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KISA URUN BiLGiSi 

1. BE~ERi TIBBi URUNUN ADI 

ZiMAKS® 400 mg film tablet 

2. KALiTATiF VE KANTiT ATiF BiLE~iM 

Etkin madde: 
Sefiksim 400mg 

Y ardimci maddeler: 
Sodyum lauril slilfat 1.20 mg 

Y ardtmct maddeler i<;in 6.1 'e bakmtz. 

3. FARMASOTiK FORM 

Oral yoldan uygulama i<;in film tablet 
Beyaz, bir yiiziinde Z harfi yazth, film kaph, oblong tablet 

4. KLiNiK OZELLiKLER 

4.1. Terapotik endikasyonlar 

Duyarh mikroorganizmalann yol a<;tlgt ve oral tedaviye yamt veren degi~ik ~iddetteki a~agtda 
belirtilen enfeksiyonlarda endikedir: 
• Faranjit, tonsillit; Streptococcus pyogenes'in etken oldugu, 
• Akut otitis media; penisiline hassas Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
Moraxella catarrhalis ve Streptococcus pyogenes'in etken oldugu, 
• Siniizit; penisiline hassas Streptococcus pneumoniae, Haemophilus injluenzae ve 
Moraxella catarrhalis'in etken oldugu, 
• Alt solunum yollarmda akut bron~itte; penisiline hassas Streptococcus pneumoniae, 
Moraxella catarrhalis ve Haemophilus injluenzae'in etken oldugu, 
• Driner sistemde akut komplike olmayan sistit ve iiretritlerde; Escherichia coli, Proteus 
mirabilis ve Klebsiella tiirlerinin etken oldugu, 
• Komplike olmayan gonore (servikal/iiretral ve rektal) 

Stafilokoklar diren<;li oldugundan, stafilokok enfeksiyonlar1 sefiksim ile tedavi edilmemelidir. 

4.2. Pozoloji ve uygulama ~ekli 

Pozoloji, uygulama s•kl•g• ve siiresi: 
Daha farkh bir ~ekilde re<;ete edilmedigi siirece eri~kinler ve 12 ya~mdan biiyiik <;ocuklar 
giinde 400 mg sefiksim almahdu. Onerilen giinliik doz giinde tek doz ya da sabah ve ak~am 
olmak iizere 200 mg'hk iki ayn doz olarak ahnabilir. 

Toplumdan edinilen bakteriyel enfeksiyonlarda, tedavi siiresi hastahgm seyrine gore 
belirlenir. 7-14 giinliik tedavi siiresi normal olarak yeterlidir. Beta hemolitik streptokok 
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enfeksiyonlarmda romatizmal ate~ ve glomeriilonefrit gibi ge<;: donem komplikasyonlara kar~1 
bir onlem olarak en az 10 giinliik tedavi onerilir. 

Uygulama ~ekli: 
ZiMAKS, oral yoldan dogrudan ahmr. 

Sefiksimin yemeklerle birlikte ahnmas1 emilim iizerine olumsuz bir etkiye neden olmaz. ila<;: 
yemeklerden once ya da yemeklerle birlikte almabilir. 

Ozel popiilasyonlara ili~kin ek bilgiler: 
Bobrek/Karaciger yetmezligi: 
Onemli derecede bobrek i~lev bozuklugu olan hastalarda doz azaltllmahdtr. Kreatin klerensi 
<20 mL/dakika/1.73 m2 olan ya da devamh ambulatuvar periton diyalizi tedavisi uygulanan 
eri~kinler ve 12 ya~mdan biiyiik <;:ocuklarda giinliik sefiksim dozu 1x200 mg olmahdtr. 
Hemodiyaliz ya da periton diyalizi, ilacm viicuttan belirgin miktarlarda temizlenmesini 
saglamaz. 

Pediyatrik popiilasyon: 
Sefiksimin etkinligi ve giivenilirligi 6 aydan kii<;:iik <;:ocuklarda saptanmamt~tlr. Pediatrik 
popiilasyon hastalan i<;:in ZiMAKS'm siispansiyon formu bulunmaktad1r. 

Geriyatrik popiilasyon: 
Ozel bir vyar1 bulunmamaktadtr. Ya~hlarda sefiksim eri~kinlerde oldugu gibi kullamhr. 

4.3. Kontrendikasyonlar 

Sefalosporinlere ya da i<;:erigindeki herhangi bir maddeye duyarh olan ki~ilerde 

kullanllmamahdtr. 

4.4. Ozel kullamm uyarllar• ve onlemleri 

Ba~ka ila<;:lara a~m duyarh olduklar1 bilinen hastalarda ZiMAKS dikkatli kullantlmahdu. 
Ozellikle penisilinlerle sefalosporinler arasmda ktsmi <;:apraz alerjenisite oldugu bilindiginden, 
penisiline alerjisi oldugu bilinen hastalarda sefalosporin kullamrken dikkatli olunmahdtr. Her 
iki gruba giren ila<;:lara bagh olarak alerjik ve anafilaktik reaksiyonlar bildirilmi~tir. ZiMAKS 
kullamm1 suasmda alerjik bir reaksiyon goriiliirse, ilacm ahmma son verilmeli ve uygun 
tedaviye ba~lanmahd1r. 

Agu bobrek yetmezligi (kreatin klerensi <1 0 mL/dakika/1. 73 m2
) olan hastalarda ZiMAKS 

dikkatli kullanllmahdu. 

Ciddi kiitanoz advers reaksiyonlar 
Toksik epidermal nekroliz ve Stevens-Johnson sendromu gibi ciddi kiitanoz advers etkiler 
sefiksim kullanan baz1 hastalarda bildirilmi~tir. Ciddi kiitanoz advers reaksiyonlar oldugunda 
sefiksim kesilmeli ve uygun tedavi ve/veya onlemler uygulanmahdu. 

ZiMAKS'm uzun sure kullantml duyarh olmayan mikroorganizmalann geli~mesine yol 
a<;:abilir. Diger geni~ spektrumlu oral antibiyotiklerde oldugu gibi, kullantml strasmda 
kolondaki normal bakteri floras1 degi~erek Clostridium geli~imi goriilebilir. ZiMAKS 
kullamm1 suasmda ag1r diyare hali goriiliirse ilacm ahmma son verilmelidir. 

2/8 



Psodomembranoz kolitis tedavisi; sigmoidoskopi, uygun bakteriyolojik 9ah~malar, s1v1 
elektrolit ve protein siiplementasyonunu i9ermelidir. Eger kolit tablosunda ilac1 kestikten 
sonra diizelme olmazsa ya da semptomlar ~iddetli ise oral vankomisin C. difficile tarafmdan 
olu~turulan antibiyotik bag1mh psodomembranoz kolitte se9ilecek ila9t1r. Diger kolit 
nedenleri ekarte edilmelidir. 

ZiMAKS her dozunda 1 mmol (23 mg)' den daha az sodyum ihtiva eder; bu dozda sod yuma 
bagh herhangi bir yan etki beklenmemektedir. 

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkile~im ve diger etkile~im ~ekilleri 

Sefalosporinlerin kullan1m1 baz1 laboratuvar testlerinin sonu9lanm etkileyebilir. Benedict, 
Fehling ve Clinitest yontemleri ile hatah pozitif sonu9 elde edilebilir. 

Birlikte ba~ka bir ila9 kullamld1gmda tedaviyi diizenleyen doktor bilgilendirilmelidir. 
Probenesid sefiksim konsantrasyonunu arttmr. Sefiksim karbamazepin diizeyini arttmr. 
G1dalar sefiksimin absorpsiyonunu geciktirebilir. 

Diger sefalosporinlerde oldugu gibi baz1 hastalarda protrombin zamanmda art1~ gozlenmi~tir, 
dolaylSlyla, antikoagiilan tedavi alan hastalarda dikkatli olunmahd1r. 

4.6. Gebelik ve laktasyon 

Genel tavsiye 
Gebelik kategorisi B'dir. 

<;ocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlar!Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon) 
<;ocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlarda dikkatli kullanllmahd1r. Oral kontraseptiflere 
ili~kin bir etkile~im bilgisi bulunmamaktad1r. 

Gebelik donemi 
Sefiksim i9in, gebeliklerde maruz kalmaya ili~kin klinik veri mevcut degildir. 

Hayvanlar iizerinde yapllan 9ah~malar gebelik I embriyonal I fetal geli~im I dogum ya da 
dogum sonras1 geli~im ile ilgili olarak dogrudan ya da dolayh zararh etkiler oldugunu 
gostermemektedir (bkz. boliim 5.3.). 

Sefiksim plasentaya ge9er umblikal kordonda kan konsantrasyonu maternal serum 
konsantrasyonunun 116-112'si oranmdadu. 

Gebe kadmlara verilirken tedbirli olunmahdu. 

Laktasyon donemi 
Anne siitiinde sefiksim saptanmam1~tlr. N e var ki, yeterli klinik ara~tlrma sonucu elde 
edilmeden, sefiksim emziren annelere uygulanmamahdu. 

Ureme yetenegi!Fertilite 
Deneysel 9ah~malarda herhangi bir embriyotoksik etkiye rastlanmam1~tlr. 
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4. 7. Arat; ve makine kullammi iizerindeki etkiler 

Sefiksimin ara9 ve makine kullamm1 iizerine dogrudan bir advers etkisi oldugunu 
dii~iindiirecek bir bilgi yoktur. Bununla birlikte, altta yatan hastahk ya da sefiksimin baz1 yan 
etkileri (om. gastro-intestinal rahatstzhk) ara9 ve makine kullammm1 etkileyebilir. 

4.8. istenmeyen etkiler 

Tiim ila9larda oldugu gibi advers etkiler goriilebilir. Sefalosporinlerle bu etkiler genellikle 
gastrointestinal ~ikayetlerle stmrh olup nadiren a~m duyarhhk reaksiyonlan 
ger9ekle~ebilmektedir. Bu tiir bir etkinin ger9ekle~me olasthgt daha onceden a~m duyarhhk 
reaksiyonlar1 veya alerji, alerjik ate~, iirtiker ve alerjik astlm sorunu ya~am1~ ~ahtslarda daha 
yiiksektir. 

<;ift-kor klinik 9ah~malarda plasebodan daha fazla bildirilen ve eldeki verilerin nedensellik 
a91smdan en iyi ~ekilde degerlendirilmesi sonucunda sefiksim tedavisiyle ili~kisi en azmdan 
muhtemel oldugu kabul edilerek tammlanan advers etkiler, izleyen stmflama kullantlarak 
a~agtda listelenmi~tir: <;ok yaygm 21110; yaygm 211100 ile <1110; yaygm olmayan 2111000 
ile <11100; seyrek 21110000 ile <1/1000; 90k seyrek <1110000; bilinmiyor (eldeki verilerden 
hareketle tahmin edilemiyor). 

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar 
Bilinmiyor: Psodomembranoz enterokolit. 

Kan ve lenf sistemi hastahklari 
Seyrek: Hemogramda degi~iklik (lokopeni, agraniilositoz, pansitopeni, trombositopeni, 
eozinofili). 
<;ok seyrek: Kan pthtlla~ma rahatstzhklan 

Bagi~Iklik sistemi hastahklan 
Seyrek: Urtiker veya anjiyoodem. Tedavinin kesilmesi iizerine bu reaksiyonlarda genellikle 
diizelme olur. Seyrek olarak eritema multiforme, Stevens-Johnson sendromu ve toksik 
epidermal nekroliz bildirilmi~tir. Alerjik kiitanoz reaksiyonlar, anafilaktik ~oka kadar her 
~iddette a~m duyarhhk reaksiyonlan (Om. fasiyal odem, glossoncus, solunum yollarmm 
restriksiyonu ile birlikte internal laringeal odem, ta~ikardi, dispne, kan basmcmda ~oka neden 
olabilecek kadar dii~me ). 
<;ok seyrek: ila9 ate~i, serum hastahg1 benzeri reaksiyon, hemolitik anemi, interstisyel nefrit. 

Sinir sistemi hastahklari 
Seyrek: Ba~ agns1, vertigo. 
<;ok seyrek: Ge9ici hiperaktivite, konviilsiyona egilim. 

Solunum, gogiis bozukluklari ve mediastinal hastahklar 
Bilinmiyor: Dispne 

Gastrointestinal sistem hastahklan 
<;ok yaygm: Midede dolgunluk, bulantl, kusma, i~tahstzhk ve gaz. 
Yaygm: Yumu~ak gaita veya diyare. 
<;ok seyrek: Antibiyotige bagh kolit (om. psodomembranoz kolit), diren9li bakterilerle veya 
Blastomyces ile siiperenfeksiyonlar. 
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Hepato-bilier hastahklart 
Seyrek: Serumda karaciger enzimlerinde (transaminazlar, alkalen fosfataz) artl~. 
<;ok seyrek: Hepatit, kolestatik hepatit. 

Deri ve deri altt doku hastahklart 
Yaygm olmayan: Cilt dokiintiileri ( ekzentema, eritema, izole olgularda eritema eksidativum 
multiforme ve Lyell's sendromu), pruritus, mukoza enflamasyonu. 

Bobrek ve idrar hastahklart 
Seyrek: Serumda kreatin, lire konsantrasyonlarmda art!~. 

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine ili~kin hastahklan 
Bilinmiyor: Genital pruritus ve vajinit 

4.9. Doz a~tmt ve tedavisi 

Kesin anlamtyla intoksikasyon vakalan bilinmemektedir. 

Tedavi strasmda ya da sonrasmda goriilen Israrci ciddi diyare olgularmda psodomembranoz 
kolit ihtimalini degerlendiriniz. Tedaviyi kesiniz ve uygun tedaviye ba~laymtz (om. 
vankomisin oral4x250 mg). Barsak peristaltizmini inhibe eden ila9lar kontrendikedir. 

Anafilaktik reaksiyon durumunda eger miimkiinse ~okun ilk belirtileri goriildiigiinde olagan 
acil tedbirleri hemen ba~latm1z. 

Anafilaktik ~ok tedavisi: Diger yaygm acil tedbirlere ek olarak solunum yollarmm apk 
olmasm1 da saglaymtz. 

Acil tedavi uygulamalan arasmda epinefrin uygulamasmm yan1 sua antihistaminik, 
glukokortikoid (prednizolon) bulunur. Aynca, yapay solunum, oksijen inhalasyonu, kalsiyum 
uygulamas1 da degerlendirilmelidir. Hasta 90k yakm takip edilmelidir. 

Hemodiyaliz ya da periton diyalizi ile anlamh miktarda etkin madde viicuttan attlmamaktadtr. 

5. FARMAKOLOJiK OZELLiKLER 

5.1. Farmakodinamik ozellikler 

Farmakoterapotik grup: U9iincii Ku~ak Sefalosporinler 
ATC kodu: J01DD08 

Etki mekanizmast: 
Oral yoldan kullanilan bir sefalosporin olan sefiksim, yaptsi, spektrumu ve beta-laktamaz 
dayamkhhg1 ile parenteral kullanilan bir sefalosporin olan sefotaksime benzer. Sefiksim, bu 
molekiil grubunun tiim temsilcileri gibi bakterisit etki gosterir. Sefiksimin etki mekanizmas1 
bakteri hiicre duvar sentezini inhibe etmesi temeline dayantr. 

Sefiksim, beta-laktamazlara yiiksek diizeyde dayantkh oldugundan, bir9ok penisilin diren9li 
ve baz1 sefalosporinlerin diren9li patojenler sefiksime duyarhdtr. 
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Sefiksim a~ag1daki patojenlere genellikle etki gosterir: 
Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Haemophilus influenzae, Moraxella 
catarrhalis, Neisseria gonorrhoeae, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Klebsiella 
pneumoniae, Klebsiella oxytoca. 

Diren~li mikroorganizmalar 
Pseudomonas spp., enterokoklar, Listeria monocytogenes, stafilokoklarm <;ogu (metisilin 
diren<;li su~larm yam sua koagiilaz pozitif ve negatif su~lar), Enterobacter su~lannm <;ogu, 
Bacteroides fragilis, Clostridium spp. 

5.2. Farmakokinetik ozellikler 

Genel ozellikler 
Emilim 
400 mg sefiksimin oral yoldan ahnmasmdan 3-4 saat sonra 2.5 ile 4.9 mcg/mL ortalama 
maksimum serum konsantrasyonlan olu~ur. 

Dagll1m 
Sefiksimin serum albiiminine baglanma oran1 yakla~1k olarak % 65 civarmdad1r. 

Sefiksimin vezikiil sivismdaki konsantrasyonu serumdakinden biraz daha yiiksek ol<;iilmii~tiir 
( ortalama olarak e~ zamanh serum konsantrasyonunun % 133 'ii kadar), ancak, doruk 
konsantrasyonu serumdan 6. 7 saat sonra elde edilmi~tir. 

Sefiksimin 400 mg tek doz uygulamasmdan sonra onemli patojenlerin MIC degerlerini 24 
saatten daha uzun bir siire a~an idrar konsantrasyonlan olu~maktadu. 

Safrada yiiksek konsantrasyonlara ula~Ilmaktad1r. Kolesistektomi oncesi 2 giin siireyle 2x200 
mg/giin sefiksim uygulanan hastalarda son dozdan 13-17 saat sonra safrada ortalama 
konsantrasyon olarak 199.3 mcg/mL saptanm1~t1r. 

A~ag1daki viicut doku ve s1vllanna ili~kin konsantrasyonlar da saptanm1~t1r: 
4 mglkg uygulamadan 5 saat sonra sag tonsilde ortalama 0.74 mcg/g, sol tonsilde ise 0.53 
mcg/g; akciger dokusunda 200 mg uygulamadan 7.8 saat sonra 0.99 mcg/g, 400 mg 
uygulamadan sonra ise 1.76 mcg/g; birka<; giin 2x100 mg/giin uygulamay1 takiben son dozdan 
2-3 saat sonra orta kulak akmtlSlnda > 1 mcg/mL; 200 mg uygulamadan 2-4 saat sonra sinus 
mukozasmda 1.2-1.4 mcg/g; balgamda 100 mg uygulamadan sonra 0.02-0.05 mcg/mL. 

Biyotransformasyon 
Sefiksimin metabolize olduguna ili~kin herhangi bir veri bulunmamaktad1r. 

Eliminasyon 
Eliminasyon yanlanma siiresi 3-4 saattir ve bu durum uygulanan doz ve galenik 
formiilasyondan bag1ms1zdu. 

Oral yoldan 200 ile 400 mg uygulamadan sonra 24 saat i<;inde alman miktann% 10-20'sinin 
degi~meksizin idrarla elimine edildigi saptanm1~t1r ki bu emilen miktann % 50-55'ini temsil 
etmektir. 

Sefiksimin safra ile atihm oram yakla~1k olarak % 10 civarmdadu. 
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5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri 

Parenteral uygulamadan sonra 3.5 g/kg ile 10 g/kg aras1 LD50 degerleri gozlenmi~tir, oral 
uygulamadan sonra 10 g/kg'hk maksimum dozlar genellikle tolere edilmi~tir. 

Toksisite <;ah~malannda miikerrer uygulamada gastrointestinal sistem ve bobreklerde madde 
bag1mh etki gozlenmi~tir. Diger sefalosporinler gibi sefiksim de potansiyel olarak nefrotoksik 
kabul edilir. 

3 haftahk kopeklere oral yoldan 400 mg/kg/giin dozunda 5 hafta siireyle sefiksim uygulamas1 
bobreklerde tiibiiler epitel nekrozuna yol a<;ml~tlf. Bu <;ah~mada non-toksik doz 100 
mg/kg/giin olarak saptanm1~tlr ki bu da normal terapotik dozun yakla~1k 15 katl civarmdad1r. 
Eri~kin kopeklere 14 giin siireyle 1 g/kg/giin dozunda sefiksimin intravenoz uygulanmasmdan 
sonra nefrotoksisitenin histolojik belirtileri (once nekroz sonrasmda ise renal tiibiillerin 
rejenerasyonu) gozlenmi~tir. 

S1<;anlarda, sefiksimin 1 y1l siireyle 1 glkg/giin dozunda uygulanmas1 bobrek ag1rhgmda art1~ 
ve proteiniiri ile birlikte kronik nefropatiye yol a<;ml~tlr. Tarif edilen diger bulgular <;ekum 
geni~lemesi ya da biiyiimesi olmu~tur ki bu, antibiyotik kullammma bagh olarak bilinen bir 
durumdur. 

Tav~anlarda, sefiksim kii<;iik dozlarda bile toksisiteye yol a<;ml~tlr, bu durum her ~eyden once 
Gram pozitif barsak florasmdaki bozulmalara bagh olmu~tur. 

Swanlarda ve tav~anlarda tek doz ya da birka<; parenteral uygulamadan sonra proksimal renal 
tiibiillerdeki toksik etki i<;in e~ik deger 500 mg/kg/giin olarak belirlenmi~tir. 

U<; hayvan tiiriinde (Slyan, fare, tav~an) yapllan <;ah~malarda teratojenik ozellige ili~kin 
herhangi bir bulgu goriilmemi~tir. Swanlarda perinatal ya da postnatal geli~imde veya fertilite 
iizerinde olumsuz bir etki goriilmemi~tir. Sefiksim plasentay1 ge<;er. Umblikal kord kanmdaki 
konsantrasyonlar maternal serum konsantrasyonunun 1/6 - 1/2'si kadardlf. insan siitiinde 
sefiksim saptanmam1~tlr. Gebelik ve laktasyon doneminde uygulanmasma ili~kin sadece 
sm1rh veri bulunmaktadlf. 

<;::e~itli in vitro ve in vivo testier negatif <;1km1~t1r. Sefiksimin insanlarda herhangi bir 
mutajenik etkisi giivenilir bir ~ekilde ekarte edilmektedir. 

6. FARMASOTiK OZELLiKLER 

6.1. Yardimci maddelerin listesi 

Mikrokristalize seliiloz 
Prejelatinize ni~asta 
Dibazik kalsiyum fosfat 
Magnezyum stearat 
Light mineral yag 
Hidroksipropil metilseliiloz 
Sodyum lauril siilfat 
Titanyum dioksit 
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6.2. Ge~imsizlikler 

Bulunmamaktadu. 

6.3. Raf omrii 

24 ay 

6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler 

30°C'nin altmdaki oda stcakhgmda saklanmahdtr. 

6.5. Ambalajm niteligi ve i~erigi 

Kutuda, 5 ve 10 film tablet i9eren PVC/PVDC/Al blister ambalajlarda kullanma talimatl ile 
birlikte sunulmaktadtr. 

6.6. Be~eri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhas• ve diger ozel onlemler 

Kullamlmam1~ olan fuiinler ya da at1k materyaller "Ttbbi Atiklann Kontrolii Yonetmeligi" ve 
"Ambalaj ve Ambalaj Atiklan Kontrolii Yonetmeligi"ne uygun olarak imha edilmelidir. 

7. RUHSAT SAHiBi 

BiLiM iLA<; SAN. ve TiC. A.~. 
34440 Beyoglu-iSTANBUL 

8. RUHSAT NUMARASI 

174/53 

9. RUHSAT TARiHiiRUHSAT YENiLEME TARiHi 

ilk ruhsat tarihi: 10.08.1995 
Ruhsat yenileme tarihi: Bilimsel inceleme sonu9lan uygun bulunmu~ olup ruhsatname 
ge9erliligini korumaktadtr. 

10. KUB'UN YENiLENME TARiHi 
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