
KrsA URON n[cisi
r. nu$nni rrnni trntrntrx mr
CRAVif 500 mg IV infiizyon gtizeltisi

z. ru,imrir vr xaxrirnrir nim$i*t
100 ml inftizyon gOzeltisi;

Etkin madde:
Levofloksasin ... ... ... 500 mg (512.460*mg levofloksasin hemihidrat'a egdeper)
' %100 teorik potens tizerinden hesaplanmrgtn.

Yardrmcr maddeQer) :

Sodyum kloriir ... 900.00 mg/flakon
Sodyum hidroksit ... y.m. (pH:4.8)
(Sodyum konsantasyonu: 154 mmol lL)
Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakmz

3. FARMASOTiTFORM
Infiizyon g6zeltisi
Yegilimsi-san renkli gOzelti

4. KLtNiK 0znr,r,ixr,nn

4.1. Teraptitik endikasyonlar
CRAVIT, levofloksasine duyarh mikroorganizmalann etken oldu[u aga[rda belirtilen
erigkinlerdeki enfeksiyonlann tedavisinde endikedir:

. Toplumda edinilmig pnomoni
Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae (penisilin igin MiK de[eri > 2

mikrogram/ml olan penisiline direngli suglar dahil), Haemophilus intlueraae, Haemophilus
parainfluenzae, Klebsiella pneumoniae, Mormella catarrhalis, Chlamydia pneumoniae,

Legionella pneumophila veya Mycoplasrna pneutnoniae'nin neden oldurtu

o Piyelonefrit dahil, komplikasyonlu tiriner sistem enfeksiyonlan

. Escherichia coli'nin neden oldufiu akut piyelonefri| Enterococcus faecalis, Enterobacter
I cloacae, Escherichia coli, Kebiiella pieinoniae, Proteus mirabilis veya Pseudomonas

aerugino s a'mn neden oldupu

o Prostatit:
Escherichia coli, Enterococcus faecalis ya da Stapylococcus epidermidis tn neden oldu!'u

o Deri ve yumugak doku enfeksiyonlan
Metisiline duyarh Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Streptococcus pyogenes

veya Proteus mirabilistn neden oldufu komplikasyonlu deri ve deri ekleri enfeksiyonlan
ve Staphylococcus aureus veya Streptococcus Wogenestn neden oldupu abse, seliilit,
furgnkiil, impetigo, piyoderm4 yara enfeksiyonlannrn dahil oldu['u komplikasyonsuz deri
ve deri ekleri enfeksiyonlan

o Hastanede edinilmig pndmoni
Staplrylococcus anreus, Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens, Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Enterobacter aerogenes, Haemophilus intlueraae ya da
Streptococcus pneumoniae. Rapor edilen ya da giiphelenilen patojenin Pseudomonas

aeruginosa olmasr halinde bir anti-psddomonal p-laldam ile kombine tedavi Onerilir.
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Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/70/cravit-500-mg-100-ml-flakon

ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/J01MA12
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o $arbon inhalasyonu
Havayakangmrg Bacillus antracis'e manrziyet sonrasl profilaksi ve kiiratif tedavi

Antibakteriyel ajanlann uygun kullammr ve patojenlerin yerel duyarhh$ konusund4 resmi
ulusal krlavuzlar diltcate almmahdr. (bkz. Bdltim 4.4)

4.2. Pozoloji ve uygulama gekli

CRAVIT infiizyon g0zeltisi yava$ intravenOz inftizyon geklinde (en az 60 dakika stiren
inftizyon) gtinde tek doz veya iki kez uygulanabilir. Dozaj, enfeksiyonun tipine, giddetine ve
olasr etken patojenin duyarhh[rna balh olarak ayarlamr. Hastamn dunrmuna ba[h olarak,
baglangrgtaki iv uygulamadan birkag giin sonra oral uygulamaya CRAVif SOO mg veya 750
mg film tablet ile gegilmesi mtimktin olabilmektedir. Oral ve parenteral formlar biyoegde[er
oldu[undan, her iki formda da aym dozajrn uygulanmasr mtimkiindiir.

Pozoloji:
CRAViT'in agaprda belirtilen dozlardaerigkinler igin uygulanmasr dnerilir:

BAbrehfontcsiyonlan normal (hreatinin ktirensi> Sbml/dakika) olan hostalarda dozaj

*$iddetli enfeksiyon vakalartnda dozaj tn mtrilmast dtigtintilmelidir.

Uygulama gekli:
CRAVIT infiiryon gOzeltisi, sadece yava$ intavendz inftizyon ile uygulamr. Uygulama gtinde
tek doz veya gtinde iki kez yaprlabitir. infiizyon siiresi 500 mg CRAVIT gOzeltisi igin 60
dakika olmahdrr (Bkz. bdliim 4.4). Hastamn durumr:na ba$r olaralq birkag giin iginde aynt
dozajlu baglangrgtaki intaven6z uygulamadan oral uygulamaya gegilmesi miimkiin
olabilmektedir.
Gegimsizlikler igin, b61iim 6.2.ye bakrmz.

U
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Endikasyon Gfinliik dozaj
(e nfe ks ionm g i dd et in e gdr e)

Kullanrm siiresi
(enfe ks iy orum g i dd et in e

sdre)
Toplumdan edinilmig pnOmoni Giinde tek doz veya2kez

500 mg
7-14 gpn

Piyelonefrit dahil,
komplikasyonlu
tiriner sistem enfeksiyonlan

Glinde tek doz 250 mg* 7-10 gtin

Prostatit Giinde tek doz 500 mg 28 giin

Deri ve yumugak doku
enfeksiyonlan

Giinde tek doz 250 mgveya tek
dozveyaiki kez 500 mg

7-14 gfin

Hastanede edinilmig pn6moni Giinde tek doz 750 mg 10-14 $in

$arbon inhalasyonu Giinde tek doz 500 me 8 hafta
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Tedavinin stiresi
Tedavinin stiresi hastah[rn seyrine ba[hdr (Yukandaki tabloya bakrmz). Genel olarak btitiin
antibiyotik tedavilerinde oldu[u gibi, CRAVit kullammr hastamn ategi dtigtiikten ve bakteriyal
eradikasyon elde edildi[ine dair kanrt sallandrktan sonra, en az 48-72 saat daha

siirdiirtilmelidir.

6zel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler:
Bdbrekyetps2liEi:
Aqa[rdaki tabloda belirtilen gekilde kullamlrr.
Kreatinin klirensi S 50 mVdakika olan hastalarda dozaj @nfeksiyonun giddetine gOre)

*Hemodiyalizi takibenveya sibekli ambulattnar peritoneal diyalizde ekbir doza gerekyofuur.

Karaciler yetmezli[i:
Levofloksasin karaci[erde gok dti$iik miktarlarda metabolize olur ve esas olarak bdbrekler
yoluyla viicuttan atrlr. Bu nedenle, karaciler yetmezlilinde dozaj ayarlamastna gerek yoktur.

Pediyatrik popiilasyon:
CRAVIT gocuklarda ve b0ytimesi devam eden ergenlerde kontendikedir.@kz. b6liim 4.3)

Geriyatrik popiilasyon :

Yaqh hastalarda b6brek fonksiyonlan yeterli dtizeyde ise dozaj ayarlamastna gerek yoktur.

(Bkz. BOlUm 4.4, QT arah[rnrn uzamasr)

4.3. Kontrendikasyonlar

Aqagda belirtilen dr:nrmlarda CRAVIT (levofloksasin) kullamlmamaltdrr:
o Levofloksasine veya CRAVIT infiizyon g0zeltisi bilegiminde bulunan maddelerden

herhangi birine veya florokinolon gubu bir di[er antibakteriyel ilaca kargr a;rn duyarhh[t
olduSu bilinen hastalar

. Epilepsisi olan hastalar
o Florokinolon grubu bir antibakteriyelin kullammrna ba$r geligti[i bilinen tendon

rahatsrzh[r tiykiisii olan hastalar
o Qocuklar ve biiyiimesi devam eden ergenler
o Hamilelik srasrnda
o Emziren kadrnlarda

250 mg l24sta,t 500mg l24saait 500 mg l12sail 750 mg l24saat

Kreatinin klirensi

50-20 mVdakika

19-10 mUdakika

ilk doz 250mg

sonra:
125 m{24 saat
sonra:
125 msl48 saat

ilk doz 500mg

sonra:
250 m{24 saat
sonra:
125 mp/24 saat

ilkdoz 500mg

sonra:
250 m$12 saat
sonra:
125 msll?saat

ilkdozT50mg

sonra:
750 m!48 saat
sonra:
500 mg/48 saat

<10 mUdakika
(hemodiyaliz ve
siirekli
ambulafuvar
peritoneal diyaliz
ile birlikte)*

sonra:
125 m!48 sae;t

sonra:
125 mgl24 saar

sonrd:
125 mgl24 saat

sonrd:
500 mg/48 saat

3lt6
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Qocuklarda, biiytimesi devam eden ergenlerde, hamilelik srrasrnda ve emziren kadrnlarda

kullammr kontrendikedir gtinkti -hayvan gahgmalanna dayamlarak- geligmekte olan
organizmamn geligen krkrdak dokusr:na zaxar venne riski tamamen 96z ardr edilemez.

4.4. 0zelkullanrm uyarilan ve dnlemleri

Genel uyanlar
Edinilmig direng prevalansr, bazr bakteri tiirleri igin iilkeden iilkeye ve zaman iginde de[igiklik
gosterebilir. Bu nedenle direngle ilgili yerel verilere gereksinim vardrr; Ozellikle a$r
enfeksiyonlarda veya tedaviye yamt ahnamadr[rnda, patojen izole edilerek milaobiyolojik tant

konmaft ve patojenin duyarhh[rna dair kanrt aranmaltdr.

Qok ciddi pn6mokoksik pntimoni olgulan igin CRAVIT en uygun tedavi olmayabilir.
P. aeruginosa 'nrr etken oldupu nozokomiyal enfeksiyonlarda kombine tedaviye ihtiyag
olabilir.

Metisiline direngli S. aureus:
Metisitine direngli S. anreus'un, levofloksasin de dahil olmak iizere florokinolonlara ko
rezistans gosterme olasrhg gok yiiksektir. Bu nedenle, organizrnamn levofloksasine duyarlil$t
laboratuar testleriyle doSutanmadrlr stlrece, bilinen veya giiphe edilen MRSA
enfeksiyonlanrun tedavisinde levofloksasin kullamlmasr dnerilmez.

Konvlilsiyona eSilimli hastalar:
Diger kinolonlarla oldupu gibi CRAVIT inftizyon gtizeltisi, epilepsi Oyktisti olan hastalarda

kontrendikedir.

Onceden merkezi sinir sistemi lezyonu bulunan, konviilsiyona e[ilimli olan hastalarda,

fenbufen ve benzeri non-steroidal antiinflamatuvar ilaglar alan ya da teofilin gibi serebral

konvtilsiyon egi[ini diigiiren ilaglar almakta olan hastalarda gok dikkafli kullamlmahdrr (Bkz.

boliim 4.5). Konviilsryon tipi n6bet olugmasr durumunda levofloksasin tedavisinin kesilmesi
gerekir.

Clostridium dfficile ile iligkili hastahk @sddomembran6z kolit)
CRAVIT inftizyon gdzeltisi tedavisi srasrnda veya sonrasrnda giddetli, rsrarh ve/veya kanh
diyare goriiltirse, btt Clostridium dfficile ile iligkili ps6domembrandz kolitin belirtisi olabilir.
Bu psodomembran0z enterokolitin en ciddi formudur. E[er ps0domembrandz enterokolitten
giipheleniliyorsq CRAVIT tedavisi hemen sonlandrnlmah ve gecikmeden uygun destekleyici
velveyaspesifik tedaviye (Orn. oral vankomisin, teikoplanin veya metranidazol) baglanmahdr.
Bu klinik dwumda, barsak hareketlerini engelleyen ilaglar kontrendikedir.

Tendinit ve tendon riiptiirii:
Nadiren tendinit meydana gelebilir. En gok asil tendonunu etkiler ve tendon rtiptiiriine yol
agabilir. Bu istenmeyen etki tedaviye bagladrktan 48 saat iginde meydana gelebilir ve bilateral
olabilir. Yaghlarda ve kortikosteroid kullanan hastalarda tendon riipttirii riski anar. Bu hastalara

CRAVIT regete edildiyse, yakrndan takip edilmeleri gerekir. Tendinit belirtileri yaqayan btittin
hastalann doktorlanna haber vermesi gerekir. Eper tendinitten stipheleniliyorsa CRAVIT
tedavisi derhal kesilmeli ve etkilenmig tendonun hareketsiz tututnasr (immobilizasyon)
geklinde uygun tedavi baglatrlmahdr.

4lt6
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AS tn duyar I thk r e alcs iy o nl ar t :
Levofloksasin, ilk dozunu takiben nadiren, Oldiiriicfl potansiyeli olan ciddi agrn duyatltltk
reaksiyonlanna (tirn. anjiyo6dem, anafilaktik gok) neden olabilir (Bkz. b6ltitn 4.8). Hashlar
derhal tedaviyi kesmeli ve acil 6nlem almmasr igin doktora baqvurmahdrr.

Afir btilloz re alaiyonlar :
Levofloksasin ile Stevens Johnson sendromu veya toksik epidermal nekroliz gibi a$r bii116z

deri reaksiyonlan bildirilmigtir (bkz. Bdliim 4.8). Herhangi bir deri velveya mukoza bozuklu['u
ortaya grkmasr halinde, hastalann tedaviye devam etrneden 6nce hemen doktorlanna
bagvurmalan gerekir.

H ep at o -b il iy e r b o z uH ukl ar:
Altta yatan sepsis gibi gok ciddi hastahklan bulunan kiqilerde, levofloksasin uygulanmasr ile
karaci[er nekroanndan ya$aml tehdit eden karaci[er yetnezli[ine kadar gidebilen olgular rapor

edilmigtir (Bkz. boiiim a.S). igtahsrzhlg sanhk, koyu renkte idrar, kagrnt veya kannda

hassasiyet gibi karaci[er hastahEryla ilgili semptom ve igarefler geligirse, hastamn tedaviyi
durdurmasr ve derhal doktoruylatemas kurmasr gerekir.

QT aral$tnda uzarna:

Qok seyrek olarak levofloksasin de igeren florokinolon verilen hastalarda QT arah[tndavzfima
bildirilmigtir.
Levofloksasin de d6hil olmak iizere florokinolon kullanan hastalarda, aga[rdaki gibi QT
arah[rmn uzamasl agrsmdan risk faktiirleri varsa dikkatli olunmasr gerekir:

Dtizeltilmemiq elektrolit dengesizli[i (6rn. hipokalemi, hipomagnezemi)

Konjenital uzun QT sendromu

Kardiyak hastahk (6m. kalp yetnedifi, miyokard enfarktiisii, bradikardi)

QT arah[rm vatn$t bilinen ilaglann birlikte kullamtnasr (6rn. Srmf IA ve III antiaritnnikler,

tisiklik antidepresanlar, makrolidler, antipsikotikler)
ileri yagtaki hastalar ve kadrnlar QTc arah[rm uzatanilaglara kargr daha duyarh olabilirler. Bu
nedenle, bu hasta grubunda levofloksasin de dahil olmak iizere florokinolonlar kullaml&[mda
dil&atli olunmahdrr.

Hipoglisemi:
Di[er tiim kinolonlarla olduSu gibi, genellikle oral hipoglisemik ajan (0rn. glibenklamid) veya

instilin ile tedavi goren diyabetli hastalarda hipoglisemi giiriild[pii bildirilmigtir. Hipoglisemik

koma olgulan bildirilmigtir. Diyabetli hastalarda kan glukozumrn dil&afle takip edilmesi

tavsiye edilmektedh (Bkz. boliim 4.8)

Miyastenia Gravis'in Siddetlenmesi :

Levofloksasinin de datril oldu[u florokinolonlar nd,romiiskiiler blokaj aktivitesine sahiptirler ve

myastenia gravisli hastalarda kas giigsiizliigtinii giddetlendirebilirler. Florokinolon kullanan

myastenia gravisli hastalarda, ventilatdr deste[i gerektiren akcifer yetnezli[i ve..6liimii de

kapsayan pirutuo-sonra$ ciddi advers olaylar, florokinolonla iligkilendirilmigtir. Oykiisiinde
myastenia gravis bulunan hastalar florokinolon kullammrndan kagrmlmahdrr

Bdbrek yetnezliSi olan hastalar:
Levofloksasin temel olarak bdbrekler yoluyla atrldr[rndan, b6brek yetnezli[i olan hastalarda

CRAVIT inftizyon gtizeltisinin dozunun ayarlanmasr gerekir (Bkz. bOltim 4.2)

5lt6
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Igr[a kargr duyarhhk geligmesi (Fotosersitizasyon):
Levofloksasine ba[h fotosensitizasyon gok nadiren g6riilmekle birlikte, fotosensitizasyooun
0nlenmesi igin hastalann tedavi siiresince ve tedavi sonlandrnldtktan sonra 48 saat stireyle
kuwefli gtineg rgr[rna grkmamalan veya solarnrm gibi yapay ultaviyole rgrnlanna manrz
kalmamalan dnerilir.

Siiperenfeksiyon:
Di[er antibiyotiklerde oldupu gibi, levofloksasinin uzun stireli kullanrmr, direngli olmayan
organizmalann a$ln go[almasrna sebep olabilir. Hastanrn durtrmunun tekrarlayan

de[erlendirmeleri 0nemlidir. ESer stperenfeksiyon olusursa uygun tedavi ydntemleri
uygulanmahdrr.

Glikoz-6-fosfat dehidro genaz eksikli$i olan hastalar:

Gtikoz-6-fosfat dehidrogeiaz aktivitesinde latent veya aktiiel defekt bulunan hastalar kinolon
grubu antibakteriyellerle tedavi edildi[inde hemolitik reaksiyonlara epilimi axtabilir, bu yiizden

levofloksasin bu tip hastalarda dikkatli kullanrlmahdr.

Periferik n6ropati
Levofloksasin de dahil olmak iizere florokinolon kullanan hastalardq baglangrcr hrzh olabilen
duyusal veya duyusal-motor periferik n6ropati bildiritnigtir. Geri d6ntigiimsiiz bozukluklann
geligmesini Onlemek igin, e[er hasta nOropati semptomlan yasarsa, levofloksasin kullarumrna
son verilmesi gerekir.

$arbon inhalasyonu
insanlarda kullanrm, in vitro Bacillus anthrasis duyarhh$ verilerini, hayvanlardaki deneysel

verileri ve insanlardaki srrurh verileri temel almaktadu. Tedaviyi uygulayan doktor, garbon

tedavisi ile ilgili ulusal velveyauluslararasr uzlaqr belgelerine baqvurmahdrr.

inftizyon siiresi
CRAVIT 500 mg IV infiizyon g6zeltisi igin 0nerilen inftiryon siiresi et az 60 dakikadr. Bu
siire boyunca hasta gOzlenmelidir. CRAVIT tV inftizyonu ile tagikardi ve kan basrncrnda gegici

diigme, nadir vakalarda kan basmcmrn belirgin gekilde dtiqmesi ile dolagrm kollapsr
getigebilmektedir. Levofloksasin (ofloksasin'in f-izomer) inftizyonu srasrnda kan basrncrnda

dikkati gekecek kadar bir diigme gdzlenirse, inftizyon hemen kesilmelidir.

Sodyum igeri[i
Bu trbbi tirtin litesinde 154 mmol sodyum ihtiva eder. Bu durum, kontrollii sodyum diyetinde

olan hastalar igin g0z dntinde bulundurulmaltdr.

K vitamini antagonistleriyle tedavi edilen hastalar
K vitamini antagonisti (6m. varfarin) ile tedavi edilen hastalarda birlikte CRAVIT kullamlmasr

durumunda koagiilasyon testlerinde (PT/INR) yiikselme velveya kanamada artrg ihtimaline
karpr, bu ilaglann birlikte kullamlmasr durumunda, koaglilasyon testleriyle takip yaprlmasr

gereklidir (Bkz. b0liim 4.5).

Psikotik reaksiyonlar
Levofloksasin dahil, kinolon alan hastalarda psikotik reaksiyonlar geligti[i bildirilmiqtir. Qok
nadir olgulard4bazen tek bir levofloksasin dozunu takiben intihar diigitncelerine kaprlma ve

kendini tehlikeye atan dawamglar giiriilmtigtir (Bkz. bdliim 4.8). Hastada bu gibi reaksiyonlar
geligirse, levofloksasin kesilmeli ve uygun Onlemler aftnmahdr. Psikotik bozuklu['u olan veya

v
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psikiyatrik hastal* oyktisii bulunan hastalarda levofloksasin kullamlmasr gerekiyors4 dik&atli

olunmahdu.

Opiatlar
Livofloksasin ile tedavi edilen hastalarda, idrarda opiatlann tespitinde yalancr pozitif sonuglar

aturabilir. Bu nedenle, pozitif opiat neticesinin datra spesifik bir metotla dolnrlanmast

gerekebilir.

4.5. Di[er trbbi iirflnler ile etkilegimler ve diler etkilegim gekilleri

Teofilin. fenbufen veya benzeri diEer nonsteroidal antienflarnatuvar ilaglar

Y"prl* btr ktt"ik gahgmada levofloksasin ile teofilin arasmda herhangi bir farmakokinetik

etkilegim bulunmamrgtu. Fakat konviilsiyon egi[ini d0gtiren ilaglar, teofilin veya nonsleryidal

antienflamatuvar ilaglann, kinolon grtrbu bir antibiyotik ile birlikte kullamlmasr halinde, beym

konviilsiyon egi[inde belirgin bir diigme gOriilebilir.

Tek bagina uygulanmasrna kryaslq fenbufen ile birlikte kullamldr[rnda levofloksasinin

konsantasyonu yaklagrk olarak % 13 oramnda daha ytiksek bulunmaktadrr.

Probenesid ve simetidin
t evofloksasiq probenesid ve simetidin gibi levofloksasinin tiibtiler bObrek sekresyonunu

azattan ilaglarla birlikte uygulandrgnda Ozellikle b6brek yetrnedi[i olan hastalarda diltcatli

olunmahdr.
Probenesid ve simetidin, levofloksasinin eliminasyonu tistiinde istatistiksel olarak Onemli

tilgiide etki yapmaktadrr. Levofloksasinin renal klirensi, simetidin ileYo24 orarunda probenesid

il; % 34 oranrnda azalmaktadn. Bunun nedeni her iki ilacrn da levofloksasinin renal tiibtiler

sekresyonunu bloke etnesidir. Ancak yaprlan gahgmada incelenen dozlarda, istatistiksel olarak

anlamh g6riilen kinetik farklrtrklann" klinik agrdan anlamhhktasmasl ihtimali yoktur.

Siklosporin
Sittorpof"i" yan-6mrii, levofloksasin ile birlikte uygulandr[nda Yo 33 oranrnda arbnaktadrr.

Bu dunrm klinik agrdan Onemli otmadr$ igin, doz ayarlamastna gerek yoktur.

K vitamini antagonistleri
L*"f1okr*i" il" birlikt", bir K vitamini antagonisti (Orne[in varfarin) ile tedavi edilen

hastalardaki prhtrlagma testleri (PT/INR) ve/veya kanamada giddetli olabilen artrglar

bildirildiginden, K vitamini antagonistleri ile tedavi edilen hastalarda prhtrlagma testleri

yakrndan takip edilmelidir.
ilastalar kanama belirtisi yOnilnden de dikkatli bir gekilde takip edilmelidir (Bkz. b6liim 4.4).

QT arahErm uzathEr bilinen ilaglar

@r florokinolonlarda oldufu gibi, QT arah[uu uzatf,g bilinen ilaglan

(6rne[in Srmf IA ve III antiaritnikler, tisiklik antidepresanlar, makrolidler, antipsikotikler)

alan hastalarda dikkafli kutlamlmahdrr (Bkz. bOliim 4.4, QT arah$mn uzamast).

Di[er klinik farmakoloji gahgmalannda, digoksin, glibenklamid, ranitidin,_v-lfarin ile birlikte

,ryE rl*ro*r halinde levoiloksasinin farmakokinetifinde klinikte 6nemi olabilecek herhangi bir
depigiklik olmadr$ g6sterilmigtir.

4.6. Gebelikve laktasyon:

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi C' dir.

f,/
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Levofloksasininin gebe kadrnlarda kullammrna iligkin yeterli veri mevcut depildir.

Qocuk do[urma potansiyeli bulunan kadmlar/Do[um kontrolfi (Kontrasepsiyon)

Qocuk do[urma potansiyeli bulunan kadrnlarda kullammrna iligkin yeterli veri mevcut de[ildir.

Gebelikdiinemi
Hayvanlar iizerinde yaprlan galqmalar, gebelik velveya embriyonaUfetal geligim
velveyaldo,gum ve/veya dolum sonftuir geligim tizerindeki etkiler bakurundan yetersizdir. (Bkz.
boliim 4.3 5.3). ihsanlara y6nelik potansiyel risk bilinmemektedir. Insanlarla ilgili verilerin
yeterli olmamasr ve florokinolonlarla yaprlan deneysel gahgmalarda btyiiyen organizmalarda
a[ulrk ta$ryan krkrda[a zarat verme riskinin gOsterilmesi nedeniyle, CRAVIT inftizyon
g6zeltisi gebelik d6neminde kullanrlmamahdr.

Laktasyon ddnemi
Levofloksasinin insan ya da hayvan siitti ile atrldr[rna iligkin yetersi/srmrlt bilgi mevcutttu.
Levofloksasinin siit ile atilmasma ydnelik fizikokimyasal ve eldeki farmakodinamik/
toksikolojik veriler nedeniyle emzirilen gocuk agrsmdan bir risk oldu[u gilz ar.dr edilemez.
Florokinolonlarla yaprlan deneysel gahgmalarda btiyiiyen organiznralarda a[rrhk tagryan

krknda[a zznn yetme riskinin g6sterilmesi nedeniyle, CRAVIT infiizryon g6zeltisi emzirme
d6neminde kullamlmamahdu. @kz. b61iim 4.3 ve 5.3).

tlreme yetene[i8ertilite
CRAViT'in insanlariizerindeki tireme yetene[ine iligkin yeterli veri mevcut de[ildir.

4.7. Arag ve makine kullammr iizerindeki etkiler

CRAVIT kullammq hastamn konsantuasyon ve tepki venne yetene[ini bozabilecek
sersemlik/bag dOnmesi, gOrme bozukluklan, uyuklama gbi baa istenmeyen yan etkilere yol
agabilir. Arag ve makine kullammr gibi 0ze1 dikkat isteyen durumlarda bu yeteneklerdeki
azalmabir risk tegkil edebilir. CRAVIT kullamrken bu gibi yan etkiler ya$ayan hastalann arag

ve makine kullanmamasr gerekir.

4.8. istenmeyen etkiler

Aga[rda verilen bilgiler 5000den fazla hastamn katrldr$r klinik aragtrmalardan ve pazarlama

sonrzuu deneyimlerden elde edilen verileri temel almaktadr.

Qok yaygrn E1/10); yaygm (21/100 ila < 1/10); yaygrn olmayan (>1/1.000 ila < 1/100);
seyrekQl/10.000 ila < 1/1.000); gok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor).
Her srkhk gnrbu iginde sunulan istenmeyen etkiler azalangiddete g6re sualanmrgtrr.

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygrn olmayan: Mantar enfeksiyonlan, patojen direnci /

Kan ve lenf sistemi bozukluklan
Yaygrn olmayan: L6kopeni, eozinofi li
Seyrek: N6tropeni, tombositopeni
Bilinmiyor (pazarlama sonrasr veriler): Pansitopeni, agraniilositoz, hemolitik anemi
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Ba$g*hk sistemi bozukluklan
Seyrek: Anjiyoddem
Bilinmiyor (pazarlama sonnuil verileri)i Anafilaktik $oh anafilaktoid gok

ilk dozdan sonra bile bazen anafilaktik ve anafilaksi benzeri reaksiyonlar meydana gelebilir.
(bkz. Bolih 4.4).

Metabolizma ve beslenme bozukluklan
Yaygrn olmayan: Anoreksi
Seyrek: Ozellikle diyabetli hastalarda hipoglisemi (bkz. Bdliim 4.4)
Bilinmiyor: Hipoglisemik koma (bkz. Bdliim 4.4)

Psikiyatrik bozukluklar
Yaygrn: Insomnia
Yaygrn olmayan: Anksiyete, konftizyon durumu
Seyrek: Psikotik bozukluk (Orn: haliisinasyonlarla birlikte), depresyon, ajitasyon, anormal
r0yalar, kabuslar

la/ Bilinmiyor Qnzulamasonftlsr veriler): intihar dtigiinceleri ve intihar giri$mi de dahil, kendine
zarar veici davramqlarla birlikte psikotik reaksiyonlar

Sinir sistemi bozukluklan
Yaygrn: Bag a[nsr, sersemlik
Yaygm olmayan: Somnolans, termor, tat duyusunda bozukluk (Cnzg.mi)
Seyrek: Konviilsiyonlar, parestezi (bkz. B0liln 4.4)
Bilinmiyor Qtazarlarna sonrasr veriler): Duyusal ve duyusal-motor periferik ndropati (bkz.
B6liim 4.4), diskinezi, ekstapiramidal bozukluk, tat duyusu kaybr (agozi), koku duyusu kaybr
(anosmia) dahil koku alma bozukluklan (parosmi)

Gdz bozukluklan
Seyrek: Bulank g6rti$ datril g0rme yetene[inde bozulma

Kulakve i9 kulak hastahklan
Yaygrn olmayan: Vertigo

r Seyrek: Kulak grnlamasr
t/ Bilinmiyor: igitne yetene[inde bozulma

Kardiyak bozukluklar
Seyrek Tagikardi
Bilinmiyor $tazarlama sonra$ veriler): Kalp durmasryla sonuglanabilen Torsade de pointes,
ventrikiiler aritni, ventiktiler ta;il€rdi, elektokardiyogramda QT arah[rnrn uzamasil (Bkz.
b6liim 4.4, QT arahsr uzamasl ve B6liim 4.9)

Vaskiiler bozukluklar
Yaygrn: Flebit .
Seyrek Hipotansiyon

Solunum, gd[irs bozukluklan ve mediastinal hastahklar
Yaygn olmayan: Dispne
Bilinmiyor Qtazarlama sonrasl veriler): Bronkospaznrn, alerj ik pnOmoni
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Gastrointestinal bozukluklar
Yaygrn: Diyare, kusma, bulantr
Yaygrn olmayan: Kann a[nst, dispepsi
Bilinmiyor Qtazanlaara sonrasr veriler): Hemorajik Diyare gok seyrek olgularda
ps6domembranilzkolit (bkz. Bdliim 4.4) dahil, enterokolite igaret edebilir.

Hepato-biliyer bozukluklar
Yaygrn: Karaci[er enzimlerinde artrg (ALT/AST)
Yaygrn olmayan: Kanda bilirubin arflgt
Bilinmiyor Qtazarlana sonrasr veriler): Agr karaci[er hasan. Primer olarak altta yatan ciddi
hastah[r bulunan hastalarda, levofloksasin ile bazen Oltimciil olabilen akut karaciper yetmezli[i
geligen olgular rapor edilmigtir(bkz. BOIUm 4.4), hepatit

Deri ve derialh dokusu hastahklan
Yaygrn olmayan: Ka.gmh, klzankl*, tirtiker
Bilinmiyor: Toksik epidermal nekroliz, Stevens-Johnson sendromu (bkz. B6liim 4.4), eritema
multiforrre, fotosensitive reaksiyonu (bkz. Boliim 4.4), ldkositoklastik vasktilit.
Bazen ilk dozu takiben bile mukokiitandz reaksiyonlar meydana gelebilir.

Kas-iskelet bozukluklan, ba! dokusu ve kemik hastahklarr
Yaygrn olmayan: ArEalji, miyalji
Seyrek: Tendinit dahil tendon bozuklu[u (Bkz. bdliim 4.4) (Orne[in a;il tendonunda
geligebilir), myastenia gravis'li hastalarda 6zel 6nem ta;ryan kas giigstizliigti (Bkz.BOlUm 4.4
Myastenia Gravis' in giddetlenmesi)
Bilinmiyor (pazanlamasonasl veriler): Rabdomiyoliz, tendon rupture (6rn. Aqil tendonu) (bkz.
B6ltim 4.4)

B6brek ve idrar hastahklan
Yaygrn olmayan: Kan kreatinin dtizeyinin artnasr
Seyrek: Alut bObrek yefinezli$ (Orn. interstisyel nefrite ba[h geligen)

Genel bozukluklar ve uygulama bdlgesine iligkin hastahklar
I Yaygrn: inftiryon yaprlan b6lgede reaksiyon (a[n, krzankhk)v Yaygrn oLnayan: Asteni

Seyrek Ateg

Florokinolon uygulanmasryla ili$kili drEer istenmeyen etkiler:
Qok seyrek: Porfiri hastal{r bulunanlardaporfiri ataklan

4.9. Doz agrmr ve tedavisi

Belirtiler:
Hayvanlarda yaprlan toksisite gahgmalanna gdre Levofloksasinin akut aqrn dozu durumunda
beklenrnesi gereken en Onemli igarefler konfiizyon, sersemlilg biling bozuklupu ve konvtilsif
n0betlerdir. Konftizyon dunrmu, konvtilzsiyor5 haltisinasyon ve temoru da igeren merkezi sinir
sistemi etkileri, pazarlama sonrursr deneyimlerde g0denmigtir. Gastrointestinal sistemle ilgili
reaksiyonlar bulant ve mukoza erezyonlandrr.

Supra terap6tik dozlarla yaprlan klinik fannakoloji gahgmalannda QT arah$mda wzrrma
g6riilmiiqfiir.
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Tedavi:
Agrn doz durumunda hasta dik&atle izlenmeli, QT aratr[rnda tzama ihtimali oldu$undan EKG
tatciUi yaprlmah ve semptomatik tedavi uygulanmahdr. Mide mnkozasrmn korunmasr igin

antasidler uygulanabilir.
Hemodiyaliz, peritoneal dryaliz veya stirekli ambulatuvar peritoneal dryaliz,levofloksasinin
viicuttan uzaklagtrnlmasrnda etkili de[ildir. Spesifik bir antidotu yoktur.

5. FARMAKOLOJiK 6Znr,r,iXr,nn

5.1. Farmakodinamik iizellikler

Farrrakoterapdtik grup: Kinolon antibakteriyeller, florokinolonlar
ATC Kodu: J01MA

Levofloksasin florokinolon srmfindan sentetik bir antibakteriyel ilagtr. Rasemik ilag maddesi

olan ofloksasin'in, (s) - enantiomeridir.

Etki mekanianasil
Bir florokinolon antibakteriyel ila.g olarak levofloksasin, DNA gtraz kompleksi ve

topoizomeraz IV tizerine etki yapar.

Antibakteriyal spektrumu
Direng oranlaniogafik olarak ve segilen sug igin z:rrnana ba$r olarak deligebilir ve direng

patemleri igin lokal bilgiler, Ozellikle giddetli enfeksiyonlann tedavisinde g0z Oniinde

bulundurulmahdrr.

In vitro olarak levofloksasinin aqa[rda belirtilen patojenlere etkin oldu['u g0sterilmigtir:

Gram-poziti! aerob: Bacillus anthracis, Corynebacterium diphtheriae, Enterococcus faecalis*
,Entericoccus spp, Listeria rnonocytogenes, Koagiilaz negatif stafilokoklar (metisiline

duyarlr), Snphytococcus oureus (metisiline duyarh)*,Staplrylococcus epidermidis (metisiline

duyarlD Stabttylococcus sapropltyticus, C ve G grubu steptokoklar, Streptococcus agalactiae,

Streptococcus pneumoniae (penrsiline duyarhlofia ditzeyde direngli/diren9li)*, Streptococcus

pyigenes*, Viridans steptokoklar (penisiline direnglilduyarh) Gram-negatif aerob:
-Aciietobacter 

baumannii, Acinetobacter spp, Actinobaccillus actinomycetemcomitans,

Citrobacter freundii*, Eikenella corrodens, Enterobacter aerogenes, Enterobacter

agglomerans, Enterobacter cloacae*, Enterobacter spp, Escherichia coli*, Gardnerella

vilinatis, Haemophilus ducreyi, Haemophilus influeraae* (ampisiline duyarh/direngli),

Hiemophitus pirainfluenzae*i', Helicobacter qrylori, Klebsiella orytoca, Kebsiella
pneuminiae*,Kebsiella spp, Mormella catarrhalis (beta-laktamaz'poatrf lbeta-laktamaz-

negatif*, Morganella morganii*, Neisseria gonorrhoeae (penisilaz iireten/ penisilaz

tirJtneyenl, Neisseria meniigitidis, Pasteurella canis, Pasteurella dagmatis, Pasteurella

multocida, Pasteurella spp, Pr1teus mirabilis*, Proteus vulgaris, Providencia rettgeri,

Providencia stuartii, Providencia spp, Pseudomonas aeruginosa**, Pseudomonas spp,

Salmonella spp, Serratia marcescens*, Serratia spp. Anaerob: Bacteroides fragilis,
Bifidobacterium spp, Clostridium perfringens, Fusobacterium sPP, Peptostreptococcus,

Piopionibacterium spp, Veillonetla spp Di{er: Bartonella spp, Chlanydia pneumoniae*,

Ch[amydia psittaci, Chlamydia trachomatis, Legionella pneumophila*, Legionella spp,

Mycobacter{um spp, Mycobacterium leprae, Mycobacterium tuberculosis,, It$tcoplasma

hominis, Itlycoplasma pneurnoniae* Rickettsia spp, Ureaplasma urealyticum .
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Orta duyarh mikroorganizmalar:
Gram-pozitif aerob: Corynebacterium urealyticum, Coryrcbacterium xerosis, Enterococcus

faecium, Staplrylococcus epidermidis (metisiline direngli), Staplrylococcus haemolyticus
(metisitine direngti) Gram-negatif aerobt Campylobacter jejuni/coli Anaerob: Clostridium
dfficile, Prevotella spp ve Porphyromonas spp

DirengH mikroorganizmalar:
Gram-pozitif aerob: Corytebacterium jeikeium, Staphylococczs koagtilaz rcgafif methi-R"

Staplrylococcus aureus (metisiline direngli). Gram-negatif aerob: Alcaligenes rylosoxidans
Anaerob: Bacteriodes thetaiotaomicron. Diler: Mycobacterium avium
,|' Klinik etkinliHeri klinik araqtrmalarda kamtlanmgtr.
** PseudomoftN aeruginosa etkenli nozokimyasal enfeksiyonlarda kombinasyon tedavisi
gerekebilir

Direng
Levofloksasine direng, tip II topoizomeraz, DNA gpaz ve topoizomeraz IV hedef b6lge
mutasyonlarryl4 aqamah bir stireg sonucunda kazamlr. Permeasyon bariyeri (Pseudomonas

aeruginosa'da srktr) ve pompa mekanizmalan gibi di[er direng mekaniznralan da

levofloksasine duyarhh$ etkileyebilir.

5.2. Famakokinetik dzellikler

Emilim:
Orat yotdan verilen levofloksastn l-2 saat iginde pik plaznra konsantrasyonlanrun elde

edilmesiyle luzla ve neredeyse tamamen absorbe olur (Tek doz 500 mg levofloksasinin
ardrndan Cma:r: 5.2+t-1.2 m"g/rnt'dir;. Mutlak biyoyararlammr %99-100'diir. Levofloksasin
50 ila 1000 mg arah[rnda do[nrsal fannakokinetik 0ze11ik g6sterir.

Gtinde tek veya iki doz 500 mg'rn ahnmasrndan 48 saat sonra sabit dunrma ula$r.

Gtinde veya iki gtinde bir uygulanan multipl oral veya tV 500 mg doz uygulamasrmn 10.

giindeki doruk ve gulur plazmakonsantasyonlanm g6steren tablo aga[rdadr:

PK Parametresi
(ortalama+SD)

500 me multipl-doz y6netimi

Giinde tek doz Giinde iki doz

500 me oral 500 me IV* 500 mg oral 500 me IV

Dorukplazma
konsantrasyonu
(mcg/ml)

5.7 +t-1.4 6.4+l-0.8 7.8 +l-l.l 7.9 +l-l.l

Cukurplazma
konsantrasyonu
(.mcg/ml)

0.5 +l-0.2 0.6+l-0.2 3.0 +/-0.9 2.3 +l-0.5

*500 me [V igin inftizyon siiresi 60 dak.'drr.

Levofloksasinin emilimi iizerinde grdalann ktigiik bir etkisi vardr.
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DaErhm:
Tek doz ve tekrarlayan 500 mg ve 750 mgdodanmn uygulanmasrndan sonra, viicut dokulanna
yaygm da[rhm g6steren levofloksasinin ortalama daghm hacmi yaklayk 100 ['dir.
Levofloksasinin yaklagtk yo30-40'r serum proteinlerine baflanmrg dunrmdadr.

Dokulara ve vticut srulanna gegig:

Bronsial Mukoza, Epitelyal Mulan Srutsmave Alveaolar Mabofajlara Penetrasyon
Tek doz 500 mg p.o. dozdan sonra brongial mukozada ve epitelyal mukus srvrsrnda maksimum
levofloksasin konsantrasyonlan srasryla 8.3 mikrogram/g ve 10.9 mikrogram/ml olup
mukozadan ve epital mukus srvrsmdan seruma penetrasyon oranlan srasryla 1.1- 1.8 ve 0.8-
3'tiir. Bu dtizeylere, srasryl4 verildikten yaklagrk 1 saat veya4 saat sonra ulagrlmrgtrr.
5 giin boyunca 500 mg ve 750 mg oral uygulamamn ardrndan, son uygulamadan 4 saat sonraki
epitelyal mulos srvrsrnda ortalama konsantasyonlar srasryla 9.94 mcg/ml ve 22.12
mcg/ml'dir. Alveolar makrofajda srasryla 97.9 mcglml ve 105.1 mcg/ml'dir.

Akci$er Dolasuna P enetrasyon
500 mg p.o. dozdan sonra akciler dokusundaki maksimum levofloksasin konsantrasyonlan
ll.3 Fglg'dr ve bu diizeylere, verildikten yaklqrk 4-6 saat sonra ulagrlmrg olup akci$er

dokusnndan plazror,ory ada[rhm oram 2-5'tir.

Bill Stwsma Penetrasyon
3 gtin boyunca 500 mg'hk dozun giinde bir veya iki kez verilmesinden 2-4 saat sonra, btil srvrsr

iginde srasryla 4.0 ve 6.7 @ml'lik maksimum levofloksasin konsantasyonlanna ulaElmg
olup biil srvrsr/plazma oram yaklayk 1 'dir.

Kemik Dohtsuna Dartthm
Levofloksasin proksimal ve distal femurdaki kortikal ve siingerimsi dokuya penetasyon
oranlan 0.1'den 3'e olmak iizere iyi gekilde penete olur. 500 mg p.o.'nun ardrndan spongios
proksimal femurdaki maksimum levofloksasin konsantrasyonu uygulamadan 2 saat sonra

yaklagrk 1 5. I mcg/g'dr.

Ser ebro -Spinal Swry a P e netr asy on
Levofloksasinin serebro-spinal srvrya gegigi diisilkttir.

Prostat dokusuna dafilm
Giinde 3 kez oral 500 mg levofloksasin uygulanmasrndan sonra prostat dokusundaki
konsantrasyonu ortalama 2 saatten sonra 8.7 pdg ve ortalama prostat/plazma konsantrasyonu
1.84'dtir.

i ar m dakt Ko ns antr asy onu
150 mg, 300 mg veya 500 mg'hk oral tek dozdan sonra levofloksasinin ortalama idrar
konsantrasyonlan srasryla 44mg[L,9] mgtL ve 200 mg/L'dir.

Biyotransformasyon:
Levofloksasin gok az diizeyde metabolize olur, metabolifleri desmetil-levofloksasin ve
levofloksasin N-oksittir. Metabolitler, idrarda atrlrlar ve dozun <yos'iil olugtururlar.
Levofoksasin stereokimyasal olarak stabildir ve izomerik dOntigtime u$amaz.
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Eliminasyon:
Levofloksasin oral ve inilaven0z verilmesini takiberu plazmadan g0receli olarak yava$ elimine
olrx (t%: 6 - 8 saat). Ekskresyonu esas olarak renal yoldandr (verilen dozun >o/o85'i).

500 mg tek dozu takiben levofloksasinin ortalama total viicut klerensi 175 +l- 29.2 ml/dak.'dn.
750 mg tek dozu takiben levofloksasinin ortalalna total viicut klerensi 143 +l- 29.1 mydak.'du.

Levofloksasinin intavendz ve oral uygulanmasmda temel farmakokinetik farklthk yoktur, bu
oral ve intraven0z yollann birbirinin yerine gegebilece[ini dtigiindiirmektedir.

DoErusalhk/DoErusal olmayan durum:
150-600 mg dozarahErnda, levofloksasin do[nrsal bir farmakokinetik izler.

Hastalardaki karakteristik tizellikler
B6brek yetnezliEi olan hastalar:
Bobrek yetnezli[inde levofloksasinin farmakokinetik dzellikleri etkilenir. B0brek
fonksiyonlanrun azalmasryla birlikte, bdbreklerden eliminasyonu ve klirensi diiger ve aga[rdaki

tabloda gdsterildi[i gibi, eliminasyon yan Omrii uzar:

Clcr [mVdak] <20 20 -49 s0 -80

Cln [mUdak] 13 26 57

tra lsaatl 35 27 9

Ya$h hastalar:
Levofloksasinin famrakokinetik dzellikleri, kreatinin klirensindeki farkhhklarla alakah olanlar
drqrnd4 yaqhlarla gengler arasrnda Onemli de[igiklikler g6stermez.

Cinsivet farkhhklan:
Kadm ve erkeklerde yaprtan ayn analizler neticesinde levofloksasinin farmakokinetik
ozelliklerinde cinsiyetler arasrnda gok kiigiik madinal farkLhklar oldu['u gOsterilmigtir. Bu
farktann klinik agrdan anlamh oldu$una dair her hang bir kamt yokttr.

5.3. Klinik dncesi giivenlilik verileri

Akut toksisite:
Levofloksasinin intavenOz uygulanmasmdan sonra farelerde ve raflarda elde edilen medyan

letal doz (LDso) de[erleri 250-400 mdke:. k6peklerde LD56 yaklagrk 200 mg/kg olup bu dozu

alaa2 hayvandan biri dlmiigtiir.

Tekradanan doz toksisitesi:
Dozlar, I aydaratlarda 20,60,1S0 mg/kg/giinve maymunlarda 10, 25,63 mg/kg/gun,3 ay igin
kdpeklerde I 0, 30, 90 mg/kg/giin'dtir.

Bu gahgmalardaki Yan Etki G0zlemlenmeyen Dtizeyler (NOELs), I ve 3 aydan sonra srastyla
20 ve 30 meflqg/gtin olarak de[erlendirilmigtir. Idrardaki kristal iki gahgmada da20 mykg/gun
ve iizerinde g6riilmtigtiir. Yiiksek dozlarda (1 ay iginde I80 mg&g/gtin ya da 3 ay ve yukansr

igin 30 mdkdgUn) yiyecek tiiketiminde ve viicut a$rhfrnda bhaz az,alma giir'tilmiigtiir.l ay

sonunda ( 3 ay igin de[il) hematolojik olarak eritositlerde ve lOkositlerde diisme, l0kositlerde
ve retikiilositlerde arhna meydana gelmigtir.
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NOELs maymunlarda 63 mg/kg/gtin olarak bulunmug olup bu doz igin yyecek ve su

tiiketiminde azalma gdriilmiigtiir.

Reprodiiktif toksisite :

Levofloksasin, ratlarda 360 mg/kg/giin gibi y'tiksek oral dozlarda veya 100 mg/kg/gUn'e kadar
intraven6z dozlardafertilite veya reprodtiktif performans bozuklu[una neden otnamrgtr

Levofloksasin, ratlarda 810 mg/kg/giin gibi ytiksek oral dozlarda veya 160 mg/kg/$in gibi
yiiksek intravenOz dozlarda teratojenik de[ildir. Tavganlarda oral 50 mg/kg/giin'e kadar veya
intraven6z 25 mg/rgl gltrL' e kadar dozlarda teratoj enite gOzlemlenmemi gtir.

Levofloksasinin fertilite iizerinde bir etkisi olmamrgtrr ve ftituslar tizerindeki tek etkisi maternal
toksisiteye ba[h gecikmig matiirasyon olmugtur.

Genotoksisite:
Levofloksasin, bakteriyel veya memeli hticrelerinde gen mutasyonlanm indiiklememig, ancak
100 mcg/ml ve tizerindeki dozlarda, metabolik aktivasyonun yoklu!'undq invitro Qin hamsteri
akci[er hiicrelerinde kromozom aberasyonlannr indtiklemigtir. in vivo testler (mikrontikleus,
sister kromatid de[igimi, z*imanslzDNA sentezi, dominant letal testler) herhangi bir genotoksik
potansiyel gOstermemigtir.

Fototoksik potansiyel:
Levofloksasin, farelerde oral ve intavenOz dozlardaa sonra, yalruzca 9ok ytiksek dodarda
fototoksik aktiviteye satrip oldu$unu g6stermigtir. Levofloksasin, bir fotomutajenisite
analizinde herhangi bir genotoksik potansiyel g6stermemigtir ve bir fotokarsinojenisite
analizinde tiimOr geligimini azaltm$tr.

Karsinoj enik potansiyel :

Raflarda diyetle verilmesi ile iki yrltrk bir gahgmada karsinojenik potansiyele ait g6sterge

gdrtilmemi$tir (0, 10, 30 ve 100 mg/kygfn).

Eklemlere toksisite:
Di[er florokinolonlarda genellikle oldu!'u gibi, levofloksasin ratlarda ve k6peklerde kartilaj
iizerinde etki g0stermigtir (btill6z oluqum ve kaviteler). Bu bulgular geng hayvanlarda daha

fazla dikkat gekmigtir.

6. FARMAS0TiT 6Znr,r,irr,rn
6.1. Yardrmcr maddelerin listesi
Sodyum klortir
Hidroklorik asit

Sodyum hidroksit
Enjeksiyonluk su
(Sodyum konsantrasyonu: 154 mmol A)

6"2. Gegimsizlikler
CRAVIT IV, a;a[rdaki inftizyon soliisyonlan ile uyumludur:
%0.9 sodyum kloriir gozeltisi
% 5 dekstroz g6zeltisi
%2.5 dekstoz, Ringer gtizeltisi iginde
parenteral beslenme igin hazrlanmrs kombinasyon gOzeltileri (amino asifler, karbonhidratlar,
elektrolitler)
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CRAVIT IV, heparin veya alkali gdzeltilerle (orn. sodyum hidrojen karbonat)
kangtrnlmamahdu.

6.3. Raf Omr[
36 ay.

6.4. Saklamtya ydnelik 6zel tedbirler
3O'C'nin altmdaki oda srcakh[rnda ve ambalajrnda saklayuuz. Igrktan koruyrnuz.
Anrbalajmdan gil<anldrktan sonra oda rgrprnda dayanma stiresi 3 gUndiir.

6.5. Ambalajrn niteli[i ve igerifi
Kuhrda aEzr kauguk trpa ile iizeri flipp - offkapaklL asma tertibatr bulunan I adet renksiz cam
flakonda 100 ml'lik san renkli 96zelti.

6.6. Begeri hbbi iirflnden arta kalan maddelerin imhasr ve di[er 6zeldnlemler
Kullamlmamrg olan tirtinler ya da afik materyaller "Trbbi ahklann kontolii y6netneli[i" ve
*Ambalaj ve Ambalaj Atrklanmn Kontrolii y6netrnelikleri'ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RTIIISAT SATTiNi
Daiichi Sankyo CO. LTD.- Japonya lisansr ile,
Adr
Adresi
Tel
Fax

Actavis ilaglan A.$
Giiltepe Matr. Polat ig Merkezi 34394 LevenU$igli-istanbul
(0212)316 67 00
(0212)264 42 68
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8. RI]HSAT NTTMARASI
106167

9. iLK Rt]HsAT TARiIIi / RT]HSAT YEI.{iI,EME rN.NiNi
Ilk Ruhsat Taxihi : 08.10.1999
Ruhsat Yenileme Tarihi:

10. KiIB'iin YENiLEI\ME TARiIIi
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