
KrsA unUlq nircisi

r. BEgBni rrnni tinUF{un nnr

AZOMAX 200 ms/5 ml oral stispansiyon Hazrlamak igin Toz

2. KALiTATIF vE KANrirnrin nir,n$iM

Etkin madde:

Azitromisin dihidrat

Yardrmcr maddeler:

Tribazik sodyum fosfat

Sakkaroz

210,000 mg (200 mg azitromisine egdefier)

28,571 mg

4256,286 mg

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakrnrz.

3. FARMASOTIT FORMU

Oral siispansiyon hazrrlanmasr igin kuru toz.

Hafif sanmsl-beyaz renkte, meyve aroma kokulu toz.

4. KLiNiT< OZNLLiKLBR

4.1. Terapiitik endikasyonlar
AZOMAX, duyarlt organizmalara bafh enfeksiyonlarda; bu arada, bronpit , S.pneumonia
veya H.influenza'nln neden oldufiu hafif giddette toplumda kazarulmrg pnonomi vakalarr
gibi alt solunum yolu enfeksiyonlannda; deri ve yumuqak doku enfeksiyonlarmda; akut
otitis media'da ve siniizit dahil tist solunum yollarr enfeksiyonlannda endikedir.
Streptococcus pyogenes'tn neden oldufu farenjit/tonsilit tedavisinde penisilin alerjisi
varh$rnda kullanrlrr.

AZOMAX, erkeklerde ve kadmlarda cinsel temasla bulagan ve Chlamydia trachomatis'e
ba$h, komplike olmayan genital enfeksiyonlarm tedavisinde endikedir. Aynca,
Haemophilus ducreyi'ye ba$h yumuqak doku iilseri ve goful direngli olmayan l{eisseria
gonorrhoeae ia bafh komplikasyonsuz genital enfeksiyonlann tedavisinde de endikedir,
fakat beraberinde bir Treponema pallidum enfeksiyonu olmadrfir saptanmahdrr.

4.2. Pozoloji ve uygulama ryekli

Pozoloji/uygulama srkhfir ve siiresi:

AZOMAX giinliik tek doz olarak verilmelidir.

Yetiqkinler
Chlamydia trachomatis, Haemophilus ducreyi veya duyarh Neisseria gonorrhoeile
kaynakh cinsel temasla bulagan hastahklarm tedavisi igin doz, tek bir oral doz olarak
ahnan 1000 mg'drr.



S.pyogenes tonsilit/farenjit'in tedavisinde toplam doz 5 giin siire ile 1. Gtin 500 mg daha
sonraki giinler (2,3, 4 ve 5. giin) giinde 250 mg peklinde kullanrlrr.

Tiim difier endikasyonlar igin, toplam doz,3 giin stireyle 500 mg olarak verilen 1500
mg'drr.

Uygulama gekli:

A$rzdan ahnrr.

Enfeksiyona gcire doz uygulama siiresi agafrda verilmigtir. AZOMAX Siispansiyon
yiyecekler ile birlikte ahnabilir.

Haznlaruqr

Toz bulunan qipeyi galkalaytnrz, daha son-ra kutu igerisinde yer alan su olgesini i.izerindeki
gizgiye kadar kaynattlmrp, soflutulmu$ su ile doldurunuz ve igerisinde toz bulunan qigeye

suyun tamamtnr ilave edip, qige kapafirnr kapatarak galkalayrnrz. Her kullanrmdan iince qipeyi

tekrar galkalayrnu.

Kaprfrrn kullanrmr:

Siispansiyon, dlgekli (2.5-5ml) kagrk ile kullamlrr.

Sulandrnlmadan sonra 5 ml'lik bir 6lgek,200 mg azitromisin ihtiva eder.

Ozel popiilasyonlara iliqkin ek bilgiler:

Biibrek yetmezlifii:

Hafif ve orta seviyede bdbrek bozuklugu olan hastalarda (GFR 10-80 ml/dak), doz
ayarlamasma gerek yoktur. Ciddi bdbrek yetmezlifi olan hastalarda (GFR<10 ml/dak)
azitromisin uygularurken dikkatli olunmahdrr (bkz. bdliim 4.4 Ozel kullanrm uyarrlarl ve
<inlemleri).

Karacifer yetmezli$i:

Hafif ve orta seviyede karaci$er bozuklufu olan hastalarda, normal karacifier fonksiyonu
olan hastalar ile aym doz uygulanabilir. Azitromisin karacifierde metabolize edildifii ve
safra ile atrldr$r igin, giddetli karacifer yetmezlifri olan hastalarda kullanrlmamahdrr. Bu
durumdaki hastalarda azitromisin tedavisi ile ilgili herhangi bir qahpma yrirtittilmemiqtir
(bkz. bciliim 4.4 ozelkullanrm uyanlan ve rinlemleri)

Pediyatrik popiilasyon

45 kg'rn ristiindeki gocuklarda erigkin dozu uygulanrr. Qocuklarda tonsilit/farenjit drgrnda
herhangi bir tedavi igin maksimum tavsiye edilen toplam doz 3 gi.in srireyle uygulanan
1500 mg (gtinde tek doz 500 mg)'drr.

Streptokokal farenjit tedavisi haricinde, Eocuklara uygulanan doz,3 gtin stire ile gtinde tek
doz I 0 mg/kg/gtin veya alternatif olarak ilk giln tek doz 10 mg/k g, 2-5. gtinler gtinde tek
doz 5 mg/kg olarak 5 gtin iginde verilmek iizere toplam 30 mg/kg'du.
Akut otitis media tedavisi igin yukanda belirtilen dozlara alternatif olarak 30 mg/kg tek
doz olarak verilebilir.
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A[rrhk
(ke) 3 Gtinltik

Gtinde
uygulamr

Tedavi
1 kez

5 Giinliik Tedavi
Gtinde 1 kez uygulanrr

Toplam
Doz

1. Giin 2. ve 3. Giinler 1. Gtin 2.-5. Gtinler
<15 kg 2,5 ml

(100 mg)
2,5 ml
(100 mg)

2,5 ml
(100 me)

I,25 ml
(50 me)

30 mg/kg

15-25 kg 5ml
(200 me)

5ml
(200 mg)

5ml
(200 mg)

2,5 ml
(100 mg)

600 mg

26-35ks 7,5 ml
(300 mg)

7,5 ml
(300 me)

7,5 ml
(300 me)

3,J5 ml
(150 me)

900 mg

36-45 kg 10 ml
(400 mg)

10 ml
(a00 mg)

l0 ml
(400 mg)

5ml
(200 me)

1200 mg

45 kg'm
iistti

Erigkin dozu

6 aym altrndaki bebeklerde azitromisinin etkinlifri ve giivenlili$i hentiz gdsterilmemig

oldufiundan kullamlmasr dnerilmez.

Pediyatrik streptokokal farenjit igin, azitromisinin 3 giin stire ile gtinde tek doz 10 mg/kg
veya 20 mg/kg uygulanmasrmn etkili oldufu gdsterilmiptir, ancak giinde 500 mg'hk doz
aqrlmamahdrr. Bu iki doz arahgrrun karqrla;trrrldr$r klinik gahpmalarda, klinik etkinlik
benzer olmuqtur, ancak, 20 mg/kg/giin dozunda daha yiiksek bakteriyolojik eradikasyon
goriilmtiqttir. Penisilin, akut romatizmal ateq profilaksisi dahil Streptococcus pyogenes
farenj itinin tedavisinde genellikle tercih edilen ilagtrr.

Geriyatrik popiilasyon :

Yaphlar igin erigkinler ile aym doz kullarultr.

4.3. Kontrendikasyonlar

Bu ilacrn kullarumr, azitromisin ya da makrolid veya ketolid antibiyotiklerinin herhangi
birine, eritromisine ya da boltim 6.1'de listelenen yardrmcr maddelerin herhangi birine karpr
agill duyarhh$r olan hastalarda kontrendikedir.
Muhtemel ergotizm riskinden dolayr, azitromisin ve ergot ttirevleri birlikte
kullanrlmamaltdtr.

4.4. Ozel kullanrm uyarrlan ve iinlemleri

Eritromisin ve difier makrolidlerde oldufiu gibi anjiyocidem, anafilaksi, Stevens Johnson
sendromu ve toksik epidermal nekroz dahil nadir ciddi alerjik reaksiyonlar bildirilmiqtir.
Nadir olmasma rafrmen ciltim rapor edilmiqtir. Baqlangrgta alerjik semptomlarrn tedavisinde
bagarrh olunsa da semptomatik tedavi kesildifiinde, azitromisine maruziyet olmasa dahi
alerjik reaksiyonlar tekrarlayabilir. Bu reaksiyonlar oluqtu$unda uygun tedavi ve soffasrnda
uzun bir gozlem stiresi baqlatrlmahdrr. Azitromisinin uzun doku yanlanma omrtintin ve takip
eden antijen maruziyetinin bu epizotlar ile iligkisi belirlenmemigtir.

E[er bir alerjik reaksiyon olugursa uygun tedavi baqlatrlmahdrr. Hekim tedavinin
kesilmesinden sonra alerjik semptomlann tekrar ortaya grkma ihtimalinin farkrnda olmahdrr.



Diger antibiyotiklerde de oldufru gibi, hastalann mantarlar dahil olmak tizere duyarh
olmayan organizmalara baflh stiperenfeksiyon bulgulan agrsmdan gdzlenmesi dnerilir.

Clostridium dfficile iligkili diyare (CDAD)

Ciostridium dfficile ile iligkili diyare (CDAD), azitromisin dahil birgok antibakteriyel
ajanlarrn kullanrmryla rapor edilmiqtir ve hafif dereceli diyareden fatal kolite kadar
defiiqkenlik gosterebilir. Antibakteriyel ajanlar ile tedavi, C.dfficile'nin agffr gosalmasrnr
saglayacak gekilde kolonun nonnal fl orasmr defiqtirmektedir.

C.dfficile, CDAD'ye neden olan A ve B toksinleri iiretir. C.dfficile'in a$rr toksin tireten
suglan,artmr$ morbidite ve mortaliteye sebep olur; bu enfeksiyonlar antimikrobiyal terapiye
direngli olabilirler ve kolektomiye gereksinim duyabilirler. CDAD antibiyotik kullanan t{im
diyare hastalartnda dikkate almmahdrr. CDAD'nin antibakteriyel ajanlarrn verilipinden 2 ay
soffa ortaya grktrfir rapor edildifii igin medikal hikayeye dikkat edilmelidir.

Eger CDAD qtiphesi varsa veya teghis konuldu ise C. dfficile tedavisi drgrnda bagka bir
sebep ile devam eden antibiyotik tedavisi kesilmelidir. Uygun srvr ve elektrolit uygulamasr,
protein takviyesi, C. dfficile igin uygun antibiyotik tedavisi ve cerrahi defierlendirme klinik
olarak uygun oldufu gekilde baqlatrlmahdrr

Miyastenia gravis'in giddetlenmesi

Azitromisin kullanan hastalarda miyastenia gravis semptomlannda qiddetlenme ve yeni
miyastenik sendrom bildirilmiqtir (bkz. Boliim 4.8).

QT arah$rnda uzama

Azitromisinin de iqinde oldugu makrolid grubu ile tedavi edilen hastalarda, kardiyak
aritmi ve torsudes de pointes riskine iqaret eden uzaml$ kardiyak repolarizasyon ve QT
arah$r giiriilmiigtiir. Azitromisin alan hastalardan pazarlama sonrasl deneyimlerde
spontan olarak torsades de pointes vakalan raporlanmrgtlr.
Agafrda yer alan hasta gruplarrna azitromisin regete edilirken dliime neden olabilecek
QT uzamasl riski nedeniyle yarar-risk analizi yaprlmahdrr.

. Kompanse edilemeyen kalp yetmezlifii ya da bradiartimiler, uzamlq konjenital
QT sendromu, torsades de pointes Oykiisii olan, bilinen QT arahfil uzamr$
olan hastalar

. QT arahSrnr uzattrfr bilinen ilaglarr kullanan hastalar

. Dtizeltilmemiq hipokalemi veya hipomagnezemi, klinik olarak belirgin
hradikardi ve srnf lA(kinidin, prokainamid) veya smrf III antiaritmik
ajanlarrn kullanrlma durumlarr (dofetilid, aminodaron, sotalol) gihi
proaritmik duruma haiz hastalar,

. Ya$h hastalar ilagla iliqkili QT arahfir uzamasl durumuna daha duyarh
olabilir.

Gastrointestinal rahatsuhk
GFR < 10 ml/dk olan limitli sayrdaki denege uygulanan AZOMAX sonucunda daha yiiksek
oranda gastroinstestinal yan etkiler (19 denekten 8'inde) gozlenmigtir.

ilaca direnqli bakteri geligimi

Kanttlanmlg veya ytiksek gtipheli bakteriyel enfeksiyonlar drgrnda AZOMAX regetelenmesi
ilaca direngli bakterilerin geligme riskini arttrnr.



Sakkaroz igerifli
Bu iiriin sakkaroz igermektedir. Nadir kalrtrmsal friiktoz intoleransr, glukoz-galaktoz
malabsorpsiyon veya slikraz-izomaltaz yetmezli[i problemi olan hastalarm bu ilacr
kullanmamalarr gerekir.

Sodyum igerifii

Bu trbbi iirtin her dozunda 1 mmol (23 mg)'den daha az sodyum ihtiva eder. Bu durum
kontrollii kontrollii sodyum diyetinde olan hastalar igin sorun teqkil etmez.

4.5. Diger trbbi iiriinler ile etkilegimler ve difier etkileqim gekilleri Antasitler

Azitromisinin antasitler ile beraber kullanrm etkisinin aragtrnldrflr bir farmakokinetik
galrgmada pik serum konsantrasyonu yaklaprk %25 azalmasma rafimen toplam
biyoyararlarum iizerine bir etki gortilmemiqtir. Hem azitromisin hem de antasit alan
hastalarda, ilaglar beraber kullamlmamahdr.

Didanozin (Dideoksinozin)
HIV pozitif olan 6 hastaya 1200 mg/giin azitromisin ile birlikte 400 mg/giin didanozin
uygulandr$rnda, didanozinin kararh durum farmakokinetik ozelliklerinde plaseboya gdre

fark saptanmamrptrr.

Digoksin

Bazr makrolid antibiyotiklerin bazr hastalarrn sindirim sistemlerinde digoksinin mikrobiyal
metabolizmasmr bozduSu bildirilmigtir. Azitromisin ile birlikte digoksin kullanan
hastalarda, digoksin seviyelerinin yiikselme ihtimali akrlda tutulmahdrr.

Setirizin
Saghkh gdntilliilerde 5 grinltik azitromisin tedavisiyle birlikte 20 mg setrizin uygulandrSrnda
kararh durumda farmakokinetik bir etkilegim gortilmemip ve QT arahSrnda onemli
desi qiklik olmamrgtrr.

Zidovudin
1000 mg'hk tek doz ve 1200 mg veya 600 mg'hk goklu doz azitromisin, zidovudin veya
glukronat metabolitinin plazma farmakokinetifii veya idrarda atilrmr tizerinde gok az etkide
bulunmuqtur. Ancak azitromisin kullantmt, periferik kandaki mononiikleer hi.icrelerinde
klinik olarak aktif metabolit olan fosforlanmrp zidovudin konsantrasyonlarmr arttrrmrgtrr. Bu
sonucun klinik tinemi agrk olmamakla beraber, hastalar igin faydah olabilir.

Azitromisin hepatik sitokrom P450 sistemi ile onemli etkilegime girmez. Azitromisinin,
eritromisin ve difler makrolidlerde gdrtilen farmakokinetik ilag etkileqimlerine girmedifi
sanrlmaktadrr. Azitromisin kullammr srrasmda, sitokrom-metabolit kompleksi aracrhfryla
hepatik sitokrom P450 indiiksiyonu ya da inaktivasyonu gdzlenmez.

Ergot
Teorik olarak ergotizm olasrh$r bulundufiundan, azitromisinin ergot ti.irevleriyle birlikte
kullanrmr cinerilmez.

Azitromisinin agafrda listelenen ve dnemli olgtide sitokrom P450 aracrhfryla
metabo I izmay a ufirayan ilaglarla farmakokinetik gah qmalar yapr lmr gtrr.



Atorvastatin
Atorvastatin (10 mg/gtin) ve azitromisinin (500 mg/gtin) birlikte kullammr, atorvastatinin
plazma konsantrasyonlarrm defriqtirmemiqtir (HMG CoA-reduktaz inhibisyonu testine
dayanrlarak).

Efavirenz
7 giin siiresince gtinde tek doz 600 mg azitromisin ve 400 mg efavirenzin birlikte kullammr
sonucunda klinik aErdan onemli farmakokinetik etkileqim olmamtpfir.

Flukonazol
Tek doz 1200 mg azitromisinin tek doz 800 mg flukonazol ile birlikte uygulanmast
sonucunda, azitromisin flukonazoliin farmakokinetigini degigtirmemiqtir. Flukonazol ile
birlikte kullamm azitromisinin total maruziyetinde ve yan rimriinde desigikli$e yol agmasa

da, azitromisinin Cmaks de[erinde klinik olarak anlamh olmayan bir azalma (%18)
kaydedilmigtir.

Indinavir
1200 mg'hk tek doz azitromisin ile birlikte 5 giin siireyle giinde iig kez 800 mg indinavirin
birlikte kullanrmr, indinavirin farmakokinetik cizellikleri tizerinde istatistiksel olarak anlamh
etkiye yol agmamrqtr.

Karbamazepin
Azitromisin ve karbamazepinin ayru anda verildifi, saShkh gciniilliilerde yaprlan bir
farmakokinetik etkilegim gahgmasmda karbamazepin veya aktif metabolitlerinin plazma
seviyeleri iizerine higbir anlamh etki gcizlenmemigtir.

Kumarin benzeri oral antikoagiilanlar
Bir farmakokinetik etkilegim gahqmasrnda, azitromisin, safihkh gontilliilere 15 mg'hk tek bir
doz halinde uygulanan varfarinin antikoagiilan etkisini defiptirmemiptir. Pazarlarrta sonrasl
drinemde, azitromisinin kumarin benzeri oral antikoagiilanlar ile beraber uygulanmaslnm
ardrndan antikoagtilan etkinin potansiyalize oldufiuna dair raporlar mevcuttur. Kesin bir
iligki ortaya konmamrpsa da, kumarin benzeri oral antikoagiilan alan hastalarda azitromisin
kul lamlrrken protrombin zamarunrn izlenme srkh$rna karar verilmelidir.

Metilprednizolon
Saghkh goniilliilerde yaprlan farmakokinetik etkilegim gahqmasmda, azitromisin
metilprednizolonun farmakokinetik ozellikleri tizerine onemli herhangi bir etkiye yol
a9maml$t1r.

Midazolam
Sa$hkh gontilliilerde, 3 giin siireyle 500 mg/giin azitromisin ve 15 mg tek doz midazolamrn
birlikte kullanrmr, midazolamm farmakokinetigi ve farmakodinami$i tizerinde klinik olarak
cinemli de$iqikli$e yol aEmamrqtr.

Nelfinavir
1200 mg azitromomisin ve kararh durumda nelfinaviri (giinde iig defa 750 mg) beraber
kullanan sa$hkh goniilliilerde yaprlmrp olan gahqmaya dayanarak, azitromisin emilimi ve
biyoyararlantmtrun % 100 artmasr ile sonuglanmrgtrr. Absorpsiyonun hrzr ve klerensin
htztna gcire belirgin bir etki gcizlenmemigtir. Klinik olarak anlamh advers etkiler
gozlenmemiq, doz ayarlanmasrna ihtiyag duyulmamrgtrr. Bu etkileqimin klinik sonucu
bilinmemektedir, nelfinavir alan hastalara azitromisin regete edilecefii zarnan dikkatli
olunmahdrr.
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Rifabutin
Rifabutin ve azitromisinin beraber uygulanmasr her iki ilacrn da serum konsantrasyonlanm
etkilememiqtir.
Azitromisin ve rifabutini beraber alan hastalarda ncitropeni goriilmiiqttir. Rifabutin kullanrmr
ile ndtropeni gdrtilmekle beraber, azitromisin kombinasyonu ile ilgili kesin bir ilipki ortaya
konmamrptrr (bkz. bolUm 4.8 istenmeyen etkiler).

Siklosporin
Saghkh grintilliilerde yaprlan bir farmakokinetik gahpmada 3 giin stiresince gtinde 500 mg
oral doz azitromisin ve ardmdan bir defada oral olarak 10 mg/kg siklosporin verilmigtir ve
bu siklosporinin Cmaks ve EAAo-s'in anlamh qekilde yiikselmesi (srrasryla %24 ve 04 21) ile
sonuglanmrgtrr, bununla birlikte EAAo-* deserinde belirgin bir de$iqiklik olmamr;trr. Bu
nedenle soz konusu ilaglarrn ayru zamanda kullanrmmda ihtiyath olmahdrr. E[er aynl
zamanda kullanrm zorunluysa, siklosporin diizeyleri izlenmeli ve doz gerekli qekilde
ayarlanmahdrr.

Sildenafil
Normal saghkh erkek gciniilltilerde azitromisin (3 giin siireyle 500 mg/giin) sildenafil ya da
dolaprmdaki major metabolitinin EAA ve Cmaks degerleri iizerinde etkide bulunmamrptrr.

Simetidin
Azitromisinden 2 saat once tek doz olarak verilen simetidinin, azitromisin farmakokinetifii
iizerindeki etkilerini inceleyen bir gahqmada azitromisin farmakokinetiginde herhangi bir
defiiqiklik gortilmemigtir.

Teofilin
Saflrklr gdniilliilerde, birlikte uygulanan azitromisin ve teofilinin arasmda klinik olarak
6nem tagryan herhangi bir farmakokinetik etkileqim bulunmamrqtrr. AZOMAX kullanan
hastalarda teofilin seviyeleri artabilir.

Triazolam
Sa$lrkh 14 gontilltide 1. Giinde 500 mg ve 2. Giinde 250 mg azitromisin ile birlikte 2.
Giinde 0. 125 mg triazolam verildiginde, triazolamrn farmakokinetik de$igkenlerinde
plaseboya gore herhangi dnemli bir etki goriilmemigtir.

Trimetoprim/sulfameto ks azo I
7 gtn siireyle trimetoprim/sulfametoksazol ( I 60 mg/800 mg) ve 7 . Gtinde 1200 mg
azitromisinin birlikte kullanrmr trimetoprim ya da sulfametoksazoliin doruk
konsantrasyonlarrnda, total maruziyette ya da idrar atrhmlannda anlamh de[iqiklifie yol
agmamtgtr. Azitromisin serum konsantrasyonlan, difer gahqmalarda gortilene benzer
olmuptur.

Ozel poptilasyonlara iliqkin ek bitgiler:
Yeterli bilgi yoktur.

Pediyatrik popiilasyon :

Yeterli bilgi yoktur.

4.6. Gehelik ve laktasyon Gelrel Tavsiye:

Gebelik kategorisi: B

Qocuk dofiurma potansiyeli bulunan kadrnlar/Dofum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Hayvanlar tizerinde yaprlan hafif- orta dtizeyde maternal toksik dozlarla yaprlan
galrqmalar, gebelik / embriyonal I fetal gelipim / do$um ya da dofum sonrasr geliqim ile



ilgili olarak dofrudan ya da dolayb zararh etkiler bakrmrndan yetersizdir. Bu sebepten

dolayr hamile kalmayr planlayan veya hamilelik gtiphesi olan kadrnlarda kullanrlrrken
uygun dofum kontrol ytintemleri uygulanmahdrr.

Gehelik diinemi
Gebelerde azitromisin kullarumma iliqkin klinik veri bulunmamaktadrr. Hayvanlar
tizerinde hafif- orta diizeyde maternal toksik dozlarla gahqmalar yaprlmrqtrr. Bu
galrqmalarda azitromisinin fetuse zararr konusunda herhangi bir kanrt bulunamamtqttr.
insan igin potansiyel risk bilinmemektedir. Gebelerde ancak kesin ihtiyag duyuldu$unda
kullanrlmahdrr.

Laktasyon diinemi
Azitromisinin insan siitii ile atrhp atrlmadrgr bilinmemektedir.
Emzirmenin durdurulup durdurulmayacafma ya da AZOMAX tedavisinin durdurulup
durdurulmayaca$rna/tedaviden kagrmhp kagrnrlmayacaflma iliqkin karar verilirken,
emzirmenin gocuk agrsmdan faydasr ve AZOMAX tedavisinin emziren anne agtsmdan

faydasr dikkate ahnmahdrr.

Ureme yetenegiff ertilite
Yeterli bilgi yoktur.

4.1. Araq ve makine kullanrmr iizerindeki etkiler

Azirtomisinin hastarun arag ya da makine kullanma kabiliyeti iizerine etkisi oldugunu
gosteren kamt bulunmamaktadrr.

4.8. istenmeyen etkiler
AZOMAX, dtiqiik yan etki insidansr ile iyi tolere edilir. istenmeyen etkiler agagrdaki
kategorilere gore listelenmigtir:

Qokyaygm (>- 1/10); yaygrn (Z 1/100 ila<1/10); yaygmolmayan (Z l/1.000 ila<1/100);
seyrek (> 1/10.000 ila <1/1.000); gok seyrek (<1/10.000); bilinmiyor: eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor.

Enfeksiyonlar ve Enfestasyo nlar
Yaygrn olmayan : Kandidiyazis, oral kandidiyazis, vajinal enfeksiyon
Bilinmiyor : Ps<idomembranciz kolit

Kan ve lenf sistemi hastahklarr
Yaygrn olmayan : Lokopeni, notropeni
Bilinmiyor : Trombositopeni, hemolitik anemi
Bafiryfthk sistemi hastahklarr
Yaygrn olmayan : Anjiyoddemi, hipersensitivite
Bilinmiyor : Anaflaktik reaksiyonlar

Metabolizma ve beslenme hastahklan
Yaygrn : Anoreksi

Psikiyatrik hastahklar
Yaygrn olmayan : Sinirlilik
Seyrek : Ajitasyon
Bilinmiyor : Agresif tepkiler ve anksiyete
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Sinir sistemi hastahklarr
Yaygrn : Sersemlik, baq afrnsr, parestezi, disguzi

Yaygrn olmayan : Hipoestezi, somnolans, insomnia
Bilinmiyor :Senkop, konvulsiyon, psikomotor hiperaktivite, anosmi, aguzi, parosmi,

Myastenia gravis

Giiz hastahklarr
Yaygrn : Gorme bozukluflu

Kulak ve ig kulak hastahklan
Yaygrn :Safrrrhk
Yaygrn olmayan : Duyma bozuklufiu, kulak gtnlamast

Seyrek :Vertigo

Kardiyak hastahklar
Yaygrn olmayan : Palpitasyon
Bilinmiyor : Torsades de poinfes, ventrikiiler tagikardi gibi aritmiler

Vaskiiler hastahklar
Bilinmiyor : Hipotansiyon

Gastrointestinal hastahklar
Qok yaygm : Diyare, abdominal a$n, bulantt, gaz

Yaygrn : Kusma, dispepsi
Yaygrn olmayan :Gastrit, konstipasyon

Bilinmiyor : Dilde renk degiqikli$i, pankreatit

Hepato-biliyer hastahklar
Yaygrn olmayan : Hepatit
Seyrek : Karacifrer fonksiyon anormallikleri
Bilinmiyor : Karacifer yetmezli$i, fulminan hepatit, karacifer nekrozu, kolestatik

sarrhk

Deri ve deri altr doku hastahklarl
Yaygrn : Kagrntr ve ddktintii
Yaygrn olmayan : Stevens Johnson Sendromu, fotosensitivite reaksiyonlarr, iirtiker
Bilinmiyor : Toksik epidermal nekroliz, eritema multiforme



Kas-iskelet bozukluklan, baf doku ve kemik hastahklan
Yaygm : Artralji

Btibrek ve idrar yolu hastahklarr
Bilinmiyor : interstisiyel nefrit ve akut renal yetmezlik

Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iliqkin hastahklar
Yaygrn : Yorgunluk
Yaygrn olmayan : Odem, gofils a$rrst, krrgrnhk/halsizlik, asteni

Araqtrrmalar
Yaygrn : Lenfosit sayrsrnda azalma, eozinofil sayrsrnda artma, kan bikarbonat

artl$l
Yaygrn olmayan : Aspartat aminotransferaz artrqr, alanin aminotransferaz arttpt, kan

bilirubini artrqr, kan iiresi artrqr, kan kreatinini artrqt, anormal kan potasyumu

Bilinmiyor : Elektrokardiyogramda QT uzamasr

* * seyrek olarak 6liim ile sonuglarur

$ i.iphe I i advers re aksiyonlarrn raporl anmas r

Ruhsatlandrrma sonrasl qtipheli ilag advers reaksiyonlanrun raporlanmast biiyiik onem
taqrmaktadr. Raporlama yaprlmasr, ilacrn yarar / risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saflar. Saghk meslegi mensuplarlrun herhangi bir qiipheli advers reaksiyonu
Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi (TUFAU)'ne bildirmeleri gerekmektedir.
(www.titck.gov.tr; e- posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35

ee)

4.9.Doz a$rmr ve tedavisi

Tavsiye edilenden daha ytiksek dozlarda gorlilen advers etkiler, normal dozlarda
gririilenlere benzer olmuptur. Makrolid antibiyotikleri ile doz agtmrnrn tipik belirtileri geri
dontiqlti igitme kaybr, ciddi bulantr, kusma ve ishali igerir. Doz a$lml durumunda gerektifli
gekilde medikal kdmiir kullamml ve genel semptomatik ve destekleyici tedavi endikedir.

5. FARMAKOLO.TIT OZnrrirrnni

5. 1. f,'armakodinamik iizellikler

Farmakoterapcitik grup : S istemik kullanrm igin antibakteriyeller

ATC kodu: J01FA10

Btki mekanizmasr:

Azitromi sin azalid grubu makrolid antibiyotiktir.

Bu molekiil, eritromisin A'mn lakton halkasrna bir nitrojen atomunun eklenmesi ile
oluqturulmuqtur. Azitromisinin kimyasal adr 9-deoksi -9a-aza-9a-metil-9a-homoeritromisin
A'dtr. Molekiiler afrrhf;r 749.0'dn Azitromisinin etki mekanizmasr, 50S ribozomal alt
birimlere ba$lanarak ve peptidlerin translokasyonunu inhibe ederek bakteriyel protein
sentezinin baskr lanmaslna dayanmaktadrr.

Kardiyak Elektro fizyoloj i :

QT arah$tntn uzamasr tek baqrna klorokinin (1000 mg) veya azitromisin ile birlikte
klorokinin (giinde bir kere 500 mg, 1000 mg, ve 1500 mg) alan 116 saghkh gdniilliintin
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katrldrflr randomize, plasebo kontrollti paralel bir gahpma ile yaprlmrqtrr. Azitromisinin
birlikte uygulanmasr doz ve konsantrasyon bafrmh olarak QT arah$rnr uzatmrgtrr. Tek
baprna klorokinin ile kargrlaqtrrrldr$rnda klorokininin srasryla 500 mg, 1000 mg ve 1500
mg azitromisin ile birlikte kullanrlmast sonucu maksimum ortalama (%95 iist giiven smrn)

QTcF'de 5(10)ms,7(12)ms ve 9(14) ms'dir.

Direng mekanizmasr:
Azitromisine direng dogugtan veya sonradan edinilmig olabilir. Bakterilerde iig ana direng
mekanizmasr vardrr: hedef bcilge de$igikliSi, antibiyotik giripinde defiiqiklik ve antibiyotik
yaplslnln bozulmasr.

Streptococcus pneumoniae, A grubunun betahemolitik streptokoklan, Enterococcus

faecaiis ve metisiline direngli S.aureus (MRSA) suplan dahil Staphylococcus ilureus
arasrnda eritromisine, azitromisine, difier makrolidlere ve linkozamidlere karqr tam bir
Eapr az diren g bulunmaktad r.

Duyarhllk arahklarl

Tipik bakteriyel patojenler igin azitromisinin duyarhhk arahklan aqagrdaki gibidir:

Klinik Laboratuvarlar Standartlarr Ulusal Komite si INC CLS ) :

. Duyarh 52 mg/ml; direnEli > 8 mg/ml

. Haemophilus ttirleri: duyarh < 4 mg/ml

. Streptococcus pneumoniae ve Streptococcus pyogenes:
Duyarh < 0.5 mg/l; direngli > 2 mgiml

Duyarhhk

Edinilmiq direncin prevalansr, segilen tiirler igin cofirafik olarak ve zamanla deflipebilir ve
dzellikle giddetli enfeksiyonlar tedavi edilirken direng ile ilgili lokal bilgiler yararh olur.
Gerektifinde, lokal direng prevalanst en azmdan bazt enfeksiyon tiplerinde bu ajanrn
kullanrmrnrn gtipheli oldu$una igaret ediyorsa bir uzmandan tavsiye ahnmahdrr.

Tablo : Azitromisinin anti-bakteriyel spektrumu

Yaygrn olarak duyarh oldu$u tiirler

Aerobik Gram-pozitif mikroorganizmalar

Staphylococcus aureus
Metisiline duvarlr

Streptococcus pneumoniae
Penisiline duyarh

Streptococcus pyogenes (Grup A)

Aerobik Gram-negatif mikroorganizmalar

Haemophilus influenzae

Haemophi lus parainfl u enzae

Legionella pneumophila
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Moraxella catarrhalis

Pasteurella multocida

Anaerob ik mikro organi zmalar

Clo stridium perfringens

Fusobacterium tiirleri

Prevotella tiirleri

Porphyromonas ttirleri

Difier mikroo rganizmalar

Chlamydia trachomatis

Edinilmig direncin bir problem olabildifi tiirler

Aerobik Gram-pozitif mikroorganizmalar

Streptococcus pneumoniae
Penisiline orta dtizeyde duyarh
Penisiline direncli

Dofugtan direnqli organizmalar

Aerobik Gram-pozitif mikroorganizmalar

Enterococcus faecalis

Stafilokoklar MRSA, MRSE*

Anaerobik mikro organizmalar

Bacteroides fragilis grubu

*Metisiline direngli stafilokoklar makrolidlere kaqr gok ytiksek dtzeyde edinilmig direng
prevalanslna sahiplerdir ve burada gristerilmiplerdir. QUnkU bunlar nadir olarak
azitromisine duvarhdrrlar.

5.2, Farmakokinetik iizellikler

Genel iizellikler

Emilim:

Azitromisinin oral uygulamadan sonra biyoyararlarumr yaklaprk Yo37'dir. AZOMAX'm
besleyici bir yemek sonraslnda verilmesiyle biyoyararlanrmt en az %50 orarunda azalr.
Doruk plazma dtizeylerine ulaqma stiresi 2-3 saattir.

DaErhm:

Farmakokinetik gahqmalan, dokularda plazmadakinden bartz qekilde daha ytiksek
azitromisin di.izeyleri gostermiqtir (plazmada gdzlemlenen maksimum konsantrasyonun 50
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katrna kadar) ki bu durum, ilacrn yogunlukla dokuya bafllandrfirnr gristermektedir. 500

mg'hk tek bir dozdan soffa akcifler, bademcik ve prostat gibi hedef dokulardaki
konsantrasyonlar, bulunmasr muhtemel patojenlerin MICro deSerlerinin iizerindedir.

Serum proteinlerine ba$lanmao plazma konsantrasyonuna gore defliqkenlik gcistermektedir
ve 0.5 mikrogram/ml igino/ol?'den baglayarak 0.05 mikrogran azitromisin/ml igin Yo52'ye
kadar defigmektedir. Kararh durumda dagrhmrn ortalama hacmi (VVss) 3 1 .1 l/kg olarak
hesaplanmrqtr.

Azitromisinin 600 mg'hk gtnltik dozlarda oral ahmrm takiben, ortalama en yiiksek plazma
konsantrasyonu (Cmars) l. gtin ve2. gtin srasryla 0.33 pg/ml ve 0.55 pg/ml olmuqtur.

Biyotransformasyon:

Yeterli bilgi yoktur.

Eliminasyon:

Plazma terminal eliminasyon yarl-omrii, dokulard*i azitromisin yan omrtinii yansrtrr (2-4
gtin)

intravenoz yoldan uygulanan bir dozun yaklapko/o 12'si, en rinemli boltimti ilk 24 saatte
olmak iizere, takip eden 3 giin siiresince, ana ilag olarak idrarla atrlrr. insan safrasrnda
yiiksek konsantrasyonda de$ipmemig ilag bulunur. Aym zamanda insan safrasmda 10
metaboliti gozlenmigtir. Dokulardaki mikrobiyolojik assay'ler ve HPLC kargrlagtrrmalan,
azitromisinin mikrobiyolojik etkinliginde metabolitlerin herhangi bir rol oynamadrfrnr
gostermektedir.

DoErusalhk/doErusal olmayan durum: Yeterli
bilgi yoktur.

Hastalardaki karakteristik iizellikler

YaFhlar:

Yaph gcintilltilerde (>65 ya$), 5 gtinltik uygulamadan soffa, geng gontilltilere g6,re (<40
ya$) biraz daha ytiksek EAA deserleri gdriilmiip, ancak bu degerler klinik olarak anlamh
kabul edilmemigtir ve dolayrsr ile herhangi bir doz ayarlamasr onerilmemektedir.

Bobrek BozukluEu:

Tek doz (1 g) ani sahmh azitromisin uygulamasr soffasmda, hafif-orta qiddette bobrek
bozuklufu [GFH (Glomtiler Filtrasyon Hrzr) 10-80 ml/dak] olan bireylerde azitromisinin
farmakokinetik ozellikleri degiqmemiqtir. Agrr bcibrek bozuklugu (GFH < 10 ml/dak) olan
grup ile bdbrek fonksiyonlarr normal olan grup arasmda EAAo-rzo (8.8 ;.rg.saat/ml'ye karqrn
lt.7 pg.saat/ml), Cmars (1.0 pg/ml'ye karqrn 1.6 (prg/ml) ve CLr (2.3 mlldak./kg'akarqrn 0.2
ml/dak./kg) deferleri agrsrndan istatistiksel olarak anlamh farkhhk saptanmrqtrr.

KaraciEer Bozuklu*u:

Hafif (Srnrf A) ve ofia (Srnrf B) giddette karaciger bozuklufu bulunan hastalarda
azitromisinin serumdaki farmakokinetik cizelliklerinin karacifier fonksiyonu normal olan
kiqilerdekinden belirgin biqimde farkh oldufunu gcisteren bir kanrt yoktur. Bu hastalarda,

13



belki de karaciSer klerensindeki azalmayr telafi etmeye yonelik olarak, idrardaki
azitromisin klerensinin arttrgr grirtilmektedir.

5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri

Klinik pratikte uygulanmasr beklenen dozun 40 misli ilag konsatrasyonu uygulanan yiiksek
doz hayvan gahgmalarmda, azitromisinin, genellikle fark edilebilir toksikolojik sonuglar
olmadan geri doniiqiimlti fosfolipi doza sebep oldu$u gortilmtigttir, insanlarda normal
azitromisin kullanrmr ile buna ait bir kanrt mevcut defildir.

Elektrofizyolojik araqtrmalar hafif derecede QT uzama potansiyeli oldugunu gdstermi;tir.

Karsinoienik potansi)'el :

ilag yalnrzca krsa stireli tedavi igin endike olduSundan ve karsinojenik etkinlifie igaret eden
bir belirtiye rastlanmadrfirndan, hayvanlarda karsinojenik potansiyeli de$erlendirmek igin
uzun siireli gahqma yaprlmamrgtrr.

Mutajenik potansiyel

in vivo ve in vitro test modellerinde genetik veya kromozom mutasyonu potansiyeline dair
kanrt gortilmemiqtir.

Ureme toksisitesi:

Maddenin embriyotoksik etkileri igin yaprlan hayvan qahgmalannda, fare ve srganlarda
teratojenik etki gozlemlenmemigtir. Srganlarda 100 ve 200 mg/kg viicut afrrhfrr/giin
azitromisin dozlan, fetal kemiklegmede ve maternal kilo ahmrnda hafif gerilifie yol
agmtgttr. Srganlardaki do$um oncesi ve soffasl gahgmalarda, 50 mg/kg/gtin ve tistti
azitromisin tedavisini takiben fetal kemiklegmede ve maternal kilo ahmmda hafif gerilik
gtizlemlenmigtir.

6. FARMASOTiT oZnrrirr,nn
6.1. Yardrmcr maddelerin listesi

Tribazik Sodyum Fosfat
Hidroksi propil metil selliiloz
Ksantan gum
Vigne aromasl
Muz aromasl (toz)
Vanilin
Sakkaroz

6.2. Geqimsizlikler
Bilinen gegimsizli$i yoktur.

6.3. Raf Omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yiinelik iizel tedbirler

Sulandrrrldrktan sonra 25 C" nin altmdaki oda srcakhfirnda 5 grin dayanrkhdrr. 25 "C nin

altrndaki oda srcakhfrnda2{ ay dayanrkhdrr.
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6.5 Amhalaj nitelifi ve iqerifli

Kutuda polietilen k?pa$lr -giqede, sulandrrrldrgrnda 15 ml'lik siispansiyon elde edilen
t 7, su dlqegi.ve plastik kaprk; ayrlca- gqfpdrrrldr$rnda 30 ml'iik stispansiyon elde
edilen toz, su olqegi ve plastik kagrk ile birlikte sunulmaktadrr.

6.6. Be;eri hbhi tiriinden arta kalan maddelerin imhast ve difier iizel iinlemler
Kullanrlmaml$ olan iirtinler ya da atrk materyaller "Trbbi Atrklarrn Kontrolti Ycinetmelifii"
ve "Ambalaj ve Ambalaj Atrklarr Kontrolii Ydnetmelifiine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHiBi

Kogak Farma itag ve Kimya Sanayi A.$.
Baglarbagr, Gazi Cad.No.6 4-66
Uskiidar / ISTANBUL
Tel: (0216) 492 s7 08
Faks. : (0216) 334 78 88

8. RUHSAT NO

2t4t30

9. fur< RUHSAT TARiHI/RUHSAT YENiLEME TAniTTi

ilk ruhsat tarihi: 31.01.2008

Ruhsat yenileme tarihi:

10. rctin'tin yENiLEMB TAnini


