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KISA URUN BiLGiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
BACTRIM 400/80 mg i.v. enjektabl ¢cozelti iceren ampul

2. KALITATIF VE KANT ITAT iF BILESiM
Her bir 5 ml'lik ampul:

Etkin madde:

Sulfametoksazol (SMZ) 400 mg
Trimetoprim (TMP) 80 mg
Yardimci madde(ler):

Propilen glikol 2050.0 mg
Susuz etanol 500.0 mg
Sodyum hidroksit* k.m.

(%10’luk ¢ozelti)
* pH ayari igin kullanilr.
Yardimci maddeler icin, 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
I.V. enjektabl ¢ozelti iceren ampul

4. KLINIK OZELL IKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

BACTRIM, duyarli organizmalarin neden ofglu asagidaki enfeksiyonlarin tedavisi icin
endikedir (bkz. b6lim 5.1):

* Pneumocystis jiroveci (P.carinigndmonitisin 6nlenmesi ve tedavisi
» Toksoplazmozisin profilaksisi ve tedavisi
* Nokardiozisin tedavisi

BACTRIM’e karsi bakteriyel duyarlilik bulgusu varsa ve BACIWR icinde bulunan
antibiyotik kombinasyonunun tek bir antibiygei tercih edilmesi igin iyi bir neden varsa
enfeksiyonlar BACTRM ile tedavi edilebilir:

» Akut komplikasyonsuz Uriner sistem enfeksiyonu

* Antibakteriyel ajanlarin uygun kullanimi ile ilgilresmi kilavuzlar gdéz 6nine
alinmalidir.
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4.2. Pozoloji ve uygulamaekli

Pozoloji:

Erigkinler ve 12 yain Gizerindeki ¢ocuklar i¢in standart doz:

Yetiskinler ve 12 yaindan buyuk ¢ocuklar igin standart doz: sabah garakuygun seyreltme
yapildiktan sonra gunde iki kez 2 x(5 ml) ampuQ (il);

Gunluk maksimum doz (6zellikleza vakalar icin): giinde iki kez sabah vesak 3x(5 ml)
ampul, (15 ml);

12 ygina kadar ¢ocuklar icin standart doz:
Gunluk ortalama doz yaklk 2 ml/ 5 kg vicut grligi; sabah ve alam olmak tzere iki gt
doza bolunur. Cocuklara tavsiye edilen doz kgrmaginlik 6 mg TMP ve 30 mg SMZ'dir.

Yas Doz
6 hafta — 5 ay 12 saatte bir 1,25 ml
6ay—-5vya 12 saatte bir 2,5 ml
6yas—12ya 12 saate bir 5,0 ml

Uygulama siklg1 ve slresi:

Genel bir kural olarak BACTR/'in parenteral formiilasyonlari oral tedavinin miimk
olmadg hallerde verilmelidir. Standart doz arka arkaygifiden fazla, maksimum doz da 3
gunden fazla kullaniimamalidir.

Uygulamasekli:

BACTRIM uygulanmadan once seyreltilmelidir. Dilusyon ickullanilabilecek infiizyon
solusyonlari: %5 ve %10 dekstroz, %10 ksilitol, ggnsolisyonu (USP XVIII), Macrod@x
(%5’lik dekstroz icinde %70.6 dekstran), %0.9 sadykiorir, %0.45 sodyum klordr + %2.5
dekstroz.

Asagidaki, 1 ml BACTRM ampul soliisyonuna 25-30 ml infiizyon solusyonunora
dayanan minimum dilisyogemasina uymak dnemlidir:

1 ampul BACTRM (5 ml)’e 125 ml inflizyon soluisyonu

2 ampul BACTRM (10 ml)’e 250 ml infiizyon soliisyonu

3 ampul BACTRM (15 ml)e 500 ml infiizyon soliisyonu. BACTR ile karisimlar
kullanimdan hemen ©Once hazirlanmalidiinfiizyon soliisyonuna BACTIRVin
eklenmesinden sonra iyi kemasini sglamak icin kagim sallanmali ya da c¢evrilmelidir.
Inflizyondan 6nce ya da inflizyon sirasinda tiurbigiteda kristallgme gorilirse solusyon
hemen hazirlanan yenisi ile @gtirilmelidir. BACTRIM ile hazirlanan inflizyon soliisyonlari
hazirlandiktan sonraki 6 saat icinde kullaniimalidi

Sivi kisitlamasi olan hastalarda dilisyon oran@&mwi kisitlamasi gereken durumlarda her 5
ml BACTRIM 75 ml %5 dekstroz, %0.9 sodyum kloriir ya da Rirgglisyonuna eklenebilir.
Soliisyon kullanimdan hemen dnce hazirlanmal vesidave g 1sik mevcudiyetinde 2 saat
icinde uygulanmalidir. Etkili kan dizeylerine gilanasi icin sivinin miktarina ga olarak
inflizyon siresi 1% saati gecmemelidir. Normal Sré60 dakikadir.
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Ozel poptilasyonlara ilskin ek bilgiler
Pneumocystis carinipndmonisi olan hastalarda onerilen doz 20 mg/kgPTw 100 mg/kg
SMZ'Un 24 saatlik dozlarinin 6 saatte it dozlar halinde 14 giin boyunca verilmesidir.

Nocardiosis’li hastalar: Nocardiosis’li ygkinler i¢in 6Onerilen doz en az 3 ay sureyle
uygulanan 480-640 mg TMP ve 2400-3200 mg SMZ'du. dzun hastanin ya agirligi,
renal fonksiyonu ve hastgin ciddiyetine goére ayarlanmasi gerekir. 18 ayaakadan tedavi
suresi bildirilmitir.

Karaciger yetmezlgi:
Karaciger fonksiyonu bozuk olan hastalarda dozlili veri yoktur.

Bobrek yetmezlgi:
Bobrek fonksiyonu bozulmyuolan hastalardasagidaki dozsemasi tavsiye edilmektedir:

Kreatinin klirensi Onerilen dozsemasi

30 ml/dak'nin tGizerinde Standart doz

15-30 ml/dak Standart dozun yarisi

15 mi/dak'dan az BACTI® kullanilmasi tavsiye edilmez.

Pediyatrik populasyon:
Ortalama doz sabah vesakn olmak Uzere 2 doz bdlinerek uygulanan gunlik 2 ml/5 kg.
Bu nedenle ¢ocuklarda 6nerilen doz gunlik 6 mg/ktPTve 30 mg/kg SMZ.

Geriyatrik populasyon:
Renal fonksiyonu normal olan glahastalarda yegkin dozu uygulanmalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

BACTRIM:

 Silfonamidlere, trimetoprime, ko-trimoksazole veRACTRIM'in icindeki yardimci
maddelerden herhangi birisine kaasiri duyarlilik 6ykisi olan hastalara verilmemelidir

» Karacgerde belirgin parenkimal hasari olan hastalardarkadikedir.

* Plazma konsantrasyonunun tekrarlanan olgimleriaplgmadgl ciddi bobrek yetmezi
olan hastalarda kontrendikedir.

* 4 haftallk ve daha biyuk olan bebeklerde PCP téa@filaksisi haric olmak Uzere
prematire bebeklere ve miyadindagalo bebeklere ise yamin ilk 6 ayi iginde
uygulanmamaldir.

» Sullfametoksazol velveya trimetoprim kullanimi ilelacla indiklenen immin
trombositopeni hikayesi olan hastalarda kontrerdlike
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4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Cok nadir olmasina ganen, Stevens-Johnson sendromu, Lyell sendromuikt@sdermal
nekroliz), fulminan hepatik nekroz, agranulositaplastik anemi, ger kan diskrazileri ve
solunum yollarindasar1 duyarlilik gibisiddetli reaksiyonlara g olarak oltimler olmstur.
Tedavinin ilk haftasinda hastalar uyariimalidir.

Cilt dokuntist gorulir goriulmez BACTR kesilmelidir ve yeniden sanmamalidir (bkz.
4.8 istenmeyen Etkiler).

Yasli hastalarin tedavisi sirasinda 6zellikle dikkallinmasi her zaman tavsiye edilir, ¢ciinki
bu hastalar grup olarak advers reaksiyonlar agsindaha duyarhdir ve 0zellikle
komplikasyon olgturan durumlar varsa (bozuk karger ve/veya bobrek fonksiyonu ve/veya
diger ilaclarin @ zamanl kullanilmasi) ciddi etkilerin ortaya cikmiasilgl daha yiksektir.

Yeterli idrar ¢ikgl her zaman korunmalidir. Tedavi edilen hastalaggutulmus idrarlarinda
sulfonamid kristalleri gorulmil olmasina rgmen, in vivo kristaliri bulgusu nadirdir.
Beslenme bozukfgu olan hastalarda risk daha yuksek olabilir.

BACTRIM uzun sire verilginde veya folat eksik§i olan hastalara verildinde ya da
yaslilara verildiginde, duzenli aylik kan sayimi yapilmasi oOnerilgijnkii mevcut folat
eksikligine bali olarak hematolojik laboratuar gostergelerindesnagtomatik dgisiklik
olasilgr vardir. Bu degisiklikler, folinik asit (5-10 mg/gun) uygulanmasieilantibakteriyel
aktiviteye engel olmaksizin geri dondurtlebilir.

Glikoz-6-fosfat dehidrojenaz (G-6-PD) eksgilolan hastalarda hemoliz olabilir.

Ciddi alerji veya brogiyal astimi olan hastalarda, BACTR dikkatli bir sekilde verilmelidir.
BACTRIM, A grubu beta-hemolitik streptokoklara ghastreptokokkal farenijit tedavisinde
kullaniimamalidir; bu organizmalarin orofarenkséeadikasyonunda, penisiline gére daha az

etkilidir.

Trimetoprimin, fenilalanin metabolizmasini bozdu bildirilmistir, ama uygun diyet
kisitlamasi yapan fenilketonirik hastalarda bunoend yoktur.

Akut porfiri riskinden siiphe edilen veya akut porfiri olgu bilinen hastalara BACTIV
veriimesinden kacinilmalidir.  Hem trimetoprim, herde silfonamidler (6zellikle

sulfametoksazol olmasa da), porfirinin klinik alewimesi ile ilgkili bulunmustur.

Hiperkalemi ve hiponatremi riski olan hastalardause potasyum duzeyinin yakin olarak
takibi gereklidir.

Dikkatli gozlem yapilmaksizin BACTRI, ciddi hematolojik bozuklgu olan hastalara
verilmemelidir (bkz. 4.8istenmeyen etkiler). BACTI, sitotoksik tedavi géren hastalara,

4/14

Kaynak: https://www.titck.gov.tr/kubkt | Bu PDF, ilacin.com tarafindan yalnizca Ustbilgi/altbilgi eklenerek sunulmustur.


https://ilacin.com/ilaclar/bactrim-400mg80mg-iv-enj-coz-iceren-ampul-8699525754615/

Bu ilacin giincel fiyatini, SGK tarafindan karsilanip karsilanmadigini, muadil ilaglari ve regete durumunu gérmek igin tiklayin.
https://ilacin.com/ilaclar/bactrim-400mg80mg-iv-enj-coz-iceren-ampul-8699525754615/

kemik iligi veya periferik kan Uzerinde ilave etki olmaksizueya cok az etki ile
uygulanmgtir.

BACTRIM icindeki antibiyotik kombinasyonu, sadece, doktordeserlendirmesine gore
tedavinin, olasi riskleregar bastgl durumlarda kullaniimalidir; etkili tek bir antikiriyel
ajanin kullaniimasi dikkate alinmalidir.

Bu tibbi Grun propilen glikol icermektedir. Alkokeinzeri semptomlara neden olabilir.

Bu tibbi Grinin her 5 ml'sinde 500 mg etanol (a)keardir; 6rngin, her dozda 12.7 ml
biraya edeger veya 5.3 m$araba gdeger gibi.

Alkol bagimhiligi olanlar icin zararl olabilir. Hamile veya emairkadinlar, ¢cocuklar ve
karacger hastalil ya da epilepsi gibi yuksek risk grubundaki hastatin dikkate alinmalidir.

Bu tibbi Griin her 5 mI'sinde 1 mmol (23 mg)’'den dadz sodyum ihtiva eder; yani esasinda
“sodyum icermez”.

Sulfametosazol/trimetoprim ile indiklenen trombogéni, immun aracih bir hastalik olabilir.
Olumciul veya hayati tehlikesi olarsiddetli trombositopeni vakalari bildirilrgir.
Trombositopeni, sulfametoksazol/trimetoprim ile aeihin durdurulmasi sonrasi genellikle
bir hafta icerisinde duzelir.

4.5. Dger tibbi Urdinler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri

Trimetoprim, alkalen pikrat reaksiyonu kullangdzaman serum/plazma kreatininggenin
yanls hesaplamasina neden olabilir. Bunun sonucundamgglazma kreatinin dizeyi
gercekte oldgundan %10 daha yiksek bulunabilir. Kreatinin klgiediser: kreatinin renal
tubuler sekresyonu, %23'ten %9’aseéiken, glomertler filtrasyon @gsmeden kalir.

Bazi durumlarda, zidovudin ileseamanl tedavi, ko-trimoksazole kahematolojik advers
reaksiyon gefime riskini artirabilir. & zamanh tedavi gerekli ise, hematolojik parametial
takip edilmesi goz 6nune alinmalidir.

Bobrek transplantasyonunu takiben ko-trimoksazaiksporin ile @ zamanl olarak tedavi
edilen hastalarda, bobrek fonksiyonunda reversibubma gozlenmstir.

Rifampisin ve BACTRM'’in birlikte kullaniimasi, bir haftalik bir donenssh sonra
trimetoprimin plazma yari-6mrinde kisalma ile sdaog. Bunun klinik 6nemi olmagi
distndimektedir.

Trimetoprim, fizyolojik pH'da katyon olgturan ve kismen aktif renal sekresyonla atilan
(prokainamid, amantadin) ilaclarla birlikte kull&hginda, bu sirecin kompetetif inhibisyonu

olasilgl s6z konusudur ve bu durum, ilaclardan birisingyas her ikisinin birden plazma
konsantrasyonunun artmasina yol acar.

5/14

Kaynak: https://www.titck.gov.tr/kubkt | Bu PDF, ilacin.com tarafindan yalnizca Ustbilgi/altbilgi eklenerek sunulmustur.


https://ilacin.com/ilaclar/bactrim-400mg80mg-iv-enj-coz-iceren-ampul-8699525754615/

Bu ilacin giincel fiyatini, SGK tarafindan karsilanip karsilanmadigini, muadil ilaglari ve regete durumunu gérmek igin tiklayin.
https://ilacin.com/ilaclar/bactrim-400mg80mg-iv-enj-coz-iceren-ampul-8699525754615/

Es zamanl olarak dilretik (esas olarak tiazidlerjduan yali hastalarda, purpura ile birlikte
olan veya olmayan trombositopeni riskindesagtirilmektedir.

Baz! bildirimlere gore @zamanl olarak ko-trimoksazol recete ediidde, haftada 25 mg'dan
fazla malaryal profilaksi amacli primetamin alarstadarda megaloblastik anemi gebilir.

Ko-trimoksazol'in varfarinin antikoagulan etkisimpunun metabolizmasini stereo-selektif
olarak inhibe ederek potansiyalize gttigosterilmitir. Sulfametoksazoljn vitro olarak
varfarini plazma- albiimin protein payici bolgelerden ayirabilir. BACTIRI tedavisi
esnasinda antikoagulan tedavinin dikkatligeikilde kontrol edilmesi tavsiye edilir.
Ko-trimoksazol fenitoinin yari-omrinu uzatir v@ zamanli olarak uygulanirsagia fenitoin
etkisi ile sonuclanabilir. Hastanin durumunun veusefenitoin dizeylerinin yakindan takibi
tavsiye edilir.

Trimetoprim ile digoksinin gzamanli kullaniimasinin, y& hastalarin bir béliminde plazma
digoksin duzeylerini ytksel@ti gosterilmitir.

Ko-trimoksazol metotreksatin serbest plazma dizieylgiikseltebilir.

Testte,Lactobacillus casénin dihidrofolat reduktazi kullanil@g zaman trimetoprim, serum
metotreksat dizeyi testlerine engel olur. Metotatksadyoimmuinassay ile Olculgiinde
engelleme s6z konusu giklir.

Trimetroprim/sulfametoksazol 160 mg/800 mg (ko-tkeazol) uygulanmasi, trimetoprim
o0gesine bal olarak lamivudin maruziyetinde % 40 adi neden olur. Lamivudinin
trimetroprim veya silfametoksazol farmakokigetizerinde etkisi yoktur.

Sulfonilire hipoglisemik ajanlarla etkgien nadir olmakla birlikte, potansiyalizasyon
bildirilmi stir.

Hiperkalemiye neden olabilengdir ilaclari alan hastalarda dikkatli olmak gereklid

BACTRIM, metotreksat gibi gier anti-folat ilaglari alan hastalarda uygun teddsiak kabul
edilirse, folat dest& verilmesi digtintlmelidir.

Ozel popiilasyonlara ilskin ek bilgiler
Herhangi bir etkilgim calismasi yapilmanstir.

Pediyatrik populasyon
Cocuklarda herhangi bir etkglien calismasi yapilmanstir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel Tavsiye
Gebelik kategorisi: C
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Cocuk Dogurma Potansiyeli Bulunan Kadinlar/Dogum Kontroll (Kontrasepsiyon)
BACTRIM verildigi zaman neonatal hiperbiliriibinemi ortaya ¢cikmasylenmesi riski veya
teorik olarak kernikterus riski nedeniyle cocukgdoma potansiyeli olan kadinlar uygun
kontrasepsiyon yontemlerini kullanmalidir.

Gebelik donemi

BACTRIM'’ in gebe kadinlarda kullaniminagkin yeterli veri mevcut daldir.

Hayvanlar Gzerinde yapilan gahalar, gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal geh /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dgum sonrasi gealim lzerindeki etkiler bakimindan yetersizdinsanlara
yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Hayvan deneylerinde, ¢ok yiksek dozlardaki TMP-SNdik asit antagonizmasi igin tipik
olan fetus malformasyonlarina neden ojtau Gebe kadinlar Uzerinde yapilan galalarin
raporlarinda, spontan bildirilen malformasyon rdgonda ve ilgili literatlr incelemelerinde,
BACTRIM insanda belirgin bir teratojenik risk stsmadgi gorinmektedir. TMP ve SMZ
plasentay gectikleri ve folik asit metabolizmasdmozduklar icin, BACTERM ancak fetusta
potansiyel faydasi potansiyel riskinden yiksek gidudgsrulanirsa gebelik sirasinda
kullanilmahdir. BACTRM ile tedavi géren gebe kadinlara giinde 5 mg fakit verilmesi
Onerilmektedir. Gebelin son devresinde, yeniganlarda kernikterus riski acisindan
BACTRIM'in kullaniimasindan kaginiimaldir.

Laktasyon donemi

TMP ve SMZ anne sutiine gecer. BACMRN anne sutilyle beslenen bebeklerdeki miktari
distk olduzu halde, behge verecsgi risk (kernikterus, s@ri duyarllik) anneye Sgayacd|
terapotik yarara kartartilarak karar verilmelidir.

Ureme yetengi/Fertilite
Hayvanlar Uzerinde yapilan atamalar dreme toksisitesinin bulunglinu gosternstir.
Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

4.7. Arag ve makine kullanimi Gizerindeki etkiler

BACTRIM’in ara¢ ve makine kullanimi tizerindeki etkisimagtiran calsma yuritilmenmtir.
Bu aktiviteler GUzerinde olumsuz etki, ilacin farmédisinden 0Ongorilemez. Yine de,
hastalarin ara¢ kullanma becerisi gbz ©Onine abknirkhastanin klinik durumu ve
BACTRIM’in advers olay profili akilda tutulmalidir.

4.81stenmeyen etkiler

Asagidaki advers olaylarla gkili siklik kategorileri tahmini hesaplamalardirogli olay igin
insidansi hesaplamak tzere uygun veri mevcgildie Ayrica, advers olaylar, endikasyona
bagli olarak insidansta farklilik gosterebilir.

Cok yaygindan seyge kadar dgisen advers olaylarin siigini saptamak Uzere gerilinik
calismalarinin verileri kullanilmgtir. Cok nadir advers olaylar, primer olarak paaiauh
sonrasi deneyimlerden elde edilen verilerden samtamlup, bu nedenle “gercek” bir
sikliktan ziyade bildirim oranini yansitir.
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Klinik calismalarda rapor edilen istenmeyen etkilerin siklrelamasi gagidaki gibidir:

Cok yaygin £1/10); Yaygin £1/100 ila <1/10); Yaygin Olmayare1/1000 ila <1/100);
Seyrek $£1/10000 ila <1/1000); Cok seyrek (<1/10000), bilipon (eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor)

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygin: Monilial cggalma

Kan ve lenf sistemi hastaliklar

Cok seyrek: Belli duyarli G-6-PD eksigli olan hastalarda, I6kopeni, ndtropeni,
trombositopeni, agranulositoz, megaloblastik anemplastik anemi, hemolitik anemi,
methemoglobinemi, eozinofili, purpura, hemoliz

Hematolojik dgisikliklerin cogu hafiftir ve tedavi kesildgiinde tersine cevrilebilir. Ozellikle
yaslilarda, karagier veya bobrek fonksiyonu bozuk olanlarda veyatfdlaumu zayif olan
hastalarda, izole vakalardaddetli olabilse dahi, d&sikliklerin ¢cogu klinik semptomlara
neden olmaz. Risk ¢gyan hastalarda 6limler kaydediktni ve riskli hastalar dikkatli bir
sekilde gozlemlenmelidir (bkz. 4.3 Kontrendikasyaila

Bagisiklik sistemi hastaliklari

Cok seyrek: Serum hastal anafilaksi, alerjik miyokardit, anjiyoddem, ilagei, Henoch-
Schonlein purpurasina benzeyen alerjik vaskulitriapeteritis nodoza, sistemik lupus
eritematozus

Metabolizma ve beslenme hastaliklari
Cok yaygin: Hiperkalemi
Cok seyrek: Hipoglisemi, hiponatremi, anoreksi

Ko-trimoksazol yali hastalarda kullanilginda veya yiksek doz ko-trimoksazol alan
hastalarda, bu hastalar, hiperkalemi ve hiponayerdaha duyarl olabilecekleri icin yakin
gOzetim Onerilir.

Psikiyatrik hastaliklar
Cok seyrek: Depresyon, hallisinasyonlar

Sinir sistemi hastaliklari

Yaygin: Bg agrisi

Cok seyrek: Aseptik menenijit, konvulsiyonlar, perik norit, ataksi, vertigo, tinnitus, ba
donmesi

Ilag kesildgi zaman aseptik menenijit hizla geri dorgii, ama ko-trimoksazol veya tek
basina trimetroprime tekrar maruziyet olglinda bir dizi vakada tekrar ortaya cilgtm

GOz hastaliklari
Cok seyrek: Uveit
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Solunum, g@&us bozukluklari ve mediastinal hastaliklar
Cok seyrek: Oksiiriik, nefes darlipulmoner infiltrasyonlar

Oksiiriik, nefes dagh ve pulmoner infiltrasyonlar, cok seyrek olsa deaf olan respiratuvar
asiri duyarliligin erken gostergeleri olabilir.

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin: Bulanti, diyare

Yaygin olmayan: Kusma

Cok seyrek: Glossit, stomatit, psddomembrandz Kodihkreatit

Hepato-bilier hastaliklar
Cok seyrek: Serum transaminazlarda yikselme, bihratzeylerinde yikselme, kolestatik
sarilik, hepatik nekroz

Kolestatik sarilik ve hepatik nekroz élumctil olabil

Deri ve deri alti doku hastaliklari

Yaygin: Cilt dokunttleri

Cok seyrek: Fotosensitivite, eksfoliatif dermasigbit ilag erlipsiyonu, eritema multiforme,
Stevens-Johnson sendromu, Lyell sendromu (toksdeepal nekroliz)

Lyell’'s sendromu yiiksek mortalite oranina sahiptir.

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastaliklari
Cok seyrek: Artralji, miyalji

Bobrek ve idrar yolu hastaliklari
Cok seyrek: Bobrek fonksiyonunda bozukluk (bazembrék yetmezlii olarak bildirilir),
intersitisyel nefrit

Pneumocystis jiroveci (P.carinii) pnédmonisi (PCP)eadavisi ile iliskili etkiler
Cok seyrek: Ciddi @ri duyarhlik reaksiyonlari, dokuntt, atenétropeni, trombositopeni,
yuksek karager enzimleri, hiperkalemi, hiponatremi

PCP tedavisinde kullanilan yiksek dozlarda, tedavkesilmesine neden olan ciddjia
duyarlilik reaksiyonlari bildirilmgtir. Kemik iligi depresyonu belirtileri ortaya c¢ikarsa,
hastaya kalsiyum folinat degie verilmelidir (5-10 mg/guin). Ko-trimoksazole tekra
maruziyet oldgunda PCP hastalarinda ciddiraduyarlilik reaksiyonlari bildirilmtir (bazen
birka¢ gunltk bir doz argdindan sonra).
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Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasiipheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasyulati 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/rigagesinin surekli olarak izlenmesine
olanak sglar. Sglik meslei 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)

4.9. Doz aimi ve tedavisi

Semptomlar: Akut dozsaninda bulanti, kusma, diyare,sbagrisi, bg donmesi, mental ve
gorsel bozukluklar ve ciddi durumlarda kristalinemattri ve antri gorulebilir. Kronik
yuksek doz kullaniminda, trombositopeni veya I6kopalarak kemik ilgi depresyonu ve
folinik asit yetersiziginden dolayi dier kan diskrazileri olgabilir.

5. FARMAKOLOJ iK OZELL iKLER1

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterap6tik grup: Sdlfonamidler ve trimetoprim kombinasyonlari (tUesvdahil
olmak Uzere)

ATC kodu: JO1EEO1

Etki mekanizmasi:

BACTRIM, iki aktif maddeden (sulfametoksazol ve trimetopr olusan antibakteriyel bir
ilactir. Sulfametoksazol, dihidropteroat sentetaziminin kompetetif bir inhibitoéruddr.
Sulfametoksazol, dihidrofolat sentezinde para-aimémzoik asidin (PABA) bakteriyel hiicre
tarafindan kullaniimasini kompetetif olarak inhibder ve sonucta bakteriyostaz spiu
Trimetroprim, bakteriyel dihidrofolat rediktaza HIBR) balanir, bunu reversibl olarak
inhibe eder ve tetrahidrofolat Uretimini bloke ed&osullara bali olarak etki bakterisit
olabilir. Bu sekilde, trimetoprim ve silfametoksazol, purinlebiyosentezinde iki argk
adimi bloke eder ve bu nedenle birgok bakteri ggrekli olan nukleik asitleri bloke eder. Bu
etki, iki ajan arasindan vitro olarak aktivitenin belirgin olarak potansiyalizasyina neden
olur.

Diren¢ mekanizmalari:

In vitro calsmalar, bakteriyel direncin, sulfametoksazol ve &iaprim kombinasyonunda,
daha yava gelisebilecgini gostermgtir (tek baina sulfametoksazol veya tek sb@a
trimetoprim ile kagilastirildiginda).

Sulfametoksazole ksar direng, farkli mekanizmalarla olabilir. Bakteriyel mutasyonlar,
PABA konsantrasyonunda adi neden olur, boylece sulfametoksazol ile gyane boylece
dihidropteroat sentetaz enzimi tzerinde inhibitiirde azalmaya neden olur. g&r bir direng
mekanizmasi, plazmide @anhdir ve deismis bir dihidropteroat sentetaz enzimi
Uretiimesinden kaynaklanir. Bu gemis enzim, vaki tip enzimle kagilastirildiginda
sulfametoksazole karafinitesi diguktir.
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Trimetoprime kag1 direng, plazmid bamli bir mutasyon vasitasi ile gercefite Bu
mutasyon, vaf tip enzimle kagilastirildiginda trimetropime kar daha dguk bir afiniteye
sahip olan farkl bir dihidrofolat rediktaz (DHFB)zimi Uretilmesi ile sonuclanir.

Trimetoprim, plazmoidal DHFR’e Igganir, ama bakteriyel enzime glandgindan daha az
siki bir sekilde balanir. Memeli DHFR icin afinitesi, ilgili bakteriyeenzim icin afinitesine
gore 50,000 kat daha azdir.

Bircok sik gorulen patojen bakteiin vitro olarak trimetoprim ve silfametoksazole gar
duyarhdir (6nerilen dozlar uygulandiktan sonra ,ka&loku sivilarl ve idrarda uldan
konsantrasyonlarin ¢ok altindaki konsantrasyonjardacak, dger antibiyotiklerde oldgu
gibi in vitro aktivite, her zaman Kklinik etkiligin ortaya kondgu anlamina gelmez ve
tatminkar duyarhlik testinin, dnerilen ve sadeodibitor maddelerin (6zellikle timidin ve
timin) bulunmadii vasatlar ile gercekiérildi gi belirtiimelidir.

Kirilma noktalari:

EUCAST (Antifungal Duyarlilhk Testi Avrupa Konfedesyonu)
EnterobacteriaceaeS<2 R> 4

S. maltophilia:S<4 R> 4

AcinetobacterS<2 R> 4

StaphylococcusS<2 R> 4

EnterococcusS<0.032 R>1

Streptococcus ABCGB<1R>2

Streptococcus pneumoniges< 1 R> 2

Hemophilus influenzaS5< 0.5 R> 1
Moraxella catarrhalis:S< 0.5 R>1
Psuedomonas aeruginosa vgeti non-enterobacteriacea&< 2* R> 4*

S= duyarli, R= direncli. * Bu organizmalar icin lien EUCAST kirllma noktalari
bulunmadg! icin bunlar CLSI kirllma noktalaridir.

Trimetoprim:  sulfametoksazol 1:19 oranindadir. ke noktalari  trimetoprim
konsantrasyonu olarak ifade ediftim.

Antibakteriyel spektrum:

Direng prevalansi ¢wafi olarak farklilik gosterebilir ve belli tirlagin zamana gore farkllik
gosterebilir. Direncle ilgili yerel bilgilerin bifimesi, 6zellikle ciddi enfeksiyonlar tedavi
edilirken 6nemlidir. Direncin lokal prevalansinien azindan bazi enfeksiyon tiplerinde,
ajanin kullaniimasinin sorgulanabilir ofglina saret eden durumlarda, gergide uzman
tavsiyesi alinmalidir. Bu bilgiler, mikroorganiztaan trimetoprim/siulfametoksazole duyarl
olup olmayacg olasilgi ile ilgili olarak sadece tahmini bir kilavuzdar.

Bir dizi bakteriye kagi trimetoprim/sulfametoksazol duyarfili asagidaki tabloda
gosterilmitir:
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Genel olarak duyarli olan ttrler:

Gram-pozitif aeroblar:
Staphylococcus aureus
Staphylococcus saprophyticus
Streptococcus pyogenes

Gram-negatif aeroblar:
Enterobacter cloacae
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca

Moraxella catarrhalis
Salmonellaspp.
Stenotrophomonas maltophilia
Yersinia spp.

Edinilmi s direncin problem olusturabilecegi turler :

Gram-pozitif aeroblar:
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Nocardiaspp.
Staphylococcus epidermidis
Streptococcus pneumoniae

Gram-negatif aeroblar:
Citrobacterspp.
Enterobacter aerogenes
Escherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Klebsiella pneumonia
Proteus mirabilis
Proteus vulgaris
Providenciaspp.
Serratia marcesans

Dogal olarak direncli organizmalar:

Gram-negatif aeroblar:
Pseudomonas aeruginosa
Shigella spp.

Vibrio cholera

5.2Farmakokinetik 6zellikler

Emilim:

Oral uygulamadan sonra trimetoprim ve sulfametosis@zzli bir sekilde ve hemen hemen
tamamen emilir. Besinlerin vagh emilimi geciktirmez. Kanda pik dizeyler ilacin
alinmasindan bir ve doért saat sonra gergekle elde edilen dizey dozlasHilidir. Terapotik
bir dozdan sonra kanda etkin dizeyler 24 saaterldelzam eder. Egkinlerde, sabit durum
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duizeylerine doz verildikten 2-3 giin sonrasula. iki 6geden higbirisinin dierinin kanda elde
edilen konsantrasyonu Uzerinde dnemli etkisi yaktur

Dagilim:

Trimetoprim pKa 7.4 olan zayif bir bazdir. Lipokitir. Trimetoprim doku diizeyleri genel
olarak ilgili plazma dizeylerinden daha yuksekékdigerler ve bobrekler 6zellikle yiksek
konsantrasyonlar gdosterir). Trimetorpim konsantatyri, safrada, prostatik sivida ve
dokuda, tukurukte, balgamda ve vajinal sekresydalgplazma konsantrasyonlaringaa
Akoz humor, anne sitl, beyin-omurilik sivisi, okalak sivisi, sinoviyal sivi ve doku
(intestinal) sivisindaki diizeyler, antibakteriyktiate icin uygundur. Trimetoprim amniyoitk
siviya ve fetal dokulara gecer (maternal serum &otnasyonlarina yakin konsantrasyonlara
ulasir).

Plazmada trimetoprimin %50’si poteine ghdir. insanda yari-omiir, bébrek fonksiyonu
normal oldgu zaman 8,6-17 saattir. Kreatinin klirensi 10 midd disukse, yari-omar 1,5-
3,0 kat uzar. Ygilarda, genclere gore anlaml fark gérinmemektedir

Biyotransformasyon:

Glukuronid konjugasyonu tespit edilmesinezmeen silfametoksazol metabolizmasi, N4-
asetilasyonu ile baskin olarak ortaya c¢ikar. Tropamin ana metabolitleri 1 - ve 3-oksitler,
ve 3 - ve 4-hidroksi turevleridir.

Eliminasyon:
Trimetoprimin temel atilma yolu renaldir ve dozuakissik olarak %50’si idrardan 24 saat

icinde de&ismeden atilir.idrarda bazi metabolitler tanimlangm. Trimetoprimin idrar
konsantrasyonlari oldukca glgkenlik gosterir.

Sulfametoksazol pKa 6.0 olan zayif bir asittir. siffie vicut sivilarinda aktif
sulfametoksazoliin konsantrasyonu, plazma konsgotmaaun %20-50’si kadardir.

Plazmada sulfametoksazoliin yakkaolarak %66’si proteine kgadir. insanda yari-omir,
bdbrek fonksiyonu normal olgunda 9-11 saattir. Bobrek fonksiyonunda azalmaayaaktif
sullfametoksazolin yari-6mrindeggklik olmaz, ama kreatinin klirensi 25 ml/dk’nintadda
oldugu zaman majér, asetilengmnetabolitin yar1 6mri uzar.

Sulfametoksazolin temel atilma yolu renaldir; do2ah5-30'u (idrarda elde edilen) aktif
formdadir. Yali hastalarda, stlfametoksazolin bobrek klirensiliétur.

5.3. Klinik 6ncesi guvenlilik verileri

Reproduktif toksikoloji:

Onerilen insan terapotik dozunun uzerindeki dodarimetoprim ve silfametoksazoliin,
sicanlarda damak y&r ve dger fetal bozukluklara (folat antagonisiti icin ikpbulgular)
neden oldgu bildirilmistir. Diyete folat eklenmesi ile trimetorpimin et&ri dnlenebilmgtir.
Tawanlarda, insan trimetoprim terapo6tik dozlarinin rirmeki dozlarda fetal kayiplar
gorulmstar.
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6. FARMASOTIK OZELL IKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Propilen glikol

Sodyum hidroksit (%10’luk ¢ozelti)*
Etanolamin

Susuz etanol

Enjeksiyonluk su

* pH ayari icin kullanilr.

6.2. Gegimsizlikler
Yoktur.

6.3. Raf omri
60 ay

6.4. Saklamaya y6nelik 6zel tedbirler
30°C'nin altindaki oda sicalginda saklayiniz.siktan koruyunuz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
BACTRIM 400/80 mdl.V. Enjektabl Cozelticeren Ampul, 5 ml, 1 adet

6.6. Bgeri tibbi Gruinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel 6nlemler
‘Tibbi atiklarin kontroli yonetmeli’ ve ‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontroli
yonetmelikleri’ ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Deva Holding AS.

Halkali Merkez Mah. Basin Ekspres Cad. No:1 34303
KlgukgekmecdSTANBUL

Tel: 0212 692 92 92

Faks: 0212 697 00 24

8. RUHSAT NUMARASI
223/44

9.iLK RUHSAT TAR iHI/RUHSAT YENILEME TAR iHi
01.02.2010

10. KUB'UN YENILENME TAR iHi
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