sefepime duyarh olmayan bakteriler varsa, tedavinin basinda etken organizma
belirlenene kadar anli-anaerobik bir ilacin tedaviye ilavesi dnerilir, Sonuglar belli olunca,
duyarliik profiline gore, MAXIPIME'in diger antiinfektif ajanlarla kombine uygulanp
uygulanmayacafina karar verilir,

4.2 Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji/uygulama siklafin ve siivesi:

Yetiskinier ve 40 kg'ts Uzerindeki Cocuklar
Normal bibrek fonksiyonlan olan yetigkinlerde ve viicut agirhiklan 40 kg'in iizerinde olan
gocuklarda MAXIPIME doz uygulama semast Tablo 1'te gisterilmistir.

TABLO 1

Normal BSbrek Fonksiyonlan Olan Yetigkinler ve 40 kg'in Uzerindeki Gocuklar (12 yas ve
istii) igin Qeerilen Doz Semast*

Enfeksiyonun Clddiyeti Doz ve Uygulama Yolu Doz Arahj
Hafif ve Otta Dereceli 500mg~1g i

. 5 12 saatte bir
Idrar Yolu Enfeksiyonlan IV veya IM

[drar Yolu Enflsivonlan 1g

IDhsinda Kalan Hafif ve Orta 12 saatie bir
Dereceli Enfeksiyonlar 1V veyn IM

Ciddi Enfeksiyonlar 2glv 12 saatte bir
Cok Ciddi veya Hayan .
Tehdit Eden Enfeksiyorlar 2elV 8 saalie bir

* Tedavinin normal stirest 7-10 glindilr, daha ciddi enfeksiyonlarda daha uzun séireli tedavi gerekebilir, Febril
nitropeninin ampirik tedavi sirest 7 glindir ya da ndtwopeni kaybolana kadar devam eder.

Cerrahi Profiluksi (Yetiskinter)

Intra-abdominal ameliyat gegiren hastalarda enfeksiyonu Bolemek igin dnerilen profilaksi
dozu agafadaki gibidir:

ilk cerrahi insizyondan 60 dakika dnce baslayarak 2 g intravendz tek doz MAXIPIME 30
dakikalik infiizyon seklinde uygulanir (bkz; b6itim 6.6). MAXIPIME infiizyonu biter bitmez
500 mg intravendz tek doz metronidazo! uygulanmalidir, Metronidazol dozu kullanma
talimatina gdre hazirlanmall ve wygulanmaldir. Gegimsizlikten dolay, MAXIPIME ve
metronidazol aym kapta kanshnlmamalidie (bkz; boliim 6.6); meuonidazol inflizyonundan
once intraveniiz hattin uygan bir sivi ile ytkanmas: dnerilir.

Eger ameliyat ilk profilaksi dozundan itibaren 12 saatten daha uzun siirerse, ilk dozdan 12
saat senra ikinei bir MAXIPIME dozu ve bunu takiben metronidazol uygulanmalidir,
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Cocuklar (1 ay ve daha bitviik / Normal bbrek forksiyony)
COmerilen normal dozlar:

Pnbmoni, idrar yolu enfeksiyonlan, deri ve yumugak doku enfeksiyonlan: 2 aydan daha
biiyiik ve viicut afirliklan < 40 kg olan hastalar igin 10 gin siireyle her 12 saatte bir 50
mg/kg. Dzha ciddi enfeksiyonlarda doz aralig: 8 saatte bire indirilebilir,

Seplisemi, bakteriyel menenjit ve ampirik febril nétropent tedavisi: 2 aydan daha bilyiik ve
viteut agirliklan <40 kg olan hastalar igin 7-10 giin siireyle her 8 saatte bir 5¢ mg/ks,

2 aydan kiiglik bebeklerde MAXIPIME kullamimu ile ilgili veterli ¢alisma yapilmanugtiz.
Yapilan ¢ahgmalarda 50 mg/kg'lk dozlar kullamlmissa da, 2 aydan biiyitk hastelarda elde
edilen farmakokinetik verilere bakarak, 1-2 aylik bebeklerde her 12 ya da 8 saatte bir 30
mg/kg'hk bir doz dnerilebilir. 2 aydan bilyilk hastalara verilen 50 mg/kg ve 1-2 ayhk hastalara
verilen 30 mg/kg dozlar, 2 g yetiskin dozu ile kuyaslznabilirdir. Bu hastalara MAXIPIME
uygulamitken dikkatli olunmahdir.

Viicut agirhiklan 40 kg'm iistiinde olan pediyatrik hastalara yetiskinler igin Snerilen dozlar
uygulanabilir (bkz; table 1). 12 yasindan bilyiik, viicut agarhg 40 kg'm altinda olanlarda ise
pediyatrik dozlann uygulanmas: gerekir, Pedivatrik hastalardaki doz yetiskinler igin dnerilen
maksimum dozu gegmemclidir ¢her 8 saatte bir 2 g). Pediyatrik hastalarda intramiiskiiler
uygulamaya dair sinurli deneyim vardir,

Uygulama sekli:

MAXIPIME intravendz ya da intramiiskiiler olarak uygulanabilir. Doz ve uygulama yolu,
enfeksiyon etkent organizmalarin duyarlilik dereeeleri, enfeksiyonun siddeti, hastanm dururu
ve bobrek fonksiyonlarina gire deffisir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Bobrek yetmezlifiiz

Bibrek fonksiyon yetersizligi olan hastalarde, daha yavag clan bébrek eliminasyon izim
kompanse etmek igin sefepim dozunun ayarlanmast gerekir, Hafif ila orta derecede bibrek
yetmezlifi olan hastalarda tavsiye edilen baglangig sefepim dozu bbrek fonksiyonlan normal
olan hastalara uygulanan doz ile aym olmalidir,

Babrek yetmezligi olan yetiskin hastalarda kreatinin klerensine pbre Gnerilen idame dozu
Tablo 2*de sunulmugtur.

Sadece serum kreatinin deferleri meveut ise agafidaki formiil (Cockerofl ve Gault denklemi)
ile kreatinin klerensi tayin edilebilir.

Agirlik (kg) x ( 140 - yag)

Erkeklerde: Kreatinin klerensi (ml/dak) =
72 x serum kreatinini (mg/dl)

Kadhnlarda: 0.85 x yukandaki defer
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TABLO 2
Bébrek Yetmezligi Olan Yetigkin Hastalarda idame Doz Semasi*

Kreatinin
Klerenst Onerilen dame Dozu
(mL/dk)
Cok ciddi veya Ciddi idrar yolu Hafif ve orta
hayatt tchdit eden enfeksiyonlar enfeksivonlan dereceli idrar
enfeksiyonlar disinda kalan hafif ve yc_llu
orta dereceli enfeksiyonlan
enfeksiyonlar
=50 8 saatte bir 2g 12 saatte bir 2g 12 saatte birl g 12 saatte bir
500 mg
30-50 12 saatte hir 2g 24 saatte bir 2g 24 saatte bir 1g 24 saatte bir
500mg
11-29 24 saatte bir 2g 24 saatte bir g | 24 saatte bir 500 mg | 24 saatte bir
500mg
=10 24 saatte bir 1g 24 saate bir 500 | 24 saatte bir 250 mg 24 saatte bic
mg 250 mg
Hemodiyaliz* | 24 saatte bir 500 mg | 24 saatte bir 500 | 24 saatte bir 300 mg 24 saatte bir
mg 500 mg

*Farmakokinetik medelleme bu hasialar igin azalilmis dozlamamin gerekli eldugunu pdstecmekiedir.Sefepim alan
hemediyaliz hastalanimin dozlamasi agagniaki sekilde olmalidic Sefepim tedavisinin flk giind | g yikdeme dozu ve bunu
takiben febril nétropeni dipindakd tiim enfeksiyontar igin her giin 500 mg; febril ndtropeni igin ise ker glin 1 g'dir. Diyaliz
ginlerinde, sefepim diyalizi takiben uygulamr. Sefepim miimkiin olduigu kadar glinfin aym saatinde uygulanmalidir.

Diyali; Hustalar: Hemodiyaliz uypulanacak bastalarda, diyaliz baslangicinda vilculta
bulunan sefepimin yaklagik %68 3 saat siiren bir diyaliz siiresince atilir. Ayakta peritoneal
diyaliz yapilacak hastalarda, sefepim bibrek fonksiyonlan normal olan hastalar igin Snerilen
dozlarda nygulanabilir (6m. enfeksiyonun ciddiyctine gire 48 saat ara ile 250 mg, 500 mg, 1
gveya 2 g)

Bibrek yetmezligi olan gocuklar: Pediyatrik hastalarda sefepim bashcea idrarlz atldipy igin
(Bkz; boliim 3.2), bu popiilasyonda MAXIPIME dozunun ayarlanmes: gerekir.

2 ay — 12 yas arasi hastalarda 50 mgfkg’lik ve |-2 aylik hastalarda 30 mgfkg’hk dozlar
yetigkinlerdeki 2 g’lk doza egdefierdir, Yukaridaki tabloda (Table 2) gosterildigi gibi, doz
aralan aym sekilde uzati!malt ya da doz azaltlmabhdir. Sadecc serum kreatinin biliniyorsa,
agafrdaki metotlac kullamlarak kreatinin klerensi hesaplanabilir,

Kreatinin Klerensi (ml/dak./1,73 mz) =10,55 x boy (cm) / serum kreatini (mg/dl)

Kreatinin klerens (ml/dak./1,73 m’) =0,52 x boy (cm)/ serum kreatini (mg/dl) - 3.6
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Karaciger yetmezlifi: Karaciger yetmezlifi durnmunda doz ayarlamas: gerekmez,

Pediyatrik popiilasyon: Aynntih bilgi igin “Pozolojifuygulama siklig ve siiresi” bdliminde
gocuklar ile ilgili kasma bakimz.

Geriyatrik popiitasyon: Klinik galigmalarda, bibrek yetmezligi olmadifn 1takdirde normal
yetigkinler igin Gnerilen dozu alan yagh hastalarda MAXIPIME'in klinik etkililigi ve
giivenliliginin yetigkin hastalardakinden farkh olmadify kaydedilmigtir (bkz; Soliin 4.4).

4.3 Kontrendikasyonlar

Sefalosporin grubu antibiyotikler, penisilinler ve diger beta-laktam antibivotikler veya
yardimer maddelerden herhangi birine kars: alezjisi olenlarda kontrendikedir.

4.4 Ozel Lull uyarilan ve Gnlemleri

Babrek yetmezliginden dolan iidner atlimin azeldif (kreatinin klerensi £ 50 ml/dakika)
veya bibrek fonksiyenunu baskilayan diger rahatsizliklart bulunan hastalarda daba yavas olan
bobrek eliminasyon hzim kompanse etmek igin, MAXIPIME dozu ayarlanmahdir. Bibrek
yetmezligi veya bibrek fonksiyonunu baskilayan diger rahaisiziiklan olan hastalarda normal
dozlarla yiiksck ve wzun siireli antibiyotik konsantrasyonlzn olngabilecefiinden, bu grup
hastalara sefepim uygulanacafl zaman idame doz azaltlmalidiw, Idame dozu, bibrek
yetmezlifinin derecesine, enfeksiyonun giddetine ve neden olan organizmamn duyarliligma
gore teshit edilmelidic (b4z; béfiim 4.2). llag kullamma sunulduktan sonraki giivenlilik
aragbrmasinda, geri-donfislii ensefalopati (konfiizyon, haliisinasyonlar, stupor ve kema dahil
biling kaybi), miyoklonus, nobet (konviilsif olmayan epileptik durum dahil) ve/veya bbrek
fonksiyon bozuklugu kaydedilmistic (bkz: béliim 4.8). Bu vakalann pek cofu bShrck
yetmezligi olan ve onerilenden daha yiksek dozda MAXIPIME alan hastalarda ortaya
@kmistr.  Genelde, nijrotolsisite  semptomlan  sefepimin  kesilinesinden  velveya
hemodiyalizden sonra ortadan kalkar ancak bazi vakalar fatal olmustur.

MAXIPIME dahil hemen hemen biitdn antibakteriyel gjanlarm kullanmmuyla Clostridium
difficile de iligkilendiriten divare {CDAD) bildiriimistir ve siddetine gbre hafif diyareden fatal
kolitlere kadar siralanabilir. Antibiyotik kullammin: takiben diyare poriilen hastalarda bu
teshis (CDAD) goz onimde bulundurvlmahdir. Antibakteriyel ajan kullammundan iki ay
sonrasina kadar Clostridivnt difficile ile iligkilendirlen diyare g8rildigt bildirilmis
oldugundan, bu siire¢ icerisinde bilingli ilag kullamom gerekmektedir. Efer Clostridinm
difficife ile iliskilendirilen diyare teshis edilir veya bu teshisten siiphelenilirse; devam eden ve
dogrudan Clostridium difficiic’ye karst etkill olmayan antibiyotik kullaniminin kesilmesi
gerekebilir.

Aminoglikozidler ve petent ditiretikler gibi nefrotoksik potansiyele sahip ilaglar, MAXIPIME
ile birlikte uygulandyfinda bdbrek fonksiyonu dikkatle izlenmelidir.

Ogzellikle ilaglara kargi alerjik reaksiyon géisteren hastalarda antibiyotikler dikkatle
uygalanmalidir, Eger MAXIPIME uypgulanmasinda alerjik bir reaksiyon gériliirse ilag derhal
kesilmeli ve hastaya gerekli tedavi uygulanmahdic, Clddi agii duyarlibk reaksiyonlan
goriillirse epinefrin veya difier destekleyici tedavi gerekebilir.
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Diger antibiyotiklerle oldugu gibi, MAXIPIME duyarh olmayan organizmalann asin
tremesine sebep olabiliz. Tedavi sirasinda siiperenfeksiyon grilliirse, uygun Snlemlerin
alinmas: gerekir.

Yashlarda Kultano: Klinik ¢absmalarda, 6400°den daba fazla MAXIPIME tedavisi géiren
yetiskin hastalann % 16’51 75 yag ve daha yagh iken % 35'i 65 yay ve fizerindedir. Klinik
salismalarda, bobrek yetmezlipi olmadif; takdirde normal vetigkinler igin 8nerilen dozu alan
yash hastalarda MAXIPIME'in klinik etkinligi ve givenlilifinin yetiskin hastalardakinden
farklt olmadift kaydedilmigtir. Daha geng hastalara kiyasla eliminasyen yan émriinde biraz
uzama ve bbbrek kierensi degerlerinde diisme giiriilir. Bébrek fonksiyonu azalan yashi
hastalarda doz ayarlamasi Snerilir (bkz; bitiim 4.2).

Sefepimin csasen bibrekler tarafindan anldifi bilinmektedic ve bu ilacm toksik reaksiyon
riski bibrek forksiyon yetersizlifi olan hastalarda daha yiiksek olabilir.

Yagh hastalar, bobrek fonksiyonumun azatmasina daha yatkis olduklanndan doz segiminde
dikkatli olunmali ve babrek fonksiyonlan gizlenmelidic (biz; boliim 4.4, 4.8 ve 5.2).

Sefepimin normal dozlan ile bobrek yetmezlii olan yagl hastalarda geri-déniiglii ensefalopati
{kenfiizyon, haliisinasyon, stupor dahil biling kayb), miyoklonus, nébet (konviilsif olmayan
epileptik durum dahil) ve/veya bibrek hastalig meydana gelmistir (bkz: boliim 4.4 ve 4.8).

4.5 Diier tibbi Giriinler ile etkilegimler ve diger etkileyim gekilleri

MAXIPIME ¢ozeltilerl pekeok betz-laktam antibivotikler gibi metronidazol, vankomisin,
gentamisin, tobramisin sfilfat ve netilmisin siilfat gdzeltiler ile etkilesebilecefinden
kangtmImamaldir, giinkii fiziksel ya da kimyasal gegimsizlik s6z konusudur. Ancak, egier
MAXIPIME ilec ayn: zamanda tedavi gerekiyorsa, bu antibiyotikler ayn ayrt uygulanmalidie,

Aminoglikozid antibiyotiklerin nefrotoksisite ve ototoksisite potansivellerinin yitksek olmas
nedeniyle yitksek dezlarda aminoglikozidlerin MAXIPIME ile bitlikte uygalanmas: halinde
bibrek fonksiyonlan dikkatle izlenmelidir. Probenesid bdbrek tibiler sekresyonu azalur ve
bu mekanizma ile anlan sefalosporinlerin eliminasyon &mrilnfin uzamasina ve toksisite
riskinin artmasina neden olur, Diger sefalosporinler ile furosemid pgibi ghigli ditretiklerin
birlikte uygulanmas fle nefrotoksisite rapor edilmigtir.

MAXIPIME ile tedavi edilen hastalarda hatah pozitif glikoziiri reaksiyonlari goriilebilir.
Glikoz-oksidaz baskilayan metotlarla hatal pozitif reaksiyonlar gbriilmemigtir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:

Gebelik Kategorisi: B.

Cocuk dofurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dojium kontrolii (Kontrasepsiyon):
Sefepim igin, gebeliklerde maruz kalmaya iliskin yeterli klinik veri meveut deildir,

Hayvanlar {izerinde yapilan cahigmalar, pebelik / embriyonal / fetal gelisim / dofium ya da
dogum sonrasi gelisim ile ilgili olarak dofrudan ya da dolayh zararh etkiler oldugunu
gostermemektedir (bkz. béliim 5.3).
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Gebelik dénemi:
Hayvanlardaki iireme ¢abgmalan ilacin insanlardaki yamtin: tam olarak émgbremediginden,
bu flag kesinlikle gerekmedikg¢e gebelik déneminde kullanilmamalidir.

Laktasyon dénemi:
Sefepim ¢ok diigitk konsantrasyonlarda anne siitiiyle atilmaktadir, Emziren kadmlara sefepim
uygulanirken dikkatli olunmalidir,

Ureme yetenegi / Fertilite:
Siganlarda hig bir fertilite yetersizlifi gorilmemigtir,
4.7 Arag ve makine kullammr #izerindeki etkiler

MAXIPIME'in arag ve makine kullamm dizerindeki etkisi incelenmemistir.

4.8 Istenmeyen otkiler

MAXIPIME genellikle iyi tolere edilir. Klinik caligmalarda (N=5598) MAXIPIME'e bagl en
sik rastianan yan etkiler gastrointestinal semptomlar ve asirt duyarhilik reaksiyonlandir.

MAXIPIME ile iligkili olan yan etkiler su sekildedir:
Asgapdaki siklik gruplan kullandlmagtie:

Cok yaymn {21/10); yaygin (=1/100 {la <1/10); yaygn olmayan (>1/1,000 ila <1/100); seyrek
21/10,000 ila <1/1,000}; ¢ok seyrek {<1/10,000), bilinmiyer (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Bagsikhk sistemi hastaliklayi
Cok yaygin: Kizanklik, dokiinti, firtiker

Gastrointestinal hastahiklar
Cok yaygin: Bulanty, kusma, oral menilyazis, diyare, kolit {(pscudomembrangz kolit dahil)
Yaygmn: Kann aginisy, konstipasyon

Sinir sistemi hastaliklar
Cok yaygin: Bag agnisi
Yaygin: Sersemlik, parcstezi

Genel bozulkluklar ve uygulama biilgesine iligkin hastaliklar
Cok yaygin: Ateg, vajinit, eritem
Yaygn: Genital prurit, tat alma bozuklugu, titreme ve spesifik olmayan monilyazis

Vaskiiler hastaliklar
Yaygin: Vazoedilatasyon

Selunum, gigiis bozukluklan ve mediastinal hastahiklar
Yaygin: Dispne

%0.05°den daha az siklikla goriilen klinik olarak Snemli olaylar anaflaksi ve ndbetlerdir.

MAXIPIME 1 g Enjekiabl Flakon Bayfa 7/ 18



IV infiizyon yerinde flebit (%2,9) ve enflamasyon (%0,1) gibi lokal reaksiyonlar goritlebilir.
Bu reaksiyonlar hastalann %35,2’sinde gorilmdstir. Enjeksiyon yerinde enflamasyon ve agn
yagayan hastalarn %2,6”sinda MAXIPIMEin IM uygulamast ¢ok iyi tolere edilmigtir,

[lag Kullanma Sunulduktan Sonraki Deneyim

Sefepim ile yapilan Kuzey Amerika klinik ¢alismalan sirasinda rapor edilea yan etkilere ilave
olarak, diinya gapindaki pazarlama sonras1 deneyimler sirasinda da againdakd yan etkiler
kaydedilmigtir, Ancak, spontan klinik galisma raporlanmin kontrolsiiz olmas: nedend ilc bu
yan etkilerin MAXIPIME'e bagh olup olmadifi tespit edilememigtir.

Ay sunftan diger ilaclarda oldugu gibi, ensefalopati (konfiizyon, haliisinasyonlar, stupor ve
koma daliil biling kayb1), ndbet, miyoklonus, ve/veya bBbrek yeimezligi kaydedilmistir. Pek
¢ofu, bibrck yetmezlifi olan ve Onerilenden daha yiiksek dozlarda MAXIPIME alan
hastalarda ggriilmiigtiir,

Diger sefalosporinlerde oldufu gibi, afiaktik sok dahil anafilaksi, gegici ldkopeni,
nitropeni, agraniilositoz ve trombositopeni kaydedilmigtir.

Sefalosporin grubu antibiyotik kullamldifinda kaydedilen yan etkiler ve degisen laboratuvar
bulgulan gunlardir: Stevens-Johnson Sendromu, eritema multiform, toksik epidermal
nekroliz, toksik nefropati, aplastik anemi, hemolitik anemi, hemoraji ve idrar glukozu igin
hatal: pozitif test.

Laboratuvar Testleri [lzerindeki Etkilert

Klinik ¢aligmalar sirasinda baglangig degerleri normal olan hastalarda geligen laboratuvar testi
angrmallikleri gegici olmugtur. %1-2 siklikta (aksi belittilmedigi takdirde) pelisen gegici
laboratuvar test anormallikleri sunlardir: alanin  aminotransferaz (% 3,6), aspartat
aminotransferaz (%2,5), alkalin fosfataz, total bilirubin, anemi, eozinofili, protrombin
zamaninda uzama, parsiyel tromboplastin zamam (%2,8) ve hemolizsiz pozitif Coembs testi
(%418,7). Hastalarin %0,5 ila %1"inde kan iire azotn ve/veye serum kreatininde gegict arug,
gegici trombositopeni goriilmistir, Gegici likopeni ve nBtropeni de géiriilmiistiir (< %0,5).

(zel popiilasyonlarn iliskin ek bilgiler
Pediyatrik popiilasyon

MAXIPIME'in bebeklerde ve goculklarda kaydedilen givenlilik profili yetigkinlerdeki ile
benzendir. Klinik galismalarda en sik kaydedilen yan etki dakiintiidir,

4.9 Doz agim ve tedavisi

Ciddi agin doz olgularinda, dzellikle bdbrek fonksivon bozuklugu olanlarda, sefepim vitcuttan
hemodiyaliz ile uzaklagtinlabilir. Peritoneal diyaliz ise yavarl: degildir. Bobrek fonksiyon
yetmezliZi olan hastalara, ilag yiiksck dozlarda verildigi zaman kazayla doz asim1 olugmugtur
(bhz; bolim 4.2, 4.4 ve 48) Doz apm semplomlan, ensefalopati, (konfiizyon,
haliisinasyonlar, stupor ve koma dahil biling kaybi} mivoklenus, nébet ve ndromiiskiiler
uyarilma seklindedir.
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5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1 Farmakodinamik dzellikler

Farmakoterapétik grup; Diger beta-lakiam antibakteriyeller
ATC kodu: I01DECL

Etki mekanizmast:

Sefepim bakteri hiicre duvam sentezini inhibe ederek bakterisid etki gtisteren genis
spektrumlu bir antibivotiktir,

Mikrobiyoloji:

Aminoglikozidlere veya iigiincii kugak sefalosporinlere direng gdsteren pek gok sug da dahil,
gram-pozitif ve gram-negatifl bakteriler Tzerine etki gisterir. Sefepim pek gok beta-laktamaz
tarafindan hidrolize oldukga direnglidir ve kromozom kodle beta-laktamazlara afinitesi
digiiktir. Gram-negatif bakteri hiicrelerine lizla penetre olur.

Escherichia coli ve Enterobacter cloacae kullamlarak yamlan gabismalarda, sefepim
penisiline bagh protein (PBP) 3% yiiksek afinite ile baglanmy ve bunu PBP 2 ve daha sonra
PBP 1a ve 1b izlemiglic. PBP 2°ye baglanma diger parenteral sefalosporinlerden anlaml
oranda daha yiiksek afinite ile gergeklesir. Bu antibakteriyel aktivitesini artirabilir. Sefepimin
PBP la ve Ib’ye olan orta dereceli afinitesi muhtemelen genel bakterisid aktivitesing katkida
bulunmaktadir,

Zaman-5ldirme analizi (8ldiinnc-cgrileri) ve minimum bakterisid konsantrasyonun (MIC)
belilenmesi ile sefepimin pek gok bakteri tiriine karsi baktedsid olduu gdsterilmigtir.
Sefepimin MBC/MIC oran: test edilen biitiin gram-pozitif ve gram-negatif tiirlerin
izolatlanmin %80%inden fazlam igin < 2 olmugtur. Ozellilkde Psendomonas aernginosa
izalatlant ile aminoglikozidlerle ir vitro sinezji kamtlanmagtir.

Sefepimin asafida gosterilen organizmalann suglanmin birgoguna karst etkili oldugu
ghsterilmigtir:

Gram-pozitif aeroblor:

Staphylococcus anrens (beta-laktamaz direten suglar dahil),
Staphylococcus epidermidis (beta-laktamaz {reten suslar dahil) ve aynca
S. hominis ve 5. saprophyricus dahil diger siafilokoklar,

Streptococcus pyogenies (A grubu sireplokoklar),

Streprococens agalactioe (B grubu streptokoklar),

Streptococens  pneumoniae (orta derecede penisiling direngli suglar dahil, MIX 0.1-1 mg/ml
arasinda),

digter beta-hemolitik streptokoklar (C, F, G gruplam),

. bovis (D grubu},

Viridans sireptococei.

Not: Enterokoklann bir ok suglar, drmegin Enferococcus faecalis ve metisiline direngli
stafilokeklar sefepim dahil bir 4ok sefalosporinlerc direnglidir.
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Gram-negaiif aeroblar:

Acinetobacter cafcoaceticus (unitratus, hrofft alttiteleri),
Aeromaongs hydrophila Capnecytophaga tider,

C. diversns ve C. freundit dahil Citrobacter tiirleri,
LCampylobacter jejuni,

E. eloacae, £ aerogenes, E, sakazakii dahil Enterobacter tiirler,
Escherichia coli,

Gardnerella vaginalis,

Haemophifus ducreyi,

Haemophitus influenzae (beta-laktamaz Oreten suglar dahil)
Heaemophitus parainfluenzae,

Hafnia afvei,

K. prenmoniae, K. oxytoca, K. ozaenae dahil Klebsiela tirlerd,
Legionella tirleri,

Morgancita morganii,

Moraxefla  catarrhalis  (Brankamella catarrkolis) (beta-laklamaz {ireten suglar dahil),
Neisseria gonorrhoeae (beta-laktamaz treten suglar dahil),
Neisseria meningitidis,

Pantoea agglomerans (Enterobacter agglomerans olurak bifinen),
FP. mirabilis, P. vuigaris dahil Protens tiirlerd,

P. rettgort, P. stuartii dabil Providencio tiirleri,

P. aeruginosa, P. putida, P. stuizeri dahil Psexdomonas tirleri
Salmonelfa tiirlerd,

8. marcescens, S. Liguefaciens dahil Serratia tinleri,

Shigella tiirleri,

Yersinia enterocofitica.

Net: Sefepim Xont, Mophilia (Pseud: maltophilia)'nin birgok suglarina karg
etkisizdir,

Anacroblar:

Bactercides tiirleri,

Closiridium perfringens,

Frsobacteriun tiirlert,

Mobiluncus liirlesi,

Pepfostreplococens tirleri,

Feiflonella tirleri ve

Bactereides melaninogenicus olarak bilinen Prevotella melaninogenica ‘ya kars etkilidir.

Not : Sefepim Bacreroides fragilis ve Clostridium difficile’e kargi etkisizdir.
Aminoplikozit antibiyotiklerle sinerji gbzlenmigtir.

5.2 Farmakokinctik dzellikler

Genel Szellikler

MAXIPIME'in aktif maddesi olan sefepim hidroklonir, genis spektrumlu bir sefalosporin
antibiyotiktir.
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Yetiskinler
Emilim:
30-dakikalik tek IV inflizyonlan ya da 500 mg, 1 g ve 2 g’hk IM cnjcksiyonlan takiben

normal  yetiskin  erkeklerde farkh  zamanlarda gbzlemen ortalama plazma sefepim
konsantrasyonlan Tablo 3’te zetlenmigtir.

1M uygulamay: takiben, sefepim tamamen emilir.
TABLO 3

Ortalama Sefepim Plazma Konsantrasyenlan {meg/mL}
Saphklt Yetiskin Erkek Vakalarda

Sefepim dozu | 0,5 saat 1 saat 2 saat 4 saat & saat 12 saat
500 mg IV 382 21,6 11,6 5.0 1.4 02
lpglv 78,7 44,5 24,3 10,5 24 0.6
2gIV 163,1 85,8 44,8 19.2 39 1,1
500 mg IM 8.2 12,5 12,0 6,9 1,9 0.7
IgM 14,3 259 26.3 16,0 4.5 14
ZgIM 36.1 49.9 51,3 31,5 8.7 23
Dafilim:

Spesifik dokulardaki ve viicut sivilardaki sefepim kensantrasyonlart Tablo 4°da gdsterilmigtir.

Serum proteinlerine balanma orant ortalama % 16,4’tir ve serumdaki konsantrasyonundan
bagimsizdr.

TABLO 4
Saghikh Yetiskin Erkek Vakalarda Farkh Viieut Stvi {meg/mL) ve
Dokulannda (meg/g) Ortalama Sefepim Konsantrasyonlart

Dok ya da sivi Doz {IV) Dezdan sonra Ortalama
onala.l.na ?mEk alma konsantrasyon
stiresi {saat)

500 mg 0-4 262
fdvar g 04 926
2p 0-4 3120
Safra 2g 9.4 178
Peritoneal sivi 2g 44 18,3
Blister stvis1 2g 1,5 81.4
Brons mukozas: 2g 4,8 24,1
Sputum 2g 4,0 74
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Prostat Zg 1,0 31,5
Apandis 2p 5.7 52
Safra kesesi Zg 8.9 11,9

Bivotransformasyon:

Sefepim N-metilpivoliding metabolize edilir, N-metilpirelidin ise mzla N-okside ddndgiir.
Uygulanan dozun yaklagik % 8541 degismeden idrarla atlr; idrarda yiksck
konsantrasyonlarda sefepim bulunur. Uygulanan dozun %!’inden dsha azi N-metilpirolidin,
% 6.8’ N-oksit, %2,5" ise sefepimin epimeri seklinde idrara grkar,

Eliminasyon:

Sefepimin kanda ortalama eliminasyon yan tmrii yaklagik 2 saattir ve 250 mg - 2 g'dir.
Saglikl: saluslarda 9 giin sfire ile her 8 saaite uygulanan 2 g intravendz ¢Bzeltilerde viicutta
birikme gériilmemigtir. Total viicut klerensi ortalama 120 ml/dakika’drr. Sefepimin bdbrek
klerensi ortalama 110 mlidakika olup, sefepim esas clarak glomeritler filtrasyon yoluyla
baglica bibreklerden atilir,

Dofirusallik/Dogrusal Olmayan Durutn:

Sefepimin kanda ortalama eliminasyon yan dmrii doza bagl bir defigiklik péstermez,

Hastalardaki Karakteristil Gzellikler

Pedivatrik hastalar: Sefepimin tek ve ¢oklu doz farmakokinetidi 2,1 ay ila 11,2 yag arasinda,
1V infizyon veya IM enjeksivon ile 50 mghkg'lk dozlar uygulanan hastalards
degerlendirilmistin; ¢oklu dozlar her 8 ya da 12 saatte bir en az 48 saat sireyle uygulanmagtur.

Cocuklarda tek I'V dozu takiben total viicut klerensi ortalama 3,3 ml/dak/kg, ortalama dagilhim
hacmi 0,3 L/kg ve ortalama eliminasyon yan dmri ise 1,7 saattiv, Uygulanan dozun % 60,40
degismeden idrarla atilir, bibrek klerensi 2,0 ml/daks/kg ile baglica atlim yoludur.

Coklu IV dozlan takiben, sefepimin ortalama kararli durum plazma konsantrasyonlar: ilk
dozdan sonrakilere benzer olmwsg, yalmzea tekrarlanan dozdan sonra hafif bir birikme
gbridlmiistiir.

Infantlardaki ve gocuklardaki diger farmakokinetik parametreler doglama plam ne clursa
olsun ¢her 12 saatte bir ya da her 8 saalte bir) ilk-doz ve kararli-durum arasinda farkl
olmamustir, Ayriea farkll yaglardaki hastalar ile erkek ve disi bastalar arasinda hig bir
farmakokinetik fark gdrillmemistir.

IM enjeksiyonu takiben kararh durumda, 68 meg/mL'lik ortaloma pik sefepim plazma
konsantrasyonlarina orialama 45. dakika iginde ulagimgtr. Kararli durumda 1M
enjeksiyondan sonra ortalama ¢ukur konsantrasyon 8 saatie 6,0 mcg/mL olmustur. 1M
enjeksiyondan sonra biyoyararlantm ortalama %82 olmugtur.

Sefepimin serchrospinal sividaki konsamrasyonlan plazmadaki oranlan ile kargilashrmal
olarak Table 5°te verilmigtir.
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Tablo 5: infant ve Cocuklards* Sefepimin Ortalama Plazina (PL) ve Sercbrospinal Siv: (CSF)
Kensantrasyonlan ve CSF/PL Orantan

Numune N Plazma CSF Oran
Zaman {saat) Konsantrasyonu Konsantrasyonu
(meg/mL) {meg/mL) CSPPL
0.3 7 67,1 (51,2) 57(7.3) 2,12(0,149
1 4 44,1 {7.8) 4.3 (1,5) 0,100,049
2 5 23.9(12.9) 362,00 0,17 (0,09)
4 5 11,7057 42{1,1) 0.87 (0,56)
g 5 4,9 (5.9} 3,328 1,02 (0,64)

* Ortalama 2,6 (3,00 yag, 3.1 ay ila 12 yos arasindaki hastalar. Merkezi sinir sistemi enfeksivonundan siphe
edilen haslalar, § ila 2 dakika sfiven IV infiizyon seklinde her 8 saatte bir 50 mg/kg dozunda sefepim ile tedavi
edilmistir. Tek plazma ve CSF numuncleri, sefepim tedav:smm 2. vey'l 3. giintinde inflizyen sonunda tableda
gosterilen numune alma lannda segilmis hastalk:

Geriyatrik hastalar: 65 yas ve iizeri saghkh giniillillere tek doz 1 g IV uygulanan sefepimin
geng goniillilere nazaran EAA deferi daha vilksek ve bibrek klerens degeri daha digiiktiir.
Eger bobrek fonksiyonlan baskilamirsa, yagh hastalarda doz ayar yapilmas dnerlir. (bknz.
boliim 4.2 ve 4.4)

Karaciger yetmezligi: Sefepimin farmakokinetigi tek doz | g alan karacifer fonksiyonu
zayiflamng hastalarda degismemistir, Sefepimin farmakokinetigi kistik fibroz hastalannda
klinik olarak oSnemli derecede degismemisti. Bu hasta popiilasyonlannda MAXIPIME
dozahmn degistinmek gerekmez.,

Bobrek vetmezlifi: Degigik derecede bobrek yetmezligi olan hastalarda yarlanma émmi vzar,
viicut klerensi ile kreatinin klerensi arasinda dofrusal bir iliski vardir. Bu nedenle bu grup
hastalarda doz ayarlamas) Onerilir. Diyaliz tedavisi gereken ciddi bdbrek yetmezligi olan
hastalarda ortalama yanlanma Smrii, hemodiyaliz igin 13 saat ve devaml ayakia peritoneal
diyaliz tedavisi gSrenler igin 19 saattir.

Diger: Kistik fibrozu olan hastalarda akut pulmoner slevlenmenin tedavisinde sefepim ile
klinik iyilesme gbzlenmistic (n=24, ortalama yag 15, yag arahg 5-47). Ba hasta
popiilasyonunda antibiyotik tedavisi ile bakieriyolojik eradikasyon sailanamayabilir. Kistik
fibrozi olan hastalarda sefepim farmakokinetifinde kiinik agidan dmemli bir degisiklik
gozlenmemigtir.

Hiinik Caligmalar

Febril Nétropenideki Hastalar: Sefepim monoterapisinin febril notropenili bastalardaki
ctkililifi ve givenlilifi sefepim moncterapisi (2 g dozunda 8 saatte bir i.v.) ile seftazidim
monoterapisini (2 g dozunda 8 saatte bir i.v.) karsilastiran iki gok-merkezli randomize caligma
ile deferlendirilmigti. Bu ¢algmalar 317 degerlendivilebilir hastayi kapsamaktadur.
Degerlendirilebilir hasta popiilasyonunun dzellikleri Tablo 6’da verilmistir.
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Tablo 6: Degerlendirilebilir Hastalarin Demografik Ozellikleri (Yalnizea ik Atak)

Sefepim Seftazidim
Toplam 164 153
Ortalama yag (yil) 56,0 (18-82 arast} 55.0 (16-84 wrasa)
Erkek 86 (%52) 85 (%56)
Kadmn 78 (%448) 68 {Ydd)
Lissemi £5 (%d0) 52 {%33)
Diger hemaiolojik maligniteler 43 (%26) 36 {%29)
Tamor kitlesi 54 (%33) 56{%37)
Oneloma MNS seyrek (hilere/ziL) 20.0 {0-500 arasy) 20.0 (0-500 aras)
Onalama ndlropeni siresi {gdn) 6.0 (C-39 arasy) 6.0 { 0-32 aras1)
Yerlestirilmis vendz kateter 97 (%59} 86 (%356)
Profilakiik antibiyotik 62 (%38) 64 (%42)
Kemik flipi prefii 9 (%5) 7 (%5)
Baglangigta SKB <%0 mm Hg 7 (%) 2(%1)

MNS = mutlak nftrofil sansi; SBP = sistolik kan basimci

Klinik yamt oranlart Tablo 7-de verilmigtir. Sefepim’in, tim sonug dlgekleri igin terapdtik
clarak seftazidim’e egdeger oldugu bulundu.

Tahblo 7: Febril Nétrepenili Hastalarnin Ampirik Tedaviye Birlegtirilmis Yanit Oranlan

% Yamt

Sefepim Seftazidim
Sonug Olgekleri (n=164) {n=153)
ik arak redavi degisikligi yapilmadan, yeni febril dnem veye enfeksiyen 51 55
elmadan diizeldi, tedavinin tamamlanmasi igin eral antibiyotik kullanldi
ilk atak tedavi defisikligi yopilmadan, yeni febril dinem veya enfeksiyon 34 39
olmadan diizeldi, tedavi sonras1 oral amtibiyotik kullamlnadi
Hayatta kalds, tedavi modifikasyonuna izin verildi 93 97
ik atak tedavi modifikasyonu olmaksizin  diizeldi ve tedavinin &2 67
tamamlanmas: igin oral antibiyotik kullanild
ilk atak tedavi modifikasyonu olmaksizin diizeldi ve tedavi sonrasi orel 46 51

antihiyotik kullanilmadi

Sefepim monoterapisinin ciddi enfeksiyon riski olan hastalarda (yakin zamanda kemik iligi
nakli yapilmug, baglangigta hipotansiyonn olan, altta yatan hematolojik malignitesi olan veya
ciddi veya uzamg notopenisi olan hastalar) etkinligini destekleyecek yeterli bilgi
bulunmamaktadir, Septik soktaki hastalar igin veri yoktur,
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Cerrahi Profilaksi

Bu endikasyon 19 yagin fizerindeki {ortalama yas 66) kolorckial ameliyat gegiren hastalann
katldign bir randomize, agik, ¢ok merkezli klinik ¢aligmaya dayamr. Bu galigmada
ameliyattan nce intravendz tek doz 2 g MAXIPIME vygulamasim takiben intravendz tek doz
500 mg metronidazel (N=307) uypulanmmig ve bu uygulama 2 g’k tek doz intravendz
seflriakson dozu ve bunu takiben metronidazol (N=308) uygulamas: ile karglastirilabilir
bulunmustur. Doz uygulamas: ilk cerrahi insisyondan 0 ila 3 saat &nce yapilmagtir,  Klinik
basan oranlan, ameliyattan sonra 6 hafta boyunca hem ameliyat yerinde hem de inira-
abdominal enfeksiyonlann olugmamas: bakimindan her iki tedavi grubunda da %75 olmustur
(Bhkz; beifiin 4.2).

5.3 Klinik dncesi givenlilik verileri

Karsinofenez, Mutajenez ve Fertilite Yetersiziigi

Karsinojenik  potansivelini  degerlendinmck  igin  hayvanlarda uzun-ddnem ¢alisma
yapilmamisir. fr vitre ve in vivo penotoksisite testleri sefepimin genotoksik olmadifim
giistermigtir. Swganlarda hig bir fertilite vetersizligi goriilmemigtic.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1 Yardimc: maddelerin listesi

Cozeltinin pH'1m 4.0 - 6.0 arasinda tutmak igin yaklagik 725 mg/g L-arjinin igerir.

6.2 Gegimsizlikler

MAXIPIME ¢ozeltileri pekgok beta-laktam antibiyotikler gibi metronidazol, vankomisin,
gentamisin, tcbramisin silfat ve netilmisin stilfat ¢bzeltileri ile etkilegebileceginden
kengtiilmamalsdir, giinkii fiziksel ya da kimyasal gegimsizlik soz konusudur. Ancak, cfer
MAXIPIME ile aym zamanda tedavi gerekiyorsa, bu antibiyotikler ayn ayr uyputanmahdir,

MAXIPIME'in ve baska ilaglann intravendz yol uygulandifn zaman aym ¢dzeltide
kangunlmamalan Snerilir.

6.3 Raf 8mrii
35 ay

Cozelti kullamlagag; zaman haziclanir.

6.4 Saklamaya ybnelik tzel tedbirler
Toz halinde 30°C’nin altndaki oda sicakhifinda ve 1piktan korumak gin orijinal ambalajinda
saklayimz.

Sulandmldifinda 30°C’nin altindaki oda smicakhifindz 24 saat, buzdolabinda 7 giin
saklanmalidir.

6.5 Ambalajin niteligi ve igerifii

1 Flakon + giziicii ampul (10 ml steril, apirojen bidistile su) bulunan kutularda.
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6.6 Begeri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger Gz¢l Snlemler

Cozeltilerin Hazirlanmas: ve Uygalama Sekli:
MAXIPIME toz, Tablo 8”de gisterilen seyreltici hacimler! kullanarak hazitlanmalidir.

TABLO 8
MAXIPIME Cézeltilerin Hazitlanmas
Sulandunlmas: fein Yaklasik Elde Yaklagtk Sefepim
Eklenecek Miktar | Edilecek Hacim (ml) Konsanirasyonu
{ml) (mg/ml)
Intravendz
500 mg flakon 5 56 100
1 g flakon 10 11,3 100
Tntramiiskiiler
500 mg flzkon 1,3 1,8 280
1 g flaken 24 3,6 280

Intravensz Uygulama:

1V uypulama ciddi veya hayati tehdit eden enfeksiyonlarda, dzcllikle sok olasihz olan
hastalarda tercih edilir,

MAXIPIME direkt IV uygulamada yukandaki tabloda gosterilen miktarlarda enjeksiyonluk
steril su, % 5k enjeksiyonluk dekstroz veya % 0.9 sodyum kloriir ile ¢Bziindiriilerck
uygulanir. Damara direkt olarak 3 - 5 dakikalik bir stire igerisinde vygulanir ya da uygun bir
1V giizelti inflizyonu uygulanan hastalarda uygulama setine enjekte edilir.

1V inflizyon igin, 500 mg ve 1 ghk MAXIPIME flakon, yukanda ghsterildigi sekilde, direkt
1V uygulama igin oldugu gibi hazirlanmalidir, Daha sonra elde edilen ¢zeltinin gerekli
miktan uygun bir IV stvimn bulundugu bir IV setine aktarilw, Elde edilen giizelti yaklagik 30
dakikalik bir siirede uygulanmalidir,

intramiskiler Uygulama:

MAXIPIME, Tzblo 8'de gésterilen hacimlerde steril enjeksiyonluk su, % 0.9 sedyum kloriir,
% 5 enjeksiyonluk dekstroz veya paraben veya benzil alkollii bakterivostatik enjeksiyonluk su
ile ¢bziindiriilebiliv, Daha sonra derin IM enjeksiyon ile genis bir kas kiltlesine (Gmegin
glutcus maximusun fist dig kadram) uygulamr. Bir farmakokinetik galismada, 1 g'a kadar
dozlar (velimler <3,1 mL) tek enjeksiyon yerlerinde uygulanmustir; maksimum IM doz (2
/6,2 ml) iki enjeksiyon yerinde uygulanmstic, Her ne kadar MAXIPIME %0,5 ya da %1,0
Lidokain hidrokloriir ile hazirlanabilirse de, bu genellikle gereksizdir ¢iink{i MAXIPIME IM
uypulamada gok az afitt yapar ya da hi¢ agn olmaz.

Uvpnnluk ve Stabilite

Intraventz: MAXIPIME 1| ve 40 mg/mL arasmdaki konsantrasyonlarda asagidaki 1V
inflizyon sivilanindan biriyle gegimlidir: %0,9 Sodyum Kloriir Enjcksivon, %3 ve %10
Dekstroz Enjeksiyon, M/6 Sedyam Laktat Enjeksiyon, %5 Dekstroz ve %0,9 Sodyum Kloriir
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Enjeksiyon, Laktath Ringer ve %5 Dekstroz Enjeksiyon. Bu gdzeltiler oda sicaklifinda (20-
25 °C) 24 seate veya buzdolabinda (2 - § °C) 7 giine kadar stabildirler,

MAXIPIME®in kangim uygunlugu ve stabilite bilgisi Tablo $"da $zetlenmistir.

TABLO 9
Sefepim Kangim Stabilitesi
Kangim ilite Siiresi
Maxipime § IV Tafiizyon Stabilite Stresi
ve 5
Konsantrasyonu Soltisyonlan Oda sicakhs Buzdolab
Konsantrasyon ve ik
Amikasin NS yada
40 mg/mL 24 saat 7 giin
6 mg/mL D5W
Ampisilin
40 mg/mL D5W 8 saat 8 saat
1 mg/mL
Ampisilin
40 mp/mL D5W 2 saat 8§ saat
10 mgfmL
Ampisilin
40 mg/mL N§ 24 saat 48 saat
| mg/mL
Ampisilin
40 mg/mlL. NS 8 saat 48 sant
10 mg/mL
Ampisilin
4 mg/mL NS 8 saat 8§ saat
40 mg/mL
Klindamisin NSyada
4-40 mg/mL 24 saat 7 glin
0.25-6 mg/mL D5wW
Heparin 10-50 NSyada
4 mgfmlL iy . 7 24 saat 7 glin
finite/mL. D5W
Potasyum
4 mg/mL kl yu NSyada 24 saat Tgh
mg/m oriir saal I
DSW &
10-40 mEg/L
Teofilin
4 mg/mL DSW 24 saat 7 gim
0,8 mg/mL
Parentcral
1-4 mg/mL NA beslenme 8 saat 3 gin
soliisyonu®
Peritoneal Oda steakligiisik
0,125-0,25
NA Diyaliz ya da37°C’de 7 giln
mg/mL N
Soliisyonu 24 saat
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*= Aminosyn® IT %4.25, elektrolit ve kalsiyum!lu %25 dekstrozda
= Inpersol®, %4.25 dekstrozlu

NS = %0.9 Sodyum Klorir Enjeksiyon

D5W = %35 Dekstroz Enjeksiyon

NA = uygulanamaz

Intramiiskiter: MAXIPIME gosterildigi sekilde hazilandizn zaman (Table 8) oda

sicakiifanda 24 saat ya da buzdolabinda 7 gin asagudaki seyrelticilerin kullanimas: gartiyla
stabildir: Steril Enjeksiyonluk 5o, %09 Sodyum Kloriir Enjeksivon, %3 Dekstroz
Enjcksiyon, Parabenli veya Benzil Alkollii Bakteriyostatik Enjeksiyonluk Su ya da 40,5 veya

%1 Lidokain hidroklorr.

Not: Parenteral ilaglarda, nygulamadan nee, géirsel olarak partildil madde kontrolil yaplmal:

ve eger partikiil madde varsa llag kullamImamalidir,

Diger sefalosporinlerde oldugu gibi, MAXIPIME toz ve gdzeltinin renginde koyulasma

olabilir, ancak bu durum ilacm potensini etkilemez.

Kullanilmarmis olan iiiinler ya da atk materyaller “Tibbi Atiklann Kontrolii Yénetmeligi” ve

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklan Kentrolii Y8netmeligi”ne uygun olarzk imha editmelidir,

7. RUHSAT SAHIBI

Bristol-Myers Squibb flaglan Inc. Istanbul Subesi
Maslak - istanbul

Tel: (0212) 335 89 00

Faks: (0212) 286 2496

e-mail: rubsat@bmsilac.com.ir

8. RUHSAT NUMARASI
10.07.199¢ -178/98

9. LK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIH{
ilk ruhsat tarihi: 10.07.1996
Rulisat yenileme tarihi: 10.07.2006

10.  KUB*0N YENILENME TARIHI
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