
KrsA ORUN nfi,cisl

r. nngrnl rrnni tn0u0n lor
FLTLLCEF PLUS 30U125 mg Film Kaph Tablet

2. KALiTATIT rm xfiqrirlrtr nfu,r$hd
Ettdn medde:

Her bir fitn kaph tablette 300 mg Seftlinir ve 125 mg Klavulanik Asit'e e$efer miktarda

297,88 mg Potasyum Klavulanat - Avicel (l:1) kangrmr buhmmaktadu.

Yardrmcr maddeler:

Lesitin (soya) (8322) 0,35 mg

Yar&mq maddeler igin 6.1'e bakilz.

3. FARMASOTKFORMU

Film l(aph Tablet

Beyaz, oblong, bikonveks film kaph tabletler.

4. ril,fu{iK oZnr,r,fog,nn

4.1. Terapdtik endikasyonler

*-ttfl1ffiffiff.:ynntedavisindeendikedir'

Iftonik brcn$rtin alcut alevlenmesi

Akut maksillq sinlizit

Faranjitltonsillit

Komplikasyonruz deri ve yumqak doku enfeksiyonlan

4.2. Pomlojive uygulema gekli

Pozoloiiluygulama ukh$ ve stresi:

Yetigkinlerde ve 13 ya$ ve iist[ goctrklarda tavsiye edilen doz ve tedavi stheleri a$aEdaki

tablods g6sterilmiStir.

" -'rrlrr* delstyonlarda toplam g0trl0k seftlinir dozu 600 mg' dr.

Gilnde tek doz 600 mg l0 g[n kullanrmo BID 300 mg lnrllanm kadar etkilidir.

Pn0moni veya deri enfeksiyonlannda gilnde iki kez uygulanmaldu.
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Enfeksiyon ttirii Seftlinir dozu FTJLLCEF PLUS 3001125 mg
dozu

Tedavi
siltesi

Toplum kOkenli
pnOmoni

12 ffiatara ile 300 mg 12 saat ara ile I fihn kaph tablet l0 g0n

Ikonik brongitin
akut alevlenmeleri

12 satara ile 300 mg
veya

24serattg 600ms

12 saatara ile I film kaph tablet
veya

24 saafre 2 fitn kaDh tablet

5-10 g[n

10 siln
Akut maksiller
sin[zit

12 saatara ile 300 mg
veya

24 saafie 600 me

12 satara ile I film kaph tablet
veya

24 seriltg2filmkaph tablet

10 gtin

l0 siin
FarenjiUTonsillit 12 saat ara ile 300 mg

veya
24 saatta 600 ms

12 saatara ile t film kaph tablet
veya

24 saatrE 2 film1sr1, tablet

5-10 giin

l0 sEn
Komplike ohnarmg
deri enfeksiyonlan

12 saatara ile 300 mg 12 satara ile I film kaph tablet 10 gtur

Uygulama gekli:

Agpdanuygulamr.

FTJLLCEF PLUS Film Kaph Tablet biitiin olarak yutulmalrdr, emilmemeli veya

gi$renmemelidir. Tabletin mideye ulagnasrna yardrmcr oknak igin FTJLLCEF PLUS bir

bardak su ile almmaftdr.

FULLCEF PLUS Fihn Kaph Tablet yemekle,rden bagmsrz olarak almabilir.

Ozet poptlrrsyonlara ilitkin ek bilgiler:

B6brdr yetmulifi:

Ik€atinin klercnsi < 30 mUdk olan erigkin hastalarda sefdinir dozu 300 ngg0n olacak

Sekilde gCInde I adet FIILLCEF PLUS 300,1125 mg film kaph tablet uygulanmahdr.

Hmodiyaliz seftliniri vEcuttan uzaklashrr. Iftonik olarak hemodiyaliz uygulanan hastalarda

tavsiye edilen brylan$C seftlinir doan, giin agrn 300 mg (1 adet FITLLCEF PLUS 300/125 mg

film kaph tabl@'&r. Her hemodiyaliz uygulamasr sonrasmda bir film kaph tablet

uygulanmahdu. Ideyen dozlar giin agrn bir film kaph tablet olmahdr.

Keruciler yetmelifir

Ka:acifer yetmedili olanlarda FLTLLCEF PLUS kullammrna iligkin yeterli veri olmamasr

nedeniyle bu hastalarda dikkatli kullanilmasr Onerilir.



Pediyatrik popfilesyon:

Yenido$anlarda ve 6 ayrn altmdaki gocuklarda sefdinirin etkililigi ve g0venlili$

kanrflanmamr$r. 6 ay-12 yag arasrndaki gocuklarda uygun olan doz ve farrrasotik dozaj

gekillerinin kullamlmasr Onerilir. Viicut a$rl$ 43 kg ve fizerindeki veya 12 yagrndan btyuk
gocuklar, maksimum gitnlfik seftlinir dozu olan 600 mg'r (2 fihn l<aph tableti) alabilirler.

Geriyatrik popfilasyon :

B0brek boa*lu[u olmayan yagtr hastalarda doz ayarlamasr yaprlmasrna gerek yoltur.

4.3. Kontrendikasyonlar

FLTLLCEF PLUS, sefdinir, diler sefalosporinler veya ilacrn igerigindeki yardrmcr

maddelendenherhangi birine kargr agrn duyarhhg olanhastalardakontrendikedir.

4.4. &elkullrrmm uyanlrn ve Inlemleri

Tek doz kullarumda klavulanafin artmg dozuna bagr gastrointestinal iste'nmeyen etkilerde

arhg olabilir.

Sefilinir tedavisine baglanmadan Once hastanrn sefdinir, diler sefalosporinler, penisilinler

veya di$er ilaglara karqr agur hassasiy*i olup olmadrg ara;untmahdr. Penisilin alerjisi olan

hastalada seftlinir tedavisi baglanacaksa mutlaka dikkatli olunmahdr. Seftlinire kagr alerjik

reaksiyon olugtu$mda ilag tedavisi kesilmelidir. Ciddi akut aqrn duyarhhk reaksiyonu

epinefriq intrave,rOz srvr uygulamasq intraven6z urtihistaminiHer, kortikosteroidler, pressdr

aminler ile tedaviyi ve oksijen verihnesi ile havayolu agrlmasr gerekebilir.

FLJLLCEF PLUS gibi mtibakteriyel ajanlann hepsi ile Clostridium dfficile ile iliskili diyare

(CD[D) rapor dihni$ir ve ciddiyeti hafif diyareden 6li!nc0l kolit'e tedar olabilmektedir.

Antibakteriyel ajanlarla t€davi Ua$rsa$m normal florasmr bozamk C.dfficile olugmasrna

ned€n olma}tadr.

C.difrcile CDb olugrmuna nede,n olan Toksin A ve B tlretnektedir. C.difficils'nin

hipertoksin thet€Nt bantlan morbidite ve mortalite arhflna neden olmaktadr. Bu enfeksiyonlar

antimikrobiyel tedaviye direngli olabilir ve kolehomi gerehnektedir. Antibiyotik

kullanrmdan sonra diyare g6rlllen hastalarda CDID dttgthfiLmelidir.

Antibakteriyel ajanlann kullammrndan sonra iki haftadan daha fazla sllrede CDD oluqtulu

mpor edilen hastanrn medikal Oyklls0 gerekmeltedir.

CDD olqtu$u gtrpheli veya kesinlegmigse devam edilen antibiyotik tedavisi C.dificile'e

kargr direkt olarak kullamtnaz ve tedaviye devam editneyebilir.



Di[er genig spektnrmlu antibiyotiklerde oldu[p gibi uzamrg tedavi direngli organizmalann

geligmesine neden olabilir. Hastamn dileatli bir bigimde izlenmesi gerekmektedir. Eler

tedavi s0resince siiperinfeksiyon geligirse, uygur alt€rnatiftedavi uygulanrnahdr.

Diger geniq spektrumlu antibiyotikler gibi seftlinir de kolit Oykiisti olan kigilere verilirken

dikkatli olunmahdr.

Cregici veya direngli b6brek bozuklugu hastalarda (laetain klerensi <0 mudak) sefdinir'in

yUksek ve uzatrlmrg plazna konsantasyonu Onerilen dozu takip edilebilecelinden seftlinir'in

total glinlfik doan azalnlmahdr.

Sefalosporinler ve aminoglikozit antibiyotikler, polimiksin B, kolistin veya yllksek doz krvnm

ditlr€tikleri (0r: furosemid) ile kombine tedavi b6brek boz*luguna sebep olabilece[inden

dolayr, bu tip tedavilerde bObrek fonksiyonlan dikkafle takip editnelidir. OzelliHe b0brck

fonksiyonlannda boz*luk olan hastalar yakrndan izlenmelidir.

FLTLLCEF PLUS'da Havulanik asit varhg krmm htcre membranlan ile IgG ve albtimine

non spesifik baplanmaya neda olabilir ve yalancr pozitif Coombs Gstine sebep olur.

Lesitin uyansr

FULLCEF PLUS lesitin (soya) ihtiva eder. Frstk ya da soyaya alerjisi olan hastalar bu ubbi
tlrllnfl kullarunamaldn.

45. Difier hbbi firflnler ile etkilegimler ve di[er etkilegim gekilleri

Birlikte kullanm:

Potansiyel nefrotoksik maddeler (aminoglikozit antibiyotikler, kolistirt prolimiksin B,

viomisin gbi) ve g0dil etkili ditretikler (etalainik asit, furose,mid gibi) bOhek fonksiyon

boarkluklannda artga yol agar.

Antasidler:

300 mg Sefdinir'in altiminyum veya magnezyum igenen antasidlerle birlikte kullanrmr il6

Cmarc vo absorpsiyon oram yaklagrk o/o 40 oranurda dr. C64o'rna ulagma stlnesi I saattir.

Sefdinir ahmrndan 2 saat Oncesinde veya sonrasmda antasid afunnugsa sefdinir

frmakokinetili iizerine belirgin etki gOstmmemektedir. EEer antasidlerin sefdinir kullanrmr

snasrnda ahnmasr gerekiyorsa antasidlerin seftlinir almmdan en a:22 sail.dnce veya sonm

altnmahdr.

Probenesid:

Probenesid diler beta laldam antibiyotiklere etki etti[i gibi sefdinir'in de renal ahhmrnr

inhibe edenek EAA'yl iki kafina grkarfir, doruk plazrna seftlinir swiyeleri %54 oramnda

arftnr ve g6r0nen eliminasyon yan Omrtinfl %50 orarunda luzarur.
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DeNnir igeren ilag veya demir igeren yiyecekler:

Seftlinir'in 60 mg esansiyel demir igeren bir terapotik demir takviyesi veya esansiyel l0 mg

demir igeren vitaminler ile birlilte ahndrlrnda sefdinir'in absorpsiyonu srasryla o/o 80 veo/o3l

oranuirfu azahr. Eger probenesidin seftlinir kullammr srasmda almmasr gerekiyorsa

prbenesid'in sefdinir ahmmdan en az2 saat 6nce veya sonra almnalftr.

Temel demir igeren yiyeceklerin ftahvaltrda demir igs€n yaElann) sefdinir'in ilzerhe etkisi

ara.gUnlmamgtr.

Seftlinir alan bireylerin fegesleri lurmzrmsr renkte iapor dilmi$tir. Vakalann gogmda

hastalar demir igeren tiriinler dmrflhr. Krmra renlq ba$rsakta sefdinir ve sefdinir'in

pargalanmg tlrtlnlerinin kombinasyonrm ve demirin absorbe olmayrgrndan kaynaklr

oluqmalcta&r.

l.aboratuvar etkilegimleri :

Nitroprussid kullamlarak idrada keton ara{trma$ yaprlan testlerde yanhg pozitif sonuglar

gkabilirken, nitnoferrisiyanid kullanlan testlende yanh$ pozitif sonuglar grhnamaktadr.

Sefitinir tedavisi, Benedict soltisyonu veya Fehling soltisyonu kullamlarak yapilan idrarda

glukoz Olgtimfl yanh$ pozitif reaksiyonlara neden olabilir. Enzimatik glukoz oksidaz enzimine

dayah glukoz testlerin kullamhnasr Onerilir.

Sefalosporinler genellikle pozitif dirckt Coombs t€stini indflkler.

4.6. Gebelik ve laktasyon

C,enel tawiye

Gebe[k kategorisi B'dir.

$ocnk dofurme potensiyeti bulunen kadular/Dofum kontrolil (Kontnseprryon)

Qocuk do[urma potansiyeli bulunan kadrnlarda ve doSum kontrolll ftonfrasepsiyon)

uygulayanlarda ilacrn kullanrmr y0niinden bir 6neri bulunmamaktadr.

Gebdik d0nemi

Sefdinir igin, gebeliklerde manrz kalmaya iligkin klinik veri mwcut de[ildir.

Hayvanlar tizerinde yaplan gahgmalar, gebelik / embriyonaV faal geligir/ do[um ya da

do[un sonrasr geligim ile ilgili olarak dogudan ya da dolayh z,nzr:Il etkil€r oldu$unu

g0stermernektedir.

ceu uarffia verliffieilfeduirti bluilffiiilr.
Lalrtasyon d0nemi

Seftlinir'in tek doz $$Q mg'nrn uygulanmasrm takiben, insan $ltonde bulundulu tespit

edilmemigtir. Sefdinir anne s[t[ ile atlmamaktadr.



Orcme yeteneli /tr'ertilite

Klinik drgr gahgmalarda, sefdinir voitdi$inde tireme performansr,'do$urganhk ve sperm

de[erlendirme parameteleri etkilenmemigtir. Ureme toksisitesi gahgmalanna dayah klinik

drgr veriler insanlara ydnelik potansiyeli bir risk orlayakoymamaktadu

4.7. Areg ve makine kullanmaya etkisi

FLTLLCEF PLUS'rn arag ve makine kullanrmr Uzerine herhangi bir etkisi yoktur.

4.8. lstenmeyen etkiler

Sefilinir'in giivenlik profili 3841 yetigkin ve adolesan hastalarla yaprlan klinik gahgmalardan

ahnan verilere dayanmakta&r. G0rtilen yan etkilerin gogu hafif giddette ve srnrhdrr. Kahcr

krsrtlamalar ve Oliimler sefdinir' e ba$anmamaktadr.

Yetigkinlerde ve adolesanlarda en srk raporlanan istenmeyen etki diyare, vajinal moniliyazis,

bulantr, baga$nsr, aMominal a{n ve vajinittir.

lstenmeyen ilag reaksiyonlan aga[rda taflmlanan srkh[a g6re listelenmigtir:

Qok yaygn (Zll10); yaygn (zll100 ila <1/10); yaygm otnayan e1/1.000 ila <l/100); seyrek

el/10.000 ila <l/1.000); gok seyrek (<l/10.000); bilinmiyor (eldeki verilerden harekale

tahmin edilemiyor).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlu

Yaygn olmayan: Moniliyaz

Sinir sirteni hastahklan

Yaygn: Bag aSnsr

Yaygn olmayan: Uyhsuzlulq uykuhali, bag dOnmesi

Kuhkve i9 kulak hastal*lan

Yaygn olmayan: Baq ddnmesi

Gastrointestinal hastahklar

Yaygrn: Kann a$nsr, mide bulantrsr, diyare

Yaygn olmayan: Midede gaa kusm4 haamszlilr, kabzhlL anormal feges
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Deri ve deri eltr doku hastahklan

Yay$n ohnayan: Cilt d6ldlntiisfi, kalrntr

Gebetik, puperiyum dunnmhn ve perinatel hashhklan

Yaygn: Vajinit (kadmlarda), vajinal moniliyazis (kadrnlarda)

Yaygn olmayan: Ldkore (kadrnlarda)

Gend bozuklukler ve uygulame btlgesine itttkin bozukluklar

Yaygn olmayan: Yorgunlulq agz kurulu$q igtah azalmasr

Aregtlmehr

Amerika'da sefdinir ile y0r0ttllen gahgmalarda seftlinir ile iligkisine bakrlmaksran laborahrar

testlerinin de$gimi rapor .dilroi$ir;

Yaygrn: idrar proteininde artua" idrardaki lOkosit htcrelerinde artg, gama-glutamil tansferaz

(GCT) seviyesinde artrg, lenfosit sayrlannda arma ve azalwmikrohematuri arhgr

Yaygn olmayan: Glukoz seviyelerinde affna ve azalmaD idrarda glukoz seviyelerinde aftma,

byu kan hiicrelerinde arma ve azalma, tr.,yaz kan hllcrelerinde artrra, karaci[er

delerlerinde ytikselme (AST, ALT, alkalin fosfataz), eozinofillerde artma, fosfor seviyesinde

artua ve azalma, bikaftonat seviyelerinde az^lfia, kan tlre nitnojen (B[II.D seviyesinde arma,

hemoglobin swiyesinde azalma" polimorfontlkleer n6hofil @MNs) seviyesinde artrra ve

ntlma, bilirubin seviyelerinde artnq laktat dehidrojenaz seviyesinde arha, plateletlende

artma, potasyum swiyesinde artma, idrar pH'srnm artmasl,llrre yolunlu$mun artmasl

Pazarlema sonmsr

Japonya'da 1991 ylmda seftlinir'in pazarlama sonrasl sefilinir ile iligkisine bakrlmaksrzrn

istenmeyen olaylann ve laborattrar testlerinin de$gimi rapor edilmigir; golq anaflaksi ile

birlikte nadir 6lttn, fasiyel ve laringeal 6dsn, boEulma hissi, serum hastahg reaksiyonlan,

konjuktivit, stomatit Stevens-Johnson sendromrl toksik epidermal nelroliz, eksfoliatif

dermatitit, eriterna multiforrre, eriterna nodosrnn, akut hepatit kolestazis, fulminat hepatig

hepatik yetnedilg sanldq arilaz artgr, akut enterrokolit, kanh ishal, hemorajik kolit" melena,

ps6domembran6z kolit, pansitOpeni, gran0losit6pe,ni, lOkopeni, trombosit0peni, idiyopatik

trombositOpenik pupura, hemolitik anemi, akut solunum yetrredili, asum ata$., ilaca ba$r

pnOmoni, ezonofilik pnOmoni, idiyopatik pnOmoni, ate$, akut renal yaemezlih
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nOropati, kanatna e$limi, koagUlasyon bozuklulu, yaygm intravas*Oler koagfllasyoru flst GI

kanam4 peptik illser, ileus, biling kaybr, alerjik vaskiilit, olasr Seftlinir-diklofenak etkilegimi,

kalp yetnedrs, go$Ils a[ns, miyokardial enfarktiis, hipertansiyon, raMomiyolizve istemsiz

harekaler.

$iipheti advers reaksiyonlann raporlanmasr:

Ruhsatlandrma sonrasr giipheli ilag advers reaksiyonlannur raporlanmasr bUytlk 6nem

a+matctaar. Raporlama yaprlmasr, ilacrn yarar/risk dengesinin strekli olarak idenmesine

olanak sa$Iar. SaElft mesle[i menzuplannrn herhangi bir giipheli advers rea]siyonu Ttlrkiye

Farmakovijilans Merkezi GUfaU)'ne bildirmeleri gerekmektedir.

(www.tirck.gov.q e-posta: ttrfam@titck.gov.tr; Tel: 0 800 314 00 08; Faks: 0312218 35 99)

4.9.Doz ltrmr ve tedavisi

Sefdinir'in insanlarda fazla kullanrmr ve tedavisi ile ilgili veriler mevcut de[ildir. Akut rodent

toksisite gahgmalannda tek doz 5600 mg/kg yan etki olugttrmamrgur. Diler p-laktam

antibiyotiklerinin fazla kullammr ile kusma, mide bulantrsr, epigastrik rahatszhlq istral ve

zihin kangrkh$r gibi toksik belirtiler ve semptomlar gdrlllmektedir. Hemodiyalia bObrek

rahatszlt$ olan bireylerde sefdinir'i vilcuttan hemen athsrndan ciddi zehirlemne olaylannrn

gdrtilmemesinde yardrmcr otnaktadr.

5. I'ARMAKOLOJfi( oZ,nr,r,ir<r,nn

5.1. Femakodinamik Dzellikler

Farmakotnap0tik grubu: 3.Ku$ak Sefalosporinler

ATC Kodu: J0IDD

Sefdinir oral genig spektnrrrltl yan sentetik, Ogilnc0 h$ak bir sefaloryorindir. Sefdinir

penisilinler gibi bir beta-laktam antibiyotiktir ve asrl etkinli$i bakterisit aki g6stermesidir.

Penisilinler ve M^ sefalosporinlere direngli mikroorganimalar sefilinire duyarhdu.

Sefdinir'in S aureus'a ait penisilin ba$ayan protein (PBP) 3,2, I ve E. Faecalis'a ait penisilin

ba$ayan protein (PBP) 2 ve 3 ilzerine diler sefalosporinlerden deha frzla e*intigi

bulunmaktadtr. Sefdinir gdziintilebilir mediyatOrlerle nOtofil stimulasyonu srasrnda,

n0trofillerden eksfrasell0ler ortama miyeloperoksidaz satrnrmrnr inhibe etuektedir.

Klavulanik asit, yaprsal olarak pensilinlerle baflanuh bir beta laktarrdr. Bazh beta laktamaz

enzimleri inaktive ettilinden sefdinirin inaktivasyonunu Onler. Tek bagrna Havulanik asit

klinik agrdan yararh bir antibakteriyel ed<i g6stermez.



Klawlanik asit, sefolosporin ve penisilinlere direngli mikoorganizmalada srkhkla

karylagilan genig spektrumdaki betaJaktamaz enzimlerini inaktive ehektedir. Klawlanik

asit 0zellikle direng geligiminde etkili olan plazmid aracilr beta-laktamazlara kargr iyi bir

aktiviteye sahiptir. Genel olarak kromozomal aracrh tip I beta-laktaurazlara kar$ etkinli$ ise

daba dii$Uktfir. Klavulanik asidin FLJLLCEF PLUS formfilasyonrmdaki varhg, sefdiniri beta-

laktamaz enzimlerince pargalanmaktan konr ve sefdinirin etki spektnrmunu normalde

direngli olan gok sayrda bakteriyide igine alacak gekilde genigletir.

Sefdinir aerobik gram pozitif mikroorganimalara etkindir: Stappltylococctu aureues @eta

lal*tamaz tLet€n su$lar dahil, metisiline direngli suglar harig), Stapplrylococcus Tmewnoniae

(penisiline duyarh suglar), Streptoccus Wogenes, Stapplrylococcus epidermidis (yalnzna

metisline duyarh suglar/, Streptocctts agalactioe, Streptokaklartnviridans grubu

Sefdinir aerobik gram negatif miho.organizrnalara etkindir: Haemophilw influeruae (beta

laktamaz ilrten suglar dahil), Haenophilus parainflueruae (beta latctamaz 0rten srrylar dahil),

Moruella Caturlulis (beta lalcAmaz iiret€n suglar dahil), Citrobacter Divernts, Escherichia

Coli, Klebsiella Prcumoniae, Proteus mirabilis.

5.2. X'amekokinetik 6zellikler

Geneldzellikler

Emilim:

Maksimum plazma seftlinir konsantrasyonlan, alurmasrnr takiben 2 ila 4 saatte meydana

gelmektedir. Plama sefdinir konsantasyonlan dozla beraber rtar. Sddinfuin tabmini

biyoyararlanrmr, 300mg ahmndan sonra o/o21, 600rmrg ahmrndm sonra yol6'dr. 300 ve

600m9 seftlinir oral vqitnesini takiben sefdinir pla'ma konsantrasyonlan ye frrmakokinetik

parametre de[erleri Tablo I'de g6steriLnigtir.

Tablo l.Seftlinirin yetigkinlere veritnesini takib€n sefdinir plazrra konsantrasyonlan ve

farmakokinetik paraurete degerleri (a)

Doz Cmu(pg/ml) t6.6 (sa) EAA (pg-sa/nl)

300m9 1.60 (o.ss) 2.e (0.8e) 7.0s Q.t7)
600m9 2.87 (1.01) 3.0 (0.66) ll.1 (3.87)
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Erigkinlerde yaprlan gahgmalara g6re, <30pglml'ye kadar kreatinin klerensi olan kigilerde

doz de[igimi gerekmemektedir. Sefdinir, gocuklarda oral yolla ahnu takiben yalclayk 2 sail.

gibi hzh bir gekilde pik plazma konsatrasyonlanna ulayr

Hafif ya[h yemeklerle birlilde ahndrgnda seftlinirin Cr.rc'r ve EAA'sr srasryla 0/o16 veo/ol0

oramnda azalmaktadr. Bu du$U$ler, klinik olarak anlamh de[ildir; dolayrsryla sefdinir

yemeklerle birlikte ahnabilir.

Klavulanik asit oral uygulama sonrasmda luda ve iyi absorbe ohn. Klavulanik asit yo75

biyoyararlanrm oramna sahiptir. Yaprlan gahgmalarda klavulanik asidin yemek baglangrcrnda

almmasuun absorbsiyonunu Onemli Olgiide arturdr$ saptanmrgur. Yetigkinlerde oral yaldan

125 mg klavulanik asit verilmesinin ardrndan klarnrlanik asidin 50-60 dakika sonra

maksimun serum konsantrasyonrma ( 3-5 mgll ) eri$tr$ tespit ditni$ir. Qocuklarda oral

yoldan 3,33 mg/kg klavulanik asit veritnesinin ardrndan klavulanik asidin 3040 daldka sonra

maksimum senrm konsantasyonuna Q,5 mglt) eri$i$ tespit ditni$ir.

DaFhm:

Sefdinir'in erigkinlerdeki ortalanra da[rlm hacmi (Vd) 0.35llkg (+0.29)'dr. Pediatik

poptilasyonda (6 ay-12 ya;) sefdinir'in daghm hacmi 0.671-kg(+0.38)'dir.

Deri vezilillit:

Yeti$kin bireylerde 300 ve 600 mg seftlinir ahmmr takiben 4 ile 5. saatlerde medyan

maksimal veziklll srvr konsantrasymun srasryla 0.65 (0.33 ile 1.1) ve 1.1 mcg/ml (0.49 ile

1.9)'dir.

Bade,mcik dokusu:

Elektif tonsilektomiye giren yetigkin hastataxda 300 ve 600 mg sefdinir alrnrmr taldben

4.saatind€ medyan bademcik doku sefdinir konsantrasyonu srasryla 0.25 (022 ile 0.46) ve

0.36 mcg/ml (0.22 ile 0.80) ve ortalarna sintis doku konsantasyonu, plazma

konsantasyonrmun o/o24'ne (+8) eg de[erdi.

Siniis doku:

Elektif maksiler ve etnoid sinus cerrahisi olan yetiqkin hastalarda 300 ve 600 mg sefdinir

alrnnnmr takiben 4.saatinde medyan sinils dotu sefdinir konsantrasyonu suasryla <0.12

konsantrasyonq plazna konsantrasyonunun 0/o16' srna (+20) eg de[odi.

Akci[er dolorsu:
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Tam bronskopiye giren yetigkin hastalarda 3@ ve 600 mg sefdinir atrmrnrndan 4.saat sonra

medyan brengiyal mukoza sefrlinir konsantrasyonu srasryla 0.78 (<0.06 ile 1.33) ve 1.14

(<0.06 ile 1.92) mc{mL ve plazma konsantrasyonlan %31(+18)'dir Respektif medyan

epitelyum katrran uvr konsantasyonlan ise srasryla 0,29 (<0.3 ile 4.73) ve 0.49 (<0.3 ile

0.59) ve plazma konsantrasyonunu %35 (+83)'dir.

SSS:

Sefdinir'in sereorospinal srvrya niifuz ettipine dair veri bulunnramaktadr

Sefilinir, erigkinlerde ve gocuklarda %60 ila %70 oranrnda pLaznte proteinlerine

b{lanmaktadn Ba$anma" konsanhasyondan ba$rmsrzdr

Klavulanik asit'in proteinlere ba$anma oraru ise o/o22-30'dvr. Klavulanik asit akcigerler,

idrar, plOral ve peritoniyal srvrlar iginde daglrlar.

Klawlanik asidin plasenta bariyerini gegti[l g0sterilmi$ir.

Biyotransformasyon:

Seftlinir, etkin bir gekilde metabolize editnez. Aktivite primer olarak ana ilagtan kayraklamr.

Klavulanik asit kapsamh bir gekilde metabolize edillr, ancak mekanizmasr tam olarak

aydmlatrlmamrgtr. Klavulanik asid insanda 2,5-dihidro4-(2-hidroksietil)-5-okso-1H-pirol-3-

lorboksilik asid ve 1 -arfno4-hi&oksi-b0tan-2-on' ametabolize olur.

Eliminasyon:

Sddinir, ortalama 1.7 (*0.6 sa)'lik tra ile primer olaral< renal yolla deligmeden atlr. Normal

renal fonlsiyonlu sa$rkh ki$ilerde, rmal klerens 2.0 (+1.0)rnUdk/kg'&r. 300 ve 600ng'hk

doz ahmrm takiben idrar ile de$gmeden anlan miktar srasryla %lt$ (+6,4) ve 11.6

(+4,6)'&r.

Klavulanik asit hem renal hem de renal olmayan mekanizrralarla atlr. Metabolize olduktan

sonra idrarve &gkr iginde ve karbondioksit geklinde hava ile aulr.

Klarnrlamik asidin eliminasyon yanlanma 6mdi 125 mg dozda uygulandrlrnda 55-65 dl$ 62,5

mg dozda uygulan&frnda ise 55-80 dk olarak bulunmugtur. Oral yoldan 125 mg dozna

uygulan&Bnda, ilk alu saat igerisinde, idranda uygulanan klavulanik asit dozunun o/o3045'i

bulunmugtur
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DoErusalhlc/doErusal olmayan durum :

Seftlinir'in farmakokinetikleri, insanlarda 200-400mg arasr oral dozlarda lineer ve dozdan

ba$rmsrz olarak karakterizedir.

Ifashlardeki karekteristik Ozellikler

B0brek YetnezliEi:

Qegitli seviyelode b0brek fonksiyonu olan 2l kigfle yaprlan bir gahgmada, sefdinirin oral ve

renal klerensindeki belirgin dfig0qler yaklaEk olarak lneatinin klerensindeki (Clrcr) diig0glere

oranfihdr. Nonnal B0brek fonksiyonu olan hastalarla kargrlaqtnl&E nd4 b6brck yetmedigi

olan hastalardaplazma seftlinir konsantrasyonu yiiksek ve uzun stue kalmaktadr.

CLc'30 ve 60 ml/dak olan kigilerin Cn'rt' ve t12'si yaklArk zka\ EAA ise 3 kat artar. CL*<
30 mudak olan kigilerin C,,*r't - zkoit, tm'si - 5lrurt ve EAA ise 6 kat artar. Belirgin ciddi

0neritnektedir.

He,nrodiyaliz:

Hemodiyalize gir€n 8 yeti*in hastamn sefdinir farmakokinetik verilerine g6re diplizin

sefdinir'in viicuttan %63 oranrnda ath$ ve gOr0nen eliminasyonun tYz'si 16 saaften 3.2 sat'e

azalfrgt bildirilmi$tir. Bu poplilasyonda doz ayarlamasr yaprbnahdr.

KraciEer yemezliEi:

Sefdinir go[unluHa b0breklerden elimine edildigindm ve etkin bir gekilde metabolize

olmafi$nda sefdinir'in farmakokinetik gahgrnalan karaciEcr yetmezli[i olan hastaluda

VUrUflmsmigtir. Bu hasta pop0lasymunda doz ayrlamasr gerekmemektedir.

Geriatrik hastalarda:

Yapn, seftlinir'in famakokinetigi ttzerine etkisi 19- 91 pg arah[rnda olan 32 kigide tek doz

300 mg seftlinir ahmrndan sonra incelenmiptir. Sefdinir'e sistematik manrz'kalm ya;h

bireylerde (N:lO Cs,r1u o/o 44 ve E,A.1lfo/o 86 oramnda artmrgtr. Bu arfig Sefdinir'in

klerensinin azalmasrndan kaymklanmaktadu. G6ritnen da$hm tracminindeki azalmarlan

dolayr gOr0nen eliminasyon t172,de fark edilebilir de$gim g6zlenmani$ir $naglilarda 2.2 * 0.6

saat'e karyn ge'nglerde 1.8 + 0.4 saat). Seftlinir klerensi'nin ya$tan dalra ziyade bdbrek

fonksiyonlardaki de$ipimle Oncelikli olarak ili$kili oldugu g6r0ld0EtlnderU ciddi rcmt

boarkluSu olmayan yagh hastalarda doz ayarlamasr gerekmemektedir.
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Cinsi)rct ve rk:

Klinik farmakokinetik meta analizinin sonuglan (N:217), cinsiyetin ve rk'rn seftlinir'in

farmakokineti[i iizerine belirgin bir etkisinin olmadr[rm g6sterrrigtir

53. ICinik dncesi g[venlilik verileri

Sefdinirin karsinojenik potansifli de[erlendiritnemigtir. V79 Qin hamsten akci[er

hticrelerinde bakteriyel ters mutasyon analizinde (Ames) veya hipoksantin-guanin

fosforibosiltransferaz (HGPRT) yerinde nokta mutasyon analizinde mutajenik etkiler

gOrlllmemigtir. V79 Qin hamst€n akci[er hiicrelerinde in vino yaprsal kromozom aberasyon

analizinde veya in vivo farc kemik ili[i mikronukleus analizinde klastojenik etkiler

g6denmemigtir. Stganlarda 1000 mg/kg/g0n (insan dozunun mykyg0n bazrnda 70 kat,

mg/m2lg0n ba fia 11 katr)'e lodar oral doztarda fertilite ve tlreme performansr

etkilenmemigtir.

Srganlarda 1000 mg/kg/gim (insan dozunun mg;/kg/g0n baanda 70 ka:u, mlm2tgtnbaunda

ll kafi)'e kadar oral dodarda veya tavganlarda l0 mg/kg/giin (insan doannun ngft{/gfdm

baznda 0.7 katr, mg/m2lg0n baznda 0.23 kat)'e l€dar oral dozlarda sefilinir t€ratojenik etki

gOstermemigir. Tavganlarda l0 mg/kEgUn maksimtrm tolere edilebilen dozdadOlde yan etki

olmaksrzrn maternal toksisite ftilo ahmrnrn azalmasr) g6zlenmigtir. Azalmrg vlicut a[rhtr
srgan fet0slerinde >/: 100 mg/kyg[n, srgan d6ltlnde >32 me@$uui dozunda g0riitntrgt[r.

Ivlate,rnal urreme parametreleri, d0l saf kahmr, geligim, danramg veya theme fonksiyonu

Urerinde etki gddenmemigtir.

6. X'ARMASoTk oZpr,r,fo g,nn

5.1. Yerdrmcr meddelerin tistesi

Avicel pH 102

IGftoksimetilsel0loz - kalsiyum

P.V.P.K.-25

Aerosil200

htlagnezyum Stearat

Opndry tr White 85G18490 i9€ri6;

Polietilen glikol / Mahogol

Titanpm dioksit (E 171)

Talk
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Polivinil alkol

Lesitin (soya) (8322)

62. Gejimsidikler

Gegerli de[il.

63. Raf 6mrt

24 ay

6.4. Saklamaya yDnelik 6zel tedbirler

25 "C'nin altndaki oda srcakhErnda saklayrnrz.

65. Ambalaj nitelilive igeri[i

20 Fitn Kaph Tablet PVC / PVDC - Altlminyum blist€r ile kullanma talimanyla beraber

ambalajlanmrgur.

6.6. Begeri fibbi firfinden erta kalen maddelerin imhesrve difer 6zelOnlemler

Kullarulmamg olan tlrlinler ya da materyaller *Trbbi Afiklann KontrolE Y6nehelili" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atrklanrun Kontrol0 Y0nemeli$"ne uygrm olarak imhaedilmelidir.

7. RI]HSAT SAHbT

Vitalis ilaq San. Tic. A.$.

Tozkoparan Malrallesi Genefial

Ati Rrza Cr0rcan Cad. Merter lg Merkezi

Bagmsrz B6liimNo:2|2

GiingoredlsTAI{BUL

Telefon: 0 850 20123 23

Fals:0 2124822478

e-mail : info@pitalisilac.com.tr

t. RI'HSAT.NUIUARASI

229167
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9. tLK RrIrrsAT rmiui / RrrHsAT yplfi,Brc r^mlnl
ilk ruhsat tarihi: 18.02.2011

Ruhsat yenileme tarihi :

1 O.KOB,tIN YENTLENME TARIIIi
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