KISA URUN BiLGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
FIXEF 200 mg/5 ml oral siispansiyon hazirlamak igirukioz

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILE SiM
Etkin madde: Hazirlanmg stuspansiyonun her 5 mL 'sinde (1 dlcekte) 200 eftksm
bulunur.
Yardimci maddeler:
Sukroz__ 2323,75 mg/5 mL
6,25 mg/5 mL

Yardimci maddeler icin 6.1'e bakiniz.

3. FARMASOT iK FORM

Oral stspansiyon hazirlamak igin kuru toz

Beyazimsi acik sari renkte, cilek aromasi kokulombjen toz kagimi olup; etiketinde
belirtildigi sekilde sulandiridiinda homojen goérusli, acik sart krem renkte viskoz

suspansiyondur.

4. KLINIK OZELL IKLER

4.1 Terapo6tik endikasyonlar

FIXEF, aagidaki enfeksiyonlarda etkilidir:

- Farenijit, tonsilit;Streptococcus pyogenesin etken oldigu,

- Akut otitis media; Penisiline hass&yeptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Moraxella catarrhalis ve Streptococcus pyogenesin etken oldigu,

- Sindzit; Penisiline hass&reptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella
catarrhalisin etken oldgu,

- Alt solunum yollarinda akut breitte; Penisiline hassa&reptococcus pneumoniae,
Moraxella catarrhalis ve Haemophilus influenza€’in etken oldu,

- Uriner sistemde akut komplike olmayan sistit wettitlerde; Escherichia coli, Proteus

mirabilis ve Klebsiella turlerinin etken oldgu,
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4.2 Pozoloji ve uygulamasekli
Pozoloji/uygulama siklgi ve suresi:

FIXEF oral yoldan etkili bir antibiyotiktir. Besin mhi ilacin emilim oranini fazla etkilemez.

Yetiskinler ve 10 yaindan blyutk cocuklarda doz:

Standart doz ginde 200 mg- 400 mg'dir. Bu doz kilada ya da 12 saat arayla ikite
bolumde alinabilir. Komplike olmamiidrar yolu enfeksiyonlarinda gtinde bir defa 200 mg
yeterlidir.

Yasl hastalarda doz:
Yasl hastalarda yegkinler icin Onerilen dozsemasi uygulanir. Bobrek yetmeilivarsa,
bobrek fonksiyonu deerlerine gore gerekli diizenleme yapilir (Bobrekmeliginde doz

bolumine bakiniz).

Cocuklarda doz:
Cocuklar icin 6nerilen doz, ginde kilogramsivea 8 mg’dir. Bu doz bir defada ya da ikite
doza boélunerek verilebilir. Bir gyana kadar olan ¢cocuklarda bu dgamasina uyulur. Bir ya

ve st cocuklardalREF'in asagidaki dozlari kullanilabilir:

1-4 ya arasinda: 2,5 ml/gin

5-10 yg arasinda: 5 ml/gin

50 kg'dan ya da 10 ytan biytk olan ¢ocuklarda ygtin dozu uygulanir.

6 ayliktan kicuk cocuklarda sefiksimin guvenifirive etkinligi saptanmanstir.

Uygulamasekli:
Oral yoldan uygulanir.

FIXEF siispansiyonun hazirlanmasi

FIXEF toz halindedir, bu yiizden ilk 6nce sulandirmgakekir.
FIXEF"i sulandirmak icin gagidaki talimatlari takip ediniz:
Tum toz serbestce akana kagigeye hafifce vurunuz.

1. HXEF 200 mg/5 mDral Siispansiyonu hazirlamak icin oo Gzerindegaretli gizginin

yaklasik 2/3'line denk gelecek kadar su ekleyiniz ve teispansiyon haline getirmek icin
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siseyi iyice calkalayiniz (Suspansiyon hazirlamak ignceden kaynatiligve sgutulmus su

tercih edilmelidir).

2. Ik sulandirilsta tam bir dailma s&lamak icin 5 dakika dinlendiriniz.

3. Kalan suyu (1/3)sise Uzerindeki garetli c¢izgiye kadar doldurunuz vgseyi yeniden
calkalayiniz. (Suspansiyon hazirlamak icin dncekigynatiilms ve s@utulmus su tercih
edilmelidir.)

4. Suspansiyon 5 ml'lik olct kagi ile uygulanabilir.

——— -

Her dozdan dncsgseyi iyice calkalayiniz.

Kullanim sonrasgiseyi hemen ve sikica kapatiniz.

Ozel poptilasyonlara ilskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezlgi:

FIXEF, bobrek fonksiyonu bozuk olan hastalarda kuldoilir. Kreatinin klirensi dakikada
60 mL ve daha yukari olan hastalara normal doZindfreatinin klirensi dakikada 21-60 mL
olan hastalara, standart doz gialda, gunlik standart dozun % 75’i verilir. Kreatiklirensi
dakikada 20 mL’nin altinda bulunan ya da devamlbalatuvar periton diyalizi tedavisi
uygulanan hastalara standart doz gmatla, guinltik standart dozun yarisi verilir. Hemadizy
ya da periton diyalizi, ilacin vicuttan belirginktarlarda temizlenmesini gamaz.

Pediyatrik popilasyon:
6 ayliktan buyuk ¢cocuklarda kullanilir.
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Geriyatrik populasyon:

Yaslilarda sefiksim egkinlerde oldgu gibi kullanilir.

4.3 Kontrendikasyonlar

Sefalosporinlere duyarli olan hastalarda kullannrahdir.

4.4 Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Baska ilaglara airi duyarl olduklar bilinen hastalardalXEF dikkatli kullaniimalidir.
Ozellikle penisilinlerle  sefalosporinler arasindaisrki  capraz-alerjenisite  olgu
bilindiginden, penisiline alerjisi olan hastalarda sefabosp kullanirken dikkatli olmalidir.
Her iki gruba giren ilaglara I3a olarak alerjik ve anafilaktik reaksiyonlar bitdmistir.
FIXEF kullanimi sirasinda alerjik bir reaksiyon ganige, ilacin alimina son verilmeli ve

uygun tedaviye bdganmalidir.

Agir bobrek yetmezjii hastalarinda IXEF dikkatli kullaniimalidir (Bébrek yetmeziinde

doz bdlumune bakiniz).

Ciddi kitan6z advers reaksiyonlar
Toksik epidermal nekroliz ve Stevens-Johnson sendr@ibi ciltte ciddi advers etkiler
sefiksim kullanan bazi hastalarda bildiriktii. Ciltte ciddi advers reaksiyonlar olgunda

sefiksim kesilmeli ve uygun tedavi ve/veya 6nlemiggulanmalidir.

FIXEF ’in uzun sdreli kullanimi duyarli olmayan miknganizmalarin gelimesine yol
acabilir. Dger geng spektrumlu oral antibiyotiklerde ol@u gibi, kullanim sirasinda
kolondaki normal bakteri florasi g@gerek Clostridium gelisimi gorulebilir. Arastirmalara
gore, antibiyotik kullanimina Iza olarak gortlebilen psédomembrantz koli@pstridium
difficile’'ye basl toksinler yol agmaktadir. Kullanimi sirasindaraliyare hali goraltrse ilacin

alimina son verilmelidir.

Pstédomembran6z kolit tedavisi; glinimizde sigmoidipiskuygun bakteriyolojik cajmalar,
sivi elektrolit ve protein destenden ibarettir. Ber kolit tablosunda ilaci kestikten sonra
duzelme olmazsa ya da semptoméaidetli ise oral vankomisinC. difficile tarafindan
olusturulan antibiyotik bgimli psédomembrandz kolitte secilecek ilactir. g&i kolit

nedenleri ekarte edilmelidir.
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Sodyum hakkinda uyari:
Hazirlanmg her bir 6lgekte 6,25 mg sodyum benzoat icerireptaral ya da topikal olarak

uygulanmadiindan herhangi bir uyari gerektirmez.

Sukroz hakkinda uyari:
Her bir Olcekte 2323,75 mg sukroz icerir. Nadirtkabal friiktoz intoleransi, glikoz-galaktoz
malabsorpsiyon veya sukraz-izomaltaz yetngzlproblemi olan hastalarin bu ilaci

kullanmamalari gerekir.

4.5 Diger tibbi trtnler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri
Benedict ya da Fehling Sollsyonlari veya bakir aithbletleriyle yapilan idrar glikoz
testlerinde, yalanci pozitif reaksiyon gorulebilEnzimatik glikoz oksidaz reaksiyonlarina

dayanan testlerde bdyle bir etkila gorulmez.

Sefalosporin tird antibiyotiklerin kullanimi sinada direkt Coombs testinin yalanci pozitif
sonu¢ verebilegg bildirilmi s oldusundan, Coombs testinin pozitif olgiwm durumlarda bunun

ila¢ etkilesimine bal olabilecesi dikkate alinmalidir.

Diger sefalosporinlerde ol@u gibi bazi hastalarda protrombin zamanindag gielenmitir,

dolayisiyla, antikoagilan tedavi alan hastalar#&atli olunmalidir.

Birlikte baska bir ila¢ kullanildginda tedaviyi diizenleyen doktor bilgilendirilmehdi

Probenesid sefiksim konsantrasyonunu arttirir kSefi karbamezapin dtzeyini arttirir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi B 'dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontroll (Kontrasepsiyon)
Deneysel cajmalarda herhangi bir embriyotoksik etkiye rastlammgair. Ancak, temel tibbi
esaslara dayanarak sefiksimin gefaliilk 3 ayinda kullaniimasindan 6nce olasi risk ve

yararlarin etraflica dgerlendirilmesi onerilir.
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Gebelik donemi
Sefiksim plasentaya gecer umblikal kordonda kan skatrasyonu maternal serum
konsantrasyonunun 1/6-1/2’si oraninda @albildirilmistir.

Laktasyon donemi
Anne sitinde sefiksim saptanmaim Ne var ki, yeterli klinik argtirma sonucu elde
edilmeden, hekim tarafindan zorunlu gorilmedikcefiksen emziren annelere

uygulanmamalidir.

Ureme yetengi/Fertilite
Deneysel cagmalarda herhangi bir embriyotoksik etkiye rastlammér.

4.7 Arac ve makine kullanimi tzerindeki etkiler
Sefiksimin ara¢ ve makine kullanimi Gzerine gdalan bir advers etkisi ol@unu
distindurecek bir bilgi yoktur. Bununla birlikte, altyatan hastalik ya da sefiksimin bazi yan

etkileri (Orn. gastro-intestinal rahatsizlik) ax@cmakine kullanimini etkileyebilir.

4.8 Istenmeyen etkiler

Cift—kor klinik calismalarda plasebodan daha fazla bildirilen ve eldekilerin nedensellik
acisindan en iysekilde dgerlendiriimesi sonucunda sefiksim tedavisiylgkilsi en azindan
muhtemel oldgu kabul edilerek tanimlanan advers etkiler, izleyeniflama kullanilarak
asagida listelenmgtir: Cok yaygin $£1/10); yaygin %¥1/100, < 1/10); yaygin olmayan
(>1/1.000, < 1/100); seyrek>1/10.000, < 1/1.000), cok seyrek (< 1/10.000),nioiliyor

(eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Enfeksiyonlar ve enfastasyonlar

Bilinmiyor: Psédomembrandz enterokolit.

Kan ve lenf sistemi hastaliklar

Seyrek: Hemogramda gigiklik (Lokopeni, agranilositoz, pansitopeni, tronsiiopeni,
eozinofili).

Cok seyrek: Kan pihtifgna rahatsizliklan

Bagisiklik sistemi hastaliklari
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Seyrek: Urtiker veya anjiyoodem. Tedavinin kesilmiégerine bu reaksiyonlarda genellikle
duzelme olur. Seyrek olarak eritema multiforme, vBts-Johnson sendromu ve toksik
epidermal nekroliz bildirilmytir.

Seyrek: Alerjik cilt reaksiyonlari, anafilaktisoka kadar hersiddette airi duyarhlik
reaksiyonlari (Orn. fasiyal 6dem, glossoncus, satuiyollarinin daralmasi ile birlikte internal
larenks 6demi, tagkardi, dispne, kan basincingaka neden olabilecek kadarstie).

Cok seyrekilag atgi, serum hastali benzeri reaksiyon, hemolitik anemi, interstisyefrit.
Deri ve deri alti doku hastaliklari

Yaygin olmayan: Cilt dokuntuleri (Ekzentema, eritenzole olgularda eritema eksidativum
multiforme ve Lyell's sendromu), pruritus, mukoz&lamasyonu.

Sinir sistemi hastaliklari

Seyrek: Ba agrisi, vertigo.

Cok seyrek: Gecici hiperaktivite, konvilsiyonglien.

Solunum, g@us bozukluklari ve mediastinal hastaliklar

Bilinmiyor: Dispne

Gastrointestinal sistem hastaliklar

Cok yaygin: Midede dolgunluk, bulanti, kusm@ahsizlik ve gaz.

Yaygin: Yumyak gaita veya diyare.

Cok seyrek: Antibiyotie basl kolit (Orn. psédomembrandz kolit), direncli bakterle veya
Blastomycesile stiperenfeksiyonlar.

Bobrekler ve idrar hastaliklar

Seyrek: Serumda kreatin ve ure konsantrasyonlaarga

Hepato-bilier bozukluklari

Seyrek: Serumda karger enzimlerinde (Transaminazlar, alkalen fosfasaiy.

Cok seyrek: Hepatit, kolestatik hepatit.

Genel bozukluklar ve uygulama boélgesine igkin hastaliklari

Bilinmiyor: Genital pruritus ve vajinit

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasiipheli ila¢c advers reaksiyonlarinin raporlanmasyuati 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / dekgesinin surekli olarak izlenmesine
olanak sglar. S&lik mesl&i mensuplarinin herhangi bgtipheli advers reaksiyonu Turkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gekmektedir. (www.titck.gov.tr;
e-posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 fa&s: 0 312 218 35 99)
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4.9 Doz asimi ve tedavisi

FIXEF'in asiri doz alimiyla ilgili bilgi yoktur.

Normal sahislarda 2 grama kadar alinan sefiksim dozlaryaihaetkiler, dnerilen dozlardaki
yan etkilerden farkli bulunmasgtir. Asiri doz alimlarinda mide lavaji yapmak gerekebilir.

Ilacin spesifik antidotu yoktur.IREF, diyalizle dolaimdan belirgin miktarda temizlenmez.

5. FARMAKOLOJ iK OZELL IKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterap6tik grup: Oral sefalosporinler grubu

ATC kodu: JO1DDO08

Sefiksim, oral yoldan alinginda, enfeksiyonlarda siklikla rastlanan Gram pfozé Gram
negatif mikroorganizmalara bakterisit etkili, uzwtki sireli, beta-laktamaz enzimlerine
dayanikli, geni spektrumlu bir sefalosporindir. Antibakteriyel etklani ve minimum

inhibisyon konsantrasyonlari t¢lincis&ald sefalosporinlerin aynidir.

Mikrobiyolojik 6zellikleri

Sefiksim, aagidaki mikroorganizmalaren vitro olarak belirgin etkinlik gosterir:

Gram-pozitif mikroorganizmalar

Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus agal actiae.

Gram-negatif mikroorganizmalar

Haemophilus influenzae, Haemophilus parainfluenzae, Moraxella (Branhamella) catarrhalis,
Neisseria gonorhoea, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, indol pozitif diger
Proteus turleri, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Enterobacter grubu, Pasteurella
multocida, Providencia tirleri, Salmonella turleri, Shigella turleri, Citrobacter amalonaticus,
Citrobacter diversus, Serratia marcescens.

Not: Pseudomonas tirleri, enterokok sglari (Streptococcus faecalis, D grubu streptokoklar),
Listeria monocytogenes, stafilokok sglarinin ¢c@u (koagllaz pozitif ve negatif garla
metisiline direncli olanlar dahil)nterobacter swlarinin ¢@u, Bacteroides fragilis suslarini
¢cogu veClostridiumturleri sefiksime direnclidir.
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Etki mekanizmasi:
Sefiksim, bakteri hiicre duvari sentezini inhiberelebakterisit etki gosterir. Beta-laktamaz
enzimlerine ileri derecede dayanikhdir. Bu nedenteta-laktamaz vagi dolayisiyla

penisilinlere ve bazi sefalosporinlere direnclinohlaikroorganizmalara etkilidir.

5.2 Farmakokinetik 6zellikler
Genel ozellikler
Sefiksim, oral yoldan alingdinda gastrointestinal sistemden kolaylikla emHBimilim orani,

besin alimiyla d@smez.

Dagilim:
200 mg ile 2000 mg arasindaki doz alimlarinda, $&mimundaki zirve konsantrasyonlari ve

serum konsantrasyonlaggresi altindaki alan (AUC) dgrusal bir arty gosterir.

200 mg ve 400 mg’'lik dozlarin oral yoldan alinmasm 3-4 saat sonra, serumda ortalama 2-4
mcg/mL ve 3-5 mcg/mL’lik zirve konsantrasyonlardeledilir. Mukerrer doz alimlarinda,
ilag, serum ya da idrarda birikmez. Serum proteinde b&lanma orani % 65; gakh
kisilerde serumdaki yarilanma siresi ise 3-4 saattir.

Biyotransformasyon:

Sefiksimin vivo olarak metabolize edilmez.

Eliminasyon:
Absorbe edilen dozun ortalama % 50’si 24 saatterl@rdgismeden dyari atilir. Verilen

dozun % 10'u safra sivisiyla atilir. Bobrek fonksilari orta derecede bozulmbastalarda
(kreatinin Kklirensi 20-40 mL/dak.) sefiksimin serdaki yarilanma siresi 6.4 saateira

bobrek yetmezfiinde ise (kreatinin klirensi 5-20 mL/dak.) yarilaamsiresi 11.5 saate uzar.
Hastalardaki karakteristik 6zellikler

Yasllar:
Yas, ilacin farmakokinetik 6zelliklerini Gnemli bir ©imde etkilemez.
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Bobrek yetersizfii:

Hemodiyaliz ya da periton diyalizi ile kandan begiir oranda temizlenmez.

5.3 Klinik 6ncesi guvenlilik verileri

Sefiksim, in vitro kosullarda bakteri ya da memeli hiicrelerinde noktaasybnuna, DNA
hasarina ya da kromozom hasarina yol acmaral fare mikronukleus testindien vivo
klastojenik etki gostermentir. Sefiksim, ergkin insanlardaki terap6tik dozun 125 kati

dozlarda sicanlarda fertilite ya da Greme yetemetkilemedgi goraimistar.

6. FARMASOTIK OZELL IKLER

6.1 Yardimci maddelerin listesi

Ksantan zamki

Sodyum benzoat

Susuz kolloidal silikon dioksit

Cilek aromasi

Sukroz

6.2 Gecimsizlikler

Bu urdn igin gecerli d&ldir.

6.3 Raf omri

24 Ay

Suspansiyon hazirlandiktan sonra 2 - 8 °C’ de Migijileyle stabildir.

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

Sulandiriimadan 6nce kuru tozu 26’nin altindaki oda sicakiinda ve giktan koruyarak
saklayiniz. Hazirlanmiolan sispansiyon 2 - 8 °C’ de muhafaza edilerekgli4 icinde
kullaniimalidir.

6.5 Ambalajin niteli gi ve icerigi

Primer ambalaj malzemesi olarak 50 mL’ yaretli 100 mL amber renkli (Tip 1ll) cagise
ve 100 mL’ ye saretli 125 mL’lik amber renkli (Tip IlI) camise ile aluminyum contall beyaz
renkli cocuk korumali polipropilen kapak ve 5 mlcili seffaf kasik kullaniimaktadir. Bir
kutu icerisinde kullanma talimati ile birlikte sumaktadir.

6.6 Beseri tibbi Griinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel 6nlemler
Kullanilmams Urdnler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kol Ydnetmelgi” ve

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklari Kontrolli Yonetmei' ne uygun olarak imha edilmelidir.
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