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KISA URUN BILGILERI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
CEFAMED 0.5 g .M. enjeksivonluk ¢6zelti i¢in toz i¢eren flakon

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde: Her flakon 500 mg seftriaksona esdeger miktarda 596.5 mg seftriakson
sodyum 1gerir

Yardimct madde: Yardimer madde bulunmamaktadir.

Yardime: maddeler i¢in 6.1 e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Enjeksivonluk ¢dzelti tozu ve ¢dziiclsii
Bevaz ila sanmsi renkli, kristalimsi toz.

Coziici olarak 2 ml'lik renksiz ampuller icerisinde % 1 Lidokain HCI kullanilir.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1, Terapitik endikasyonlar

CEFAMED ‘e duyarl patojenlerin neden oldugu enfeksivonlar:

- Sepsis.

- Menenjit.

- Dissemine Lyme borreliosis’i (hastaligin erken ve ge¢ evreleri).
- Abdominal enfeksivonlar (peritonit, safra ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlar),
- Kemik. eklem, yumusak doku, cift ve yara enfeksivonlari,
- Immiin sistem bozukluguna bagh enfeksivonlar.

- Bobrek ve idrar yollar enfeksiyonlar,

- Solunum yollan enfeksiyonlar, dzellikle pndmoni, kulak-burun-bogaz enfeksiyopnlari, akut
bakteriyel komplike olmayan otitis media,

- Gonore dahil olmak tizere genital enfeksivonlar,

- Preoperatif enfeksivon profilaksisi.

4.2, Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhf ve siiresi




Doktor tarafindan bagka sekilde tavsive edilmedigi takdirde:
Standart doz

Yetigkinler ve 12 vasindan biiviik ¢cocuklar:

Normal olarak giinde tek doz 1-2 g (24 saatte bir} CEFAMED dir. Agir vakalarda
derecede duvarli organizmalarin neden oldugu enfeksivonlarda giinde tek doz. 4 g'a
Tedavi stiresi:

Tedavi siiresi hastah@in seyrine gére degisir. Genellikle biitlin antibivotik ted
oldugu gibi, hastanmin ates1 diistiikten veya bakteriyel eradikasyon saglandiktan s
48-72 saat CEFAMED tedavisine devam edilmelidir.

Kombine tedavi:

Deneysel kosullar. birgok gram-negatif bakterilere karsi CEFAMED ile aminoy
arasida sinerji oldugunu gostermektedir. Bu tiir kombinasyonlarda aktivite artis:
kesin olmasa da. Pseudomonas aeruginosa gibi patojenlerin neden oldugu ciddi
tehdit eden enfeksivonlarda CEFAMED ile aminoglikozidler kombine edilebilinir.
Ancak bu iki ilag. aralarindaki fiziksel ge¢imsizlik nedeniyle &nerilen dozlarda
uygulanmalidir.
Menenjit: Bebek ve ¢ocuklardaki bakterivel menenjitte tedaviye giinde tek doz |
(4 g as;ilmamalidir) ile baslanir. Etken organizmalar belirlenip duyarhlik testleri y
sonra, gerekirse doz azaltilabilir. En iyi tedavi sonuglari asagidaki tedavi siirele
edilnmustir:

Neisseria meningitidis: 4 giin
Haemophilus influenzae: 6 giin
Streptococcus pneumoniae: 7 glin
Lyme borreliosis: Cocuk ve yetigskinlerde. 14 giin boyunca giinde tek doz olarak 50
en fazla 2 g arasinda uvgulanir.
Gonore: Gonore (penisilinaz lireten ve lretmeven suslar) tedavisinde i.m. olarak 2
doz CEFAMED &nerilir.
Preoperatif profilaksi: Enfeksiyon riskine baglh olarak operasvondan 30-90 da
I-2 g'hk tek doz CEFAMED uygulamas: énerilir. Kolorektal cerrahide, CEFAM
bagma veya ornidazol gibt S-nitroimidazol ftirevinin birlikte (avn ayn
uvgulanmasinin etkili oldugu kamtianmastir.

Uygulama sekli:

CEFAMED ¢o6zeltisi hazirlandiktan hemen sonra kullanilmalidir.
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CEFAMED, intramuskiiler injeksiyon ile uvgulama i¢indir. Bir bélgeve 1 gramdan
enjeksiyon yapiimamas: 6nerilmektedir.

Lidokain ¢6zeliisi kesinlikle intravendz olarak uygulanmamahdir

Orzel popiilasyonlara iligkin ¢k bilgiler:
Bobrek/Karaciger vetmezligi: Sadece bobrek fonksiyon bozuklugu olan,
fonksivonlari normal hastalarda CEFAMED dozunu azaltmava gerek vokty

preterminal safhada bobrek yetmezligi olanlarda (kreatinin klirensi < 10

daha fazla

karaciger
ar.  Ancak

ml/dakika)

CEFAMED dozu giinde 2 g asmamalidir. Sadece karaciger hasan olan, bdbrek fonksiyonlari

normal hastalarda CEFAMED dozunu azaltmaya gerek yoktur.

Ciddi bobrek ve karaciger fonksivon bozukluklarinin bir arada gortlddgi
seftriakson plazma konsantrasyonlar1 diizenli olarak kontrol edilmeli ve gereki
avarlamasi yapilmalidir. Divalize alinan hastalara diyaliz sonrasinda supleman o
dozlara gerek yoktur. Ancak bu hastalarda eliminasyon oran degismis olabileceg
ayarlamasinin  gerekli olup olmadigimi belirlemek i¢in serum konsantrasyonla
edilmelidir.

Pediyvatrik popiilasyon:
Yenidofan, bebek ve 12 vagindan kiiglik ¢ocuklarda: Asagida belirtilen doz semasi
dozda uygulanir.

Yenidoganlar (14 giinliige kadar): Giinde tek doz 20-50 mg/kg viicut agirlifs; glin
mg/kg’1 asmamalidir. Prematiire ve matiir bebekler i¢in farkli uygulama gerekli deg

Seftriakson ve intraven6z kalsiyum igeren Urilinlerin es zamanl olarak veni dogan

vakalarda,
ginde doz
larak ilave
inden, doz

i1 kontrol

giinde tek

liikk doz 50
ildir.

larda (<28

giin) kullanimi kontrendikedir. Kalsiyum igeren intravendz driinleri kullanan| (veya bu
iirtinleri kullanmas: beklenen)} veni doganlarda CEFAMED kullanilmamalidir (Bkz: bolim
4.3. Kontrendikasyonlar).

Bebek ve cocuklar (13 gilinliikten 12 vagina kadar):

Gilinde tek doz 20-80 mg/kg.

Viicut agrhgn 50 kg veya Gstinde olan normal ¢ocuklarda normal yetigkin dozu
kullanilmahdir. Akut bakteriyel komplike olmayan otitis media tedavisi igin |50 mg/kg
dozunda (1g'1 asmamak kosuluyla) tek uygulama dnerilmektedir (single-shot therapy).

Gerivatrik popillasyon: Geriatrik hastalarda. vetiskinler igin 6nerilen dozlar kullapilir.

4.3. Kontrendikasyonlar

(V5]




CEFAMED sefalosporin simifi antibivotiklere karsi asin hassasiveti olan

hastalarda

kontrendikedir.

Penisiline karsi asir1 hassas hastalarda ¢apraz alerjik reaksivonlarin goniilebilecegi
unutulmamalidir.

Seftriakson veya ilacin icerdigi diger vardimer maddelerden herhangi birine [karst asin
duyarlilig oldugu bilinen hastalarda CEFAMED kullammu kontrendikedir.
Hiperbilirubinemili veni doganlar ve prematiire veni doganlar seftriakson |ile tedavi
edilmemelidir. In vitro ¢alismalar seftriaksonun bilirubini serum albiimininden ayjrabildigini

ve bu hastalarda bilirubin ensefalopatisi gelisebilecegini géstermistir.

Seftriakson ve intravendz kalsiyum igeren Uriinlerin es zamanli olarak veni doganlarda

(<28 gilin) kullantim:1 Kontrendikedir. Kalsivum iceren intravenéz iiriinleri kullanan (veya bu

triinjert kullanmasi beklenen) venidoganlarda seftriakson kullaniimamalidir.

CEFAMED’in ¢oziicii olarak lidokain HCI kullarulan IM formlar, lidokaine ve amid grubu

diger lokal anestezik maddelere asini duyarhilig: bilinen hastalarda ve kalp blogy

kullanilmamaiidir.

4.4. Ozel kullamim uyartlart ve dnlemleri
Diger sefalosporinlerde oldugu gibi, sefalosporinlere karsi alerjisi oldugu bilinms
daha onceden alerjik reaksiyon ge¢irmeven kisilerde dahi &liimeiil olabilen
reakstyonlar bildirilmistir.

Seftriakson gibi sefalosporin sinifi antibakterivel ilag kullanan ¢ocuk ve vetiskin

immiin-sistem aracili hemolitik anemi olgular gézlenmistir.

Seftriakson tedavisi sirasinda anemi goriiliirse sefalosporine bagh anemi tanisi g

bulundurulmalidir ve hastaligin etyolojisi tespit edilene kadar tedavi durdurulmalidit.

Clostridium  difficile-kaynakh  divare (CDAD) Seftriakson dahil hemen he
antibakteriyel ajanlanin kullammt ile bildirilmistir. Antibakterivel maddelerle teday

normal florasimt degistirerek C.difficile’nin asir1 ¢ogalmasina vol agmaktadir.

C.difficite, CDAD gelisime katkida bulunan A ve B toksinlerini mevdana geti

Bu enfeksiyonlar antimikrobiyal tedaviye diren¢li oldugundan ve kolektomi y

gerektirebildiginden. C.difficile’in asin toksin lreten suslari artan morbidite ve 1

neden olabilmektedir. Antibivotik kullammimin ardindan divare goriilen tiim
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CDAD diisiiniilmelidir. CDAD’1n antimikrobival maddelerin uygulanmasinin ardind

kadar goriilebildigi bildirildiginden. dikkatli tibbi anamnez énemlidir.

Eger CDAD’dan siiphelenilivor veya bu durum dogrulanmis ise. dogrudan C. d

jan ki aya

ifticile’ve

vinelik olmayan antibiyotik tedavisinin kesilmesi gerekebilir. Klintk olarak gerekli olmasi

durumunda gerekli sivi ve elektrolit vénetimi. protein destegi, antibivotikle (

tedavisi ve cerrahi degerlendirme vapilmalidir.

Antibivotik iligkili divare. kolit veya psddomembrandz vakalan seftriakson kul

. difficile

lamminda

bildirilmistir. Ciddi veya kanh diyare gorildiigiinde tedavi sonlandinlmalidir. Gastrpintestinal

bir hastaligs olan veya daha énce kolit hikayesi olan hastalarda dikkatli olunmals
sefalosporinlerde gozlendigi gibi seftriaksonun uzun siire kullanilmasi duyarl

organizmalarin (Enterococcus ve Candida tiirleri gibi) geligmesine yol agabilir.

Mevcut bilimsel veriler. sefiriakson veva kalsivum igeren cozeltilerle veya diget

dir. Diger

olmayan

kalsivum

iceren trtinlerle tedavi edilen neonatlar haricindeki hastalarda herhangi bir intravaskiiler

cokelti bildirimi olmadigim g&stermektedir. Ancak. seftriakson farkl: infiizyon y

ollarindan

olsa dahi hicbir hastava kalsivum iceren cozeltilerle birlikte veya bunlarla kanstirilarak

verilmemelidir (Bkz. boliim 4.3 Kontrendikasyonlar)

Diger antibakteriyel ilaglarda oldugu gibi, duyarh olmayan mikroorganizmalgrin neden

oldugu siiper enfeksivonlarla karsilasilabilinir.

Onerilenden daha viiksek doz uygulanan vakalarda, safra kesesi ultrasonografiginde safra

tasim diisiindiiren gélgeler belirlenmistir. Bu golgeler seftriakson tedavisinin tampmlanmasi

veva ara verilmesi sonucu kaybolan kalsiyum seftriakson ¢okeltileridir. Bu bulgulara, nadiren

semptomlar da eslik edebilir. Semptomatik vakalarda. cerrahi olmayan. konservatif tedavi

onerilmekiedir.

Semptomatik vakalarda CEFAMED tedavisinin sonlandiriimasina hekim karar verif.

CEFAMED ile tedavi eoren hastalarda safra tkanmasina bagli olmast muhtemel
vakalan nadiren bildirilmistir. Hastalarin ¢ogunda, daha 6nceden uygulanmig majoy

siddetli hastalik ve tam parenteral beslenme gibi safra stazi ve safra tortusu gibf

pankreatit
bir tedavi,

durumlar

olusturabilecek risk faktdrleri bulunmakta idi. Safra ¢okmesiyle -ilgili olarak. Sefiriakson’un

baslangi¢ etkisi varatici veva kofaktor rolii gozardr edilmemelidir.




Yenidogan, bebek ve gocuklarda CEFAMED in giiven ve etkinligi Kullamm $ekli ve Dozu
bélimiinde aciklanan dozlarla belirlenmistir. Calismalar. diger sefalosporinierin oldugu gibi.

seftriaksonun da bilirubini serum alblimininden ayirabildigini géstermistir.

Bu nedenie hiperbilirubinemili yenidoganlanin CEFAMED ile tedavisi sirasinda by noktaya
dikkat edilmelidir. Bilirubin ensefalopatisi gelisme riski bulunan venidoganlarda |(6zellikle
prematiirelerde) CEFAMED kullamlmamalidir. Uzun sireli tedavilerde kan tablosu diizenli

olarak kontrol edilmelidir. Duyarlh kisilerde asiri duyvarlilik reaksiyonlar geligebilir.

Tani testleri tizerindeki etkisi:
CEFAMED tedavisi géren hastalarda Coombs testi nadiren de olsa yalanci pozitiflik verebilir.
Diger antibiyotiklerde oldugu gibi seftriakson da galaktozemi testinde yalanci pozifif sonuca
neden olabilir. Benzer sekilde, idrarda glikoz tayini i¢in kullanilan enzimatik| olmayan
testlerde de valanci pozitif sonug almabilir. Bu nedenle. CEFAMED tedavisi sirasmga idrarda

glikoz tayini enzimatik testlerle yapiimahidur.

Pedivatri:
Term ve preterm bebeklerin akciger ve bobreklerinde 6ltimctil olan seftriakson- | kalsiyum
cokeltileri bildirilmistir. 28 giinden biiviik hastalarda seftriakson ve kalsivum iger¢n triinler
ardisik olarak kullani]abilir.
Bu durumda inflizyon volu uygun sivilar verilerek ivice yikanmalidir. Sefiriakson hi¢bir vas
orubunda intravendz kalsiyum igeren soliisyonlarla aym anda bir ~Y-seti” kuyllamlarak
verilmemelidir. Seftriakson Ringer ve Hartmann solusyonu gibi kalsiyum igeren solitsyonlarla
veva kalsiyum iceren parenteral beslenme soliisyonu ile sulandirlmamali  veya
kanistirlmamalidir. Intravendz seftriakson ve oral kalsiyum iceren driinler arasinda veva
intramuskiiler seftriakson ile intravendz veva oral kalsiyum igeren arasindaki|etkilesim

konusunda heniiz veterti bilgi bulunmamaktadir.

Bu tibbi iiriin her bir flakonda 41.47 mg sodvum ihtiva eder. Bu durum. kontrollji sodyum

divetinde olan hastalar g6z dniinde bulundurulmalidir.

4.5.Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri




Simdiye kadar, yiiksek doz seftriakson ile giigli ditiretiklerin (6megin. furosemid

uygulanmasi sonucu herhangi bir bobrek fonksivon bozukluguna rastlanmamustir.

ayni anda

Seftriakson'un, aminoglikozidlerin renal toksisitesini artirdigina iliskin bir bulgu yoktur.

Seftriakson  uygulamasinin  ardindan  alkol alindiginda  disiilfiram  benzeri  etkiler

gozlenmemistir,

Seftriaksonun kimyasal vapisinda diger baz1 sefalosporinlerde bulunan. etano] intplerans: ve

kanama sorunlarina neden olabilen N-metiltiotetrazol bulunmaz.
CEFAMED'In eliminasyonu probenesid ile etkilenmez.
In witro bir calismada. kloramfenikol ve seftriakson kombinasyonunun antag

gbsterdigi saptanmistir,

onist etki

Literatr  raporlarina  gére, seftriakson  amsakrin, vankomisin. flukonmazol ve

aminoglikozidlerle ge¢imsizdir.

(dkelti olusabileceginden: CEFAMED flakonlar sulandirmak veya sulandinlmas bir flakonu

IV uygulama i¢in seyreltmek lizere Ringer ¢ozeltisi veva Hartmann ¢ézeltisi gibi

kalsivum

igeren ¢Oziiciiler kullamlmamahidir. Ayrica. CEFAMED ayni IV uygulama hattindg kalsiyum

iceren ¢dzeltilerle kanstinldiginda da seftriakson-kalsiyum ¢ékeltisi meydana

gelebilir.

CEFAMED bir Y-bolgesinden parenteral beslenme gibi stirekli kalsiyum igeren infiizyonlar

da dahil olmak iizere es zamanli olarak kalsiyum iceren IV cozeltilerle birlikte

uygulanmamahdir. Ancak. neonatlar digindaki hastalarda, CEFAMED ve kalsiy
¢Ozeltiler inflizyonlar arasinda infiizyon hatlarinin uygun bir siviyla ¢ok ivi yikan
ile, birbirinin ardindan sirali olarak uygulanabilir.

CEFAMED tedavisi giren hastalarda Coombs testi nadiren de olsa valanci pozitiflik

um igeren

mast sarti

¢ verebilir.

Diger antibiyotiklerde oldugu gibi CEFAMED de galaktozemi testinde valanci pozitif sonuca

neden olabilir. Benzer sekilde, idrarda glikoz tayini igin kullamilan enzimatikl olmavan

testlerde de yalanct pozitif sonug ahnabilir. Bu nedenle, CEFAMED tedavisi sirasin
glikoz tayini enzimatik testlerle vapilmalidir.

Seftriakson hormonal kontraseptiflerin etkinligini istenmeyen bi¢imde etkileyebilir

da idrarda

er. Sonug

olarak, tedavi sirasinda veva tedaviyi takip eden ilk ay destekleyici ve hormona] olmayan

kontraseptif yéntemlerin kullaniimas: énerilmelidir.

4.6. Gebelik ve laktasyvon
Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: B




Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiveli bulunan kadinlarda seftriakson kullamimina iliskin kiinik veri

mevcut degildir.

Ancak. seftriaksonun hormonal kontraseptif ilaglann etkinligi iizerinde ters etki

gdsterme

olasih@ bulunmaktadir. Bu nedenle. hastalara seftriakson tedavisi sirasinda veva tedaviyi

takip eden ilk ay destekleyici ve hormonal olmavan kontraseptif véntemlerin kullanilmas:

dnerilmektedir.

Gebelik dénemi

Seftriakson plasenta engelini asar. Insanda gebelikte kullamminmn eiivenirlil

g1 heniiz

kesinlesmemistir. Hayvanlarda yiiriitiilen treme ¢ahismalar1 embrivotoksisite, fetptoksisite,

teratojenisite veya dogumda, perinatal ve postnatal gelisimde erkek veva disi fertilitesinde

olumsuz ectkiler gdstermemistir. Primatlarda embriyotoksisite veva terhtojenisite

gdzlenmemistir.

Gebe kadnlara verilirken tedbirli olunmalidir.
Laktasyon donemi
Seftriakson anne siitiine kiigiik miktarlarda da olsa gectigi icin. emziren ann

durumun g6z dniinde bulundurulmas: énerilmektedir.

Ureme vetenegi /Fertilite : Intravensz volla uygulanan ve 586 mg/kg/giin® e K

seftriakson dozu siganlarda tireme yetenegini bozmamstir.

4.7. Arag¢ ve makine kullanim iizerindeki etkiler

elerde bu

adar olan

Kisinin motorlu tasit ve makine kullanma yetisi iizerinde olumsuz etkisi olduguna dgir bir veri

bulunmamaktadir. Seftriakson, bazen sersemlik veva bag donmesine yol agabildigi i¢in

motorlu tasit kullanimini veva makine kullamimini etkileyebilir.

4.8. Istenmeyen etkiler
Cok vaygm (=1/10); vaygin (=1/100 ila <1/10): vavgin olmayan (>>1/1.000 ila <1/10
(21/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmivor (eldeki verilerden

tahmin edilemivor).

(h; seyrek

hareketle




Seftrtakson kullammi sirasinda kendiliginden veva ilacin kesilmesivie ortadan kalkug

gbzlenen yan etkiler asagida belirtilmistir.
Enfeksivonlar ve enfestasvonlar

Sevrek: Genital bélgede mikoz

Degisik  bélgelerde  maya, mantar veva diger direncli  organizmalarla
siiperenfeksiyonlar.

Kan ve lenf sistemti hastahklar

gorlilen

Seyrek: Notropent. eozinofili. 16kopeni, graniilositopeni, hemolitik anemivi de igeten anemi.

trombositopeni, protrombin zamaninda hafif uzama.
Cok seyvrek: Koagiilasvon bozukluklari

Cogunlugu 10 gintiik tedavi sonucunda ve toplam 20 g veya daha viiksek
uygulanmasindan sonra baz: tek tiik agraniilositoz vakalari (< 500/mm°) bildirilmistj
Bagisiklik sistemi hastahklan

Seyrek: Anafilaktik (6. bronkospazm) veva anafilaktoid reaksiyonlar
Sinir sistemi hastaliklar

Sevrek: Bas agrisi ve bas donmesi

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin: Yumusak diskr va da ishal, bulanti, kusma

Seyrek: Stomatit ve glossit. Bu yan etkiler genellikle hafiftir ve tedavi siras
tedavinin sonlamasinin ardindan ¢ogunlukla kavbolurlar.

GCok seyrek (izole vakalar): Psodomembransz kolit (¢ogunlukla Clostridium d

dozlann

I.

nda veya

fficile 'nin

neden oldugu). pankreatit (olasihikla safra kanalinin kasilmasina bagh gelisir). Bu nedenle.

antibakteriyel tedaviye bagh diyare goriilen kisilerde. safra hastalifi thtimali gg
bulundurulmahdir.

Hepato-bilier hastahklan

Seyrek: Karaciger enzimlerinde artis (AST. ALT. alkalin fosfataz)
Ozellikle onerilen stardart dozun iizerinde ilac alan kisilerde seftriakson-kalsi
¢Okelmesi gézlemlenmistir. Prospektif caligmalar. ¢ocuklarda iv uvgulama ile
insidansinda degiskenlik géstermistir ve vavas inflizvon yéntemi ile (20-30 dk

insidansinin azalmas1 beklenmektedir. Genelde asemptomatik olan bu olava nad

z Oniinde

yum tuzu
¢Okelme
¢Okelme

iren agri,

bulanti. kusma gibi klinik semptomlarda eslik etmistir. Sefiriakson tedavisi sonlandinldiginda

¢iketme ortadan kalkmaktadir.




Deri ve deri alti doku hastahklan

Yaygin olmayan: Makitlopaptilar ras, ekzantem gibi alerjik deri reaksiyonlan veya alerjik

dermatit, kasinti. urtiker. ddem.

Cok seyrek: lzole vakalarda. eritema multiforme. Stevens Johnson sendromu veya Lyell’s

sendromu / toksik epidermal nekroliz

Bébrek ve idrar hastahklar:

Sevrek: Serum kreatininde artis, oligiiri, glikoziiri, hematiiri.

Cok seyrek: 1zole raporlarda, cogunlugu 3 vagindan biiyiik. yiiksek doz (érn. > 80mg/kg/giin)

veva toplam 10 ¢'1 asan dozlarda tedavi géren ve diger risk fakidrlerim gosteren

(6rn. s1vi

kisitlamalar1, vataga bagimlilik. vs) cocuklarda renal! presipitasyon bildirilmistir. Ancak. ilag

kesildigi taktirde presipitasyon ortadan kalkar. Bu olaya bébrek vetmezhigi ve aniitinin eslik

ettigi gdzlenmistir.

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastaliklar

Seyrek: Ates. rigor, flebit ve IV uygulamaya bagl olarak enjeksivon bolgesinde agn

Agr, en az 2-4 dk stirede ve yavas enjeksivon uygulamas: ile minimum diizeye indimlebilir.

Lidokain ¢dzeltisi olmadan intramiiskiiler enjeksivon agrilidir.

Arastirmalar: Kalsivum ile etkilesim

4.9. Doz asim ve tedavisi
Doz agtminda, bulanti, kusma veya divare gériilebilir. llag konsantrasyonu hemodi
periton divalizivle azaltilamaz. Spesifik bir antidot bulunmamaktadir. Doz asim

semptomatik olmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapétik grup: Diger beta-laktam antibakterivel ilaglar (3. Kusak sefalospor
ATC kodu: JO1DDO4

valiz veva

1 tedavisi

inler)

Seftriakson, hiicre duvar sentezini inhibe ederek bakterisid etki g&sterir. Seftriakspn. gram-

negatif ve gram-pozitif mikroorganizmalarin biliyvitk bir kismunda in  vitro

etkilidir.

Seftriakson, gram-pozitif ve gram-negatif bakterilerin penisilinaz ve sefalosporinazlarina.

[(-laktamazlarin  ¢ofuna karsi yiksek oranda stabildir.  Seftriakson

asagidaki

sy



mikroorganizmalara karst in vitro ve khinik enfeksivonlarda etkilidir (Endik

bollimiine bakiniz).

Gram-pozitif aeroblar:

' Hem in vitro, hem de in vivo olarak seftriaksona duyarhlik gdstermis olan tiirler

Metisiline duvarh Staphylococcus aureus'.

Metisiline duyarli koagiilaz-negatif stafilokoklar' (S epidermis gibi).

Streptococcus pyogenes (A grubu, B -hemolitik),

Streptococcus agalaciiae (B grubu, p -hemolitik),

B -hemolitik streptokoklar (A ve B grubuna dahil olmayan).

Streptococcus viridans',
Streptococcus bovis.

.
Streptococcus preumoniae

tasyonlari

Not: Metisiline direngli koagiilaz negatif Sraphylococcus suslari, seftriakson da dahil olmak

tzere, sefalosporinlere karsi direnglidir. Genel olarak Enterococcus faecalis, Ent

Jfaecium ve Listeria monocytogenes de direnglidir.

Metisiline direngli koagiilaz negatif Staphviococcus tirleri (S. epidermidis gibi) do

direngli organizmalardir.

(Gram-negatif aeroblar:

“Acinetobacter tiirleri (Acinetobacter hroffi. Acinetobacter anitratus [67

baumanii] *, Acinetobacter calcoaceticus)'.
Aeromonas hydrophila,

Alcaligenes faecalis.

Alcaligenes odorans.

Alcaligenes benzert tiirleri.

Borrelia burgdorferi.

Capnocytophaga tirler.,

Citrobacter tiirleri  (Citrobacter diversus [C.

.. X - . .1
freundii**}, Escherichia coli,

= Enterobacter aerogenesl *,
+Enterobacter cloacae' *,
+Enterobacter tirleri (diger)' *

Haemophilus ducreyi,

amalonaticus  dahil]

C

CroCaccus

tal olarak

ellikle 4.

itrobacier




» Haemophilus influenzae (betalaktama: pozitif izolatlart' dahil).
o  Haemophilus parairqﬂuenzae',

o  Hafnia alvel.

o Klebsiella tirleri' (Klebsiella oxvtoca. Klebsiella preumoniae**).

e Moraxella catarrhalis | (Branhamella caiarrhalis),
o  Moraxella osloensis,

o Moraxella tirler1 (diger).

o Morganella morganii g

o Neisseria gonor'rhoeal (penisilin direngli izolatlar),
s Neisseria meningiridisl.

o Pasteurella multocida,

e Plesiomonas shigelloides.

. . . vre - .
o Proteus tirleri’ (Proteus mirabilis'. Proteus penneri*, Proteus vulgaris *).

e Pseudomonas fluorescens®,

e Pseudomonas tiirleri (diger)*.

e Providentia rettgeri®,

e Providentia tirleri (diger),

o Salmonella typhi,

o Salmonella tiirlen (tifoid olmayan).
e Serratia tirleri’ (Serratia marsescens*).
o Serrafia turleri {(diger)*,

o Shigella tirleri,

o Vibrio tirleri.

o Yersimia enferocolitica,

e Yersinia turleri (diger)

' Hem in vitro. hem de in vive olarak seftriaksona duyarhilik ggstermis olan tiirler

* Bu tiirlerin izole edilen bazi suslari, ézellikle kromozomal -laktamaz treterek s¢

diren¢ gbstermektedir.

** By tiirlerin izole edilen baz suslari. dzellikle genisletilmis spektrumlu ve plazmig

laktamaz lreterek seftriaksona direng gostermekiedir.

" Bir veya birden fazla Avrupa Birliji bolgesinde yviiksek direng oranlannin gézleng

mikroorganizmalarin duvarh olup olmama olasihg konusunda tahmini bir kilavi

tasimaktadir.

firaksona

le bagl B-

digi tiirler,

1z niteligi




Not: Yukandaki organizmalarin, amino- ve iireido-penisilinler. eski sefalosporinler ve

aminoglikozidler gibi diger antibivotiklere karsi multipl direng¢ gosteren birgok susu.

seftriaksona duvarhidir. Treponema pallidum. in vitro ¢alismalar ve havvan demeylerinde

duyvarlt bulunmustur. Klinik ¢alismalar, primer ve sekonder siftlizin seftriakson tedavisine 1vi

cevap verdigini gostermektedir. Birkag istisna disinda. klinikte izole edilen P.Aeyuginosa”

suslan seftriaksona direnglidir.

Listeria monocytogenes. Mycoplasma tlrlerl. Stenotrophomanas maltophilia, [

urealvticum. Chlamydia tirleri de seftriaksona dogal olarak direncli organizmalardir

Anaerob organizmalar:

lreplasma

Bacteroides tirleri (safrava duvarh)*, Clostridium tirleri' (C. difficile erubu haric),

Fusobacterium nucleatum, Fusobacterium tlrleri (diger). Gaffkia anaerobica (peptococcus).

Peprostreprococcus tiirleri' .

L Hem in vifro, hem de in vivo olarak seftriaksona duyarhlik géstermis olan tlrler

* Bu tiirlerin 1zole edilen bazi suslan, B-laktamaz treterek seftriaksona direng gostermektedir.

Not: -laktamaz lireten Bacteroides tlirlerinin birgogu (Ozellikle B. fragilis) direnclid
Clostridium difficile diren¢hdir.
Sinir degerleri:

T,

Seftriaksona duyarhihik tavini, disk difiizyon testi, agar veya besiyeri diliisvon festi gibi.

“National Committee for Clinical Laboratory Standards™ (NCCLS) (Klinik L4
Standartlart Ulusal Komitesi taratindan 6nerilen standart teknikler kullanilarak vapil
Asagidaki seftriakson duyvarhlik kriterleri NCCLS tarafindan bildirilmistir:

30 mg/L°lik ilag konsantrasvonu kullamilarak bildirilen degerler mg/L (MIC tg

mm’dir (disk diftizvon testi)

Klinik Laboratuvar Standartlari Ulusal Komitesi (NCCLS)-(M100-S12)

boratuvar

abilir.

rsti) veva

< Duyarh Orta derecede Direncli
: ! duyarh
Enrerobacteriaceae. i <8 16-32 >64 :
P. aeruginosa ve diger Disk: < 13 Disk: 14 - 20 Disk: =21

non-Enterobacteriaceae,

Staphylococcus tiirleri




Huaemophilus tirleri <2 - -
. Disk: 226 l |
i
| Neisseria tirteri | <0.25 = ‘ -
| ' Disk: 235 i
|
Streptococciis <0.5 1 % >2
prieumoniae *
Diger Streptococcus Beta strep (Streptokok | - -
tiirleri ¥ * farenjiti)
<0.5 Disk: 224 Viridans grubu: Viridany grabu:
Viridans grubu: 1 Disk: 25-26 >2 Diskp <24
<0.5 Disk: 227

* 2002 S. pneumoniae simr degerleri (NCCLS M100-S12), non-menenjit érekler igin <1
(Duyarh), 2 (Orta derece) ve >4 (Direngli) olarak ve menenjit 6rnekleri igin 0.5 (puyarh), 1
(Orta derece), ve> 2 (Direncli) olarak belirlenmistir.
** 2002 Streptococcus viridans grubu siur degerleri (NCCLS M100-S12) <1 {Duyarly), 2
(Orta derece), ve >4 (Direngli) olarak belirlenmistir.
Duyarlilik testleri seftriakson diskleri ile yapilmaldir, ¢iinkii sefalosporin simfi disklerle
vapilan in vitro testlerde diren¢li oldugu bilinen suslara karsi CEFAMED'in etkili oldugu
ogriilmistiir. NCCLS kriterlerinin kullamlmadi&i ilkelerde alternatif olarak DIN./ICS veya

diger standart ve yorumlanabilir duyarhlik testleri kullamlabilir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel dzellikler

Emilim: Intramiiskiifer. tek doz 1 g'lik uygulamadan sonraki 2-3 saat i¢inde ulagilan
maksimum plazma konsantrasyonu 81 mg/litre”dir.
Bolus intravendz enjeksiyondan sonra ortalama pik konsantrasyonlar. 500 mg’lik dozu
takiben yaklastk olarak 120 mg/l ve 1 gramlik dozu takiben yaklasik olarak 200 mg/l'dir
30 dakikalik 2 gramlik inflizyondan sonra ortalama 250mg/I'hk dizeyler e|de edilir.
%1.06 Ik lidokainde 500 mg CEFAME LD in intam.iskiler enjeksivonu. 1 saat iginde 40-70
meg/1'lik ortalama pik plazma konsantrasyonlan olusturur. Intramiiskiiler enjeksivondan sonra

bivovararlanim %100 diir.
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Dagilim: Seftriaksonun dagilim hacmi 7-12 litredir. Sefiriakson 1-2 g'hk dozdan sonra

akciger. kalp, safra volukaraciger, tonsillalar, orta kulak ve nazal mukozd, kemik.

serebrospinal, plevra. prostat ve sinovyal sivilann da dahil oldugu 60'in {izerinde

doku ve

viicut s1visinda. etken patojenlerin ¢cogunun minimum inhibisyon konsantrasyvonunun tizerinde

ve 24 saatten uzun siirelerle mitkemmel penetrasyon saglamaktadir.

Intravendz uygulamada, sefiriakson interstisvel sniya siiratle difiize olur ve duvarl

organizmalara karsi 24 saat siiren bakterisid konsantrasyonlar saglamir (sekle bakiniz)).

CEFAMED'in farmakokinetigi, biiyiik olciide konsantrasyona bagl olarak serum al

biiminine

baglanmas1 ile belirlenir. Insanda ilacm plazmada serbest (bagl olmayan) fraksiyonu,

terap6tik konsantrasyon arah@nimm g¢ogu i¢in vaklasik olarak %57tir ve 300
konsantrasvonlarda %157e vitkselir.
Seftriakson alblimine geri doniistimii olarak baglamir ve baglanma oram ilacin

konsantrasyonu  yiikseldikge azalir; omegin. 100 mg/litre’den  disik

me/l'lik

kandaki

plazma

konsantrasyonlarinda %95. 300 mg/litre’lik plazma konsantrasyonlarninda ise %85 baglanma

goriilir. Dustik albimin miktarna bagl olarak interstisyel sividaki serbest sefiriak

plazmadakine gore daha viiksektir.

1 ¢ Seftriakson verilisinden

sonra konsantrasyon (mg/ml)
M1y ‘
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Seftriakson, yenidogan. bebek ve gocuklarda enflamasyonlu meninkslere penetre ol
ve ¢ocuklarda 50-100 mghkg 1.v. CEFAMED enjeksiyonunu izleyen 24 sag
serchrospinal sivida seftriakson konsantrasvonu 1.4 mg/litre nin iistiindedir.
Serebrospinal sivida ortalama 18 mg/l olan doruk konsantrasyona 1.v. enjeksivondar
4 saat sonra ulasilir. Ortalama serebrospinal sivi diizeyleri, bakterivel menenjitt
konsantrasyonunun %17'si. aseptik menenjitte ise %40 kadardir. Menenjitli er
50 mg/kg'lik uygulamayla 2-24 saat siireyle elde edilen serebrospinal sivi konsantr
menenjitte en sik rastlanan etken patojenlerin M_K degerlerinin birkag kat tizerinded

Seftriakson plasentadan geger ve anne siitiinde diisiik konsantrasyoniarda bulunur.

S0n orani

ur. Bebek
t 1¢inde,

yaklasik
e plazma
skinlerde
asyonlari,
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Bivotransformasvon: Seftriakson sistematik olarak metabolize edilmez. fakat bagirsak florast

tarafindan inaktif metabolitlere donitstiirtliir.

Eliminasvon: CEFAMED esas olarak degismeden atihr. Sefiriaksonun %50-601 de

gismermis

olarak idrarla (tamamina vakini glomeriiler filtrasyon ile). %40-50'si ise degismemis olarak

safrayla ve bagirsaklarla atilir.

Sefiriaksonun total plazma klerensi 10-22 ml/dakika'dir. Renal klerens 5-12 ml/dakikadir.

Yetigkinlerde eliminasvon vari-Omrii yaklasik 8 saattir ve yan &miir, doz. uygulama

tekrarlanan uyvgulamalardan bityiik 6lclide etkilenmez.

Dogrusallik/ dogrusal olmavan durum: Seftriaksonun farmakokinetigt lineer degildin.

yolu veva

Toplam ila¢ konsantrasvonu bazinda eliminasyon vari-6mrii hari¢. tiim temel farmgkokinetik

parametreler doza bagimlidir.
Hastalardaki karakteristik dzellikler:
Yasli hastalar: 75 vasin iistindeki yasgl hastalarda ortalama eliminasyvon yari

vetiskinlerle karsilastinldifinda genellikle 2-3 kez daha uzundur. Tim sefalos

mrii geng

horinlerde

oldugu gibi, yash hastalarda bébrek fonksivonundaki azalma, yan 6miirde uzamaya yol

acabilir. Ancak, seftriaksonla ilgili bugiine kadar toplanan bulgular, doz rejiminde
vapilmasinin gerekli olmadigint géstermektedir.

Yeni doganlar: Yeni dogan bebeklerde ilk hafta dozun % 80°i idrarla aulir. Sekiz
kiiciik bebeklerde ortalama eliminasyon vari-Omrii geng eriskinlerle karsilastiriidi
kez daha uzundur.

Bobrek ve karaciger vetmezligi olan hastalar: Bobrek veya karaciger vetmed

hastalarda, seftriaksonun farmakokinetik oOzelbiklerinde cok az de@isikhk g6
eliminasyon vari émrii hafif dizeyde uzar. Tek basina bdbrek fonksivonlarinda
varsa seftriaksonun safra voluyla atilimi ve tek bagina karaciger fonksivonlarinda
varsa bobrek voluyla atilimi artar,

Bevin omurilik sivisi: CEFAMED inflamasvonlu ve inflamasyonsuz meninkslerden

zamanl plazma konsantrasyonunun %4-17’s1 diizeyinde bir konsantrasyona ulasir).

5.3. Klinik dncesi giivenlilik verileri
Insanlarda iireme c¢alismalar1 embriyotoksisite, fetotoksisite, teratojenisite veva
perinata! ve postnatal gelisimde erkel veva dis: fertilitesinde otumsuz etkiler gostes

Primatlarda embriyotoksisite veya teratojenisite gdzlenmemistir.

degisiklik

giinlitkten

ginda 2-3

rligi olan
vlenir ve
bozukluk
bozukluk

geger (e$

dogumda.

emistir.




6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardumci maddelerin listesi

CEFAMED 0.5 g [.M. Enjeksivonluk Cézelti icin Toz Igeren Flakon herhangi bi
madde icermemektedir.

(Coziict ampul lidokain HCI. sodyum hidroksit ve enjeksivonluk su igerir.

6.2. Gecimsizlikler
CEFAMED igeren ¢ozeltiler diger ajanlar ile karistinlmamali veya diges
eklenmemelidir. Ozellikle. kalsiyum iceren seyrelticiler (&rnegin Ringer ¢dzd
Hartman ¢ozeltisi) seftriakson flakonlarini rekonstitile etmek icin veva rekonstitiie ¢
flakonu IV uygulama i¢in daha fazla sevreltmek igin kullanilmamalidir, ¢linl
olusabilir. Seftriakson ve Xkalsivum igeren ¢ozeltiler karistirilmamali veva

uvgulanmamalidir.

Literatiirlerde seftriaksonun amsakrin, vankomisin, flukonazol, aminoglikozidler v

ile gecimsiz oldugu bildirtlmistir.

6.3. Raf émrii
24 ay.

6.4. Saklamaya yonelik dzel tedbirler
Sulandinlmadan dnce 25°C'nin altindaki oda sicakh@inda, isiktan koruvarak sakl
Sulandirildiktan sonra 25°C nin altindaki oda sicakh@inda 6 saat, buzdolabinda (2

24 saat saklanmahdir.

0.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

I vardimici

ajanlara
ltisi veya
>dilmis bir
Kl cokelti

tym - anda

e labetalol

anmahdir.

- 8°C’de)

Kutu icerisinde enjeksiyonluk toz iceren 1 adet flakon ve 1 adet ¢6ziicii ampul bulumaktadir.

Seffaf’ Altminyum/plastik flip-off kapak ile sabitlestirilmis gri renkli bromo biitil kauguk

tipali, 8 ml'lik tip 11l seffaf cam flakon ve 2 ml % 1 lidokain ¢dzeltisi i¢eren ampul.

Bir ampul 20 mg susuz lidokain hidrokloriire esdeger 21.3 mg hdokain hydroklorir

monohidrat ve steril enjeksivonluk su icerir.
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6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger dzel 6nlemler

“Tibbi atiklanin kontroli™ yoénetmeligi ve “Ambalaj ve Ambalaj Auklarinin Kontroli™

vonetmeliklerine uygun olarak imha edilmelidir.

Kural olarak. ¢cozeltiler hazirlandiktan sonra hemen kullanilmalidir.

Cozeltilerin renkleri. konsantrasyon ve saklanma stirelerine bagh olarak a¢ik san il¢ bal rengi

arasinda degisir. Sollisyonun renginin degismesi ilacin etki ve toleransini etkilemez.

Intramiiskiller enjeksiyon: Intramiiskiiler enjeksiyon i¢in 1 g CEFAMED. 3.5 ml %1'lik

lidokain ¢&zeltisinde ¢6ziiliir ve derin intragluteal enjeksiyvon seklinde uvgulamr. Her iki

tarafa da 1 g'dan fazla enjekte edilmemesi Onerilmektedir. Lidokain i¢ermeyen im.

enjeksivonlar agrilidir. Lidokain ¢dzeltisi asla i.v. uygulanmamalidir.

Mav1 nokta yukarida bulunacak sekilde tutulur.
Ampuliin bas kismi ok ydnlnde asagiva ¢ekilir.

Testere kullamlmasina gerek yoktur.
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