LARGOPEN®-BID 400 mg Fort
Siispansiyon Hazirlamak i¢in Kuru Toz

FORMULU:
Her 5 mI’lik 6lcekte;
400 mg Amoksisilin’e esdeger miktarda Amoksisilin trihidrat bulunur.

Antimikrobiyal koruyucu olarak sodyum benzoat, tatlandirici olarak pudra sekeri ve aroma
verici olarak frambuaz esansi icerir.

FARMAKOLOJIK OZELLIKLERI:
Farmakodinamik ozellikler:

Amoksisilin, ampisilin analogu semisentetik gram pozitif ve gram negatif mikroorganizmalara
kars1 etkili olan, bakterisit aktiviteye sahip genis spektrumlu bir antibiyotiktir. Penisilin
baglayici proteinlerden bir veya daha fazlasina baglanmak suretiyle bakteri duvarindaki
peptidoglikan sentezindeki son transpeptidaz basamagini baskilar ve bakteri hiicre duvari
sentezini inhibe eder. Bakteri bunun sonucunda hiicre duvarindaki otolitik enzimlerin devamli
etkisiyle erir ve diger taraftan da yeni hiicre duvari sentezini gerceklestiremez.

Mikrobiyolojisi:

Amoksisilin bakterisid etkisini duyarli mikroorganizmalarin aktif ¢ogalma asamasinda hiicre
duvari biyosentezini inhibe ederek gosterir. Amoksisiline duyarli mikroorganizmalar:

Aerob gram-pozitif mikroorganizmalar: Enterococcus faecalis, Staphylococcus tirleri
(sadece B-laktamaz-negatif olanlar), Streptococcus pneumoniae, Streptococcus turleri
(sadece a- ve B-hemolitik olanlar).

Aerob gram-negatif mikroorganizmalar: Escherichia coli (sadece -laktamaz-negatif olanlar),
Haemophilus influenzae (sadece B-laktamaz-negatif olanlar), Neisseria
gonorrhoeae (sadece B-laktamaz-negatif olanlar), Proteus mirabilis (sadece p-laktamaz-
negatif olanlar), Helicobacter pylori.

Pseudomonas’in tiim suslar1 ile Klebsiella ve Enterobacter suslarinin ¢ogu amoksisiline
direnclidir.

Farmakokinetik ozellikler:

Amoksisilin mide asidine dayaniklidir ve tek doz oral uygulamadan sonra % 74-92’ si

gastrointestinal sistemden emilir. Besinlerle birlikte alinmasi, amoksisilinin biyoyararlanimini
degistirmez. Ag1z yoluyla alinmasindan sonra siiratle absorbe olur.
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Yenidogana tek doz oral amoksisilin uygulanmasindan sonra pik serum konsantrasyonuna 3 -
4.5 saatte erisirken, bu siire ¢ocuk ve erigkinde 1 — 2 saattir. Oral olarak verilen 125 mg/5 mL
ve 250 mg/5 mL siispansiyondan sonra ortalama serum pik degerleri 1 ve 2 saat sonra sirastyla
1.5 pg/mL ve 3.0 pg/mL ile 3.5 pg/mL ve 5.0 pg/mL olarak bulunmustur.

Viicut doku ve sivilarina hizli bir sekilde yayilir. Amoksisilinin karaciger, akciger, mesane,
prostat ve kaslara; orta kulak sivisina, bronsiyal sekresyona, balgama, maksiller sinus
sekresyonuna ve tonsillere dagilimi iyidir; tiikiiriik, ter ve gozyasindaki konsantrasyonlari
diistiktiir. Meninksler iltihapli oldugunda, beyin-omurilik sivisina ge¢ebilmesi miimkiindiir.

Amoksisilinin yarillanma omrii bir saattir. Plazma proteinlerine diisiik oranda baglanir
(yaklasik % 20). Uygulandiktan sonra 6-8 saat icinde % 80'i idrarla degismeden atilir.
Probenesid’le beraber kullanildiginda atiliminda azalma goriiliir.

ENDIKASYONLARI:

Amoksisilin asagida listesi verilmis olan mikroorganizmalarin ( laktamaz negatif) neden
oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde endikedir. Tedavinin, bakteriyolojik ve duyarlilik testleri
ile mikroorganizmanin amoksisiline duyarliliklar1 belirlendikten sonra planlanmasi onerilir.

Kulak burun bogaz enfeksiyonlari: Streptococcus tirleri (sadece a- ve [B-hemolitik
olanlar), Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus tiirleri ve H. influenzae.

Genitoiiriner sistem enfeksiyonlari: E. coli, P. mirabilis ve E. faecalis.

Deri ve yumusak doku enfeksiyonlari: Streptococcus tirleri (sadece a- ve [B-hemolitik
olanlar), Staphylococcus tirleri ve E. coli.

Alt solunum yolu enfeksiyonlar: : Streptococcus turleri (sadece o- ve B-hemolitik olanlar),
Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus tirleri ve H. influenzae.

KONTRENDIKASYONLARI:

Penisiline karst1 ya da igerigindeki herhangi bir molekiile karsi alerjisi olanlarda
kullanilmamalidir.

UYARILAR/ONLEMLER:

Penisilin tedavisinde goérulen ciddi ve hatta 6lumle sonuclanabilen anaflaktik tip asiri
duyarlilik reaksiyonlari bildirilmistir. Bu tip reaksiyonlar, 6zellikle bir¢ok alerjene duyarlilig
olan kisilerde ortaya cikar ve parenteral uygulamada oral yolla uygulamaya gore daha sik
gorulur.

Penisiline kars1 duyarlilig1 olan kisilerde, sefalosporinlerle tedavi uygulandiginda ciddi asir
duyarlilik reaksiyonlar1 olusabildigi bildirilmistir. Penisilin tedavisine baglamadan once,
penisilin, sefalosporin ve diger alerjenlere kars1 dnceden duyarlilik reaksiyonu olup olmadigi
lyice sorulmalidir.
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Ciddi anaflaktik reaksiyonlarin adrenalin ile acil tedavisi sarttir. Hava yolu agik tutulmali,
endikasyona gore oksijen, i.v. steroidler ve gerekirse entiibasyon uygulanmalidir.

Uzun siireli tedavide tim gili¢lii ilaclarda oldugu gibi hematopoetik sistem, bobrek ve
karaciger fonksiyonlar1 belirli araliklarla izlenmelidir.

Genel: Tedavi sonrasinda bakteriyel patojenler (Enterobacter, Pseudomonas) ve mantarlarla
(Candida) siiper enfeksiyon ihtimali unutulmamalidir. Béyle bir durumda tedavi kesilmelli,
uygun tedaviye baglanmalidir.

FenilketonUri: Amoksisilin siispansiyon fenilalanin icermedigi i¢in fenilketoniirili hastalarda
kullanilabilir.

flag etkilesimleri: Probenesid, amoksisilinin bdbrekten atilimimi azaltir, bu nedenle
amoksisilin ve probenesidin birlikte kullanimi amoksisilinin kan seviyelerinde artisa ve
uzamaya yol acar.

Kloramfenikol, makrolidler, sulfonamidler ve tetrasiklinler ile penisilinlerin bakterisid etkisi
arasindaki etkilesim in vitro olarak gosterilmisse de klinik olarak gosterilmemistir.

Laboratuar testlerindeki degisiklikler: Amoksisilinin yiiksek idrar konsantrasyonlarinda
Clinitest, Benedict Solusyonu veya Fehling Soliisyonu kullanilan idrar glikoz tayini testlerinde
yalanci pozitif sonuglar alinabilir. Bu nedenle amoksisilin kullanilan hastada idrar sekerini
belirlemek icin enzimatik glikoz oksidaz reaksiyonlarini temel alan testler onerilir.

Gebelerde amoksisilin uygulandiktan sonra konjuge estriol, estriol-glukuronid, konjuge estron
ve estradiol seviyelerinde gegici artis oldugu bildirilmistir.

Tedavi boyunca belirli araliklarla bobrek, karaciger ve hematopeotik testler tekrarlanmalidir.
Karsinojenez, mutajenez ve fertiliteye etkisi: Hayvanlarda yapilan uzun siireli testlerde
karsinojenik etkiye rastlanmamistir. Amoksisilin ile yapilmis mutajenite calismalar1 yoktur,
ancak amoksisilin /klavulanik asit ile yapilan ¢alismalarda mutajenik etki gosterilmemistir.

Gebelik:

Gebelik kategorisi B’dir. Gebeler tizerinde yapilmis kontrollii ¢alismalar olmadigindan
mutlaka gerekmedikce gebelikte kullanilmamalidir.

Emziren annelerde:

Amoksisilin siite az miktarda gecer, emziren annelerde kullanildiginda bu o6zelligi
unutulmamalidir.

YAN ETKIiLERI/ADVERS ETKIiLER:

Gastrointestinal:

Bulanti, kusma, anoreksi, epigastrik agri, diyare ve gastrittir. Gastrointestinal yan etkiler doza
bagli olarak gelisir ve nadiren tedavinin durdurulmasini gerektirecek boyutlara gelir.

Etkeni Clostridium difficile olan diyare (psédomembrandz enterokolit) diger antibiyotiklerde
oldugu gibi, amoksisilin kullanimi sirasinda da goriilebilir Cogu zaman hafif vakalarda
antibiyotigin kesilmesi yeterli olsa da bazi agir durumlarda sivi elektrolit tedavisi, protein
stiplemani1 ve Clostridium difficile’ye etkili antibiyotik tedavisi gerekebilir.
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Dermatolojik Reaksiyonlar:

Eritemat6z makulopapuler dokuntuler, eritema multiforme, Stevens Johnson Sendromu,
eksfolatif dermatit, toksik epidermal nekroliz, asir1 duyarlilik vaskiiliti ve iirtiker. Urtiker ve
diger deri dokiintiileri ile serum hastalig1 benzeri reaksiyonlar, antihistaminik ve gerekirse
sistemik kortikosteroid uygulamasi ile kontrol altina alinabilir. Bu reaksiyonlarin goriilmesi
halinde tedavinin kesilmesi uygundur.

Karaciger:

Hafif bir AST ve ALT artis1, kolestatik sarilik, hepatik kolestaz, akut sitolitik hepatit
geligebilir.

Kan ve Lenf Sistemleri:

Anemi, trombositopeni, trombositopenik purpura, eozinofili, l6kopeni ve agranulositoz
bildirilmistir. Etkeni bir viriis olan enfeksiyoz mononiikleozda amoksisilin kullanilmamalidir.
Amoksisilin uygulanan enfeksiyoz mononikleozlu hastalarda ylksek oranda deri dokuntisu
bildirilmistir.

Santral Sinir Sistemi:

Nadir olarak, gegici hiperaktivite, ajitasyon, anksiyete, uykusuzluk, konfiizyon, kisilik
degisiklikleri ve yorgunluk bildirilmistir.

Doz Asimu:
Doz asim1 durumunda tedavi kesilerek semptomatik tedavi yapilir.
Amoksisilin hemodiyaliz ile viicuttan uzaklagtirilabilir.

BEKLENMEYEN BiR ETKi GORULDUGUNDE DOKTORUNUZA BASVURUNUZ.

KULLANIM SEKLI VE DOZU:
Yeni doganda ve 12 haftalik ( 3 ay )veya daha Kkiiciik ¢cocuklarda :

Bobrek fonksiyonlari tam olarak gelismediginden, bu yas grubunda Onerilen en yiiksek
amoksisilin dozu 30 mg/kg/gindir. Uygulama 12 saatte bir kez esit boliinmiis dozlarda
yapilmalidir.
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3 aydan buyuk cocuklarda:

Enfeksiyon yeri Enfeksiyon derecesi 3 aydan buiyik cocuk

Kulak / Burun / Bogaz | Hafif / Orta 25/mg/kg/giin 12 saatte bir
veya
20/mg/kg/giin 8 saatte bir

Agir 45/mg/kg/gun 12 saatte bir
veya
40/mg/kg/gin 8 saatte bir

Alt solunum yolu Hafif / Orta veya Agir | 45/mg/kg/giin 12 saatte bir
veya
40/mg/kg/gun 8 saatte bir

Genito Uriner sistem Hafif / Orta 25/mg/kg/giin 12 saatte bir
veya

20/mg/kg/glin 8 saatte bir
Agir 45/mg/kg/gun 12 saatte bir
veya

40/mg/kg/gun 8 saatte bir

Deri ve yumusak doku | Hafif / Orta 25/mg/kg/giin 12 saatte bir
veya

20/mg/kg/glin 8 saatte bir
Agir 45/mg/kg/gun 12 saatte bir
veya

40/mg/kg/gun 8 saatte bir

40 kg veya tizerindeki ¢cocuklarda erigskin dozu uygulanmalidir.

Az duyarli mikroorganizmalarin neden oldugu enfeksiyonlarda agir enfeksiyon dozlari
uygulanir.

Akut otitis media, akut bakteriyel rinosinuzit ve toplumdan kazanilmis pnémoni tedavisinde
direncli S.pneumoniae suslart nedeni ile yiiksek doz ( 80-90 mg/kg/glin) 12 saatte bir esit
dozlara boliinerek uygulanir.

A grubu Beta hemolitik streptococcus ile olusan enfeksiyonlarda akut romatizmal atak veya
akut glomertilonefrit olusmasini 6nleyebilmek i¢in tedavi en az 10 giin siirdiiriilmelidir.

Bakteriyel menenjit: Cocuklarda ve eriskinlerde doz 150-200 mg/kg/gun’dur. 3-4 saatte bir
esit dozlara boliinerek uygulanir.

Siispansiyonun Hazirlanmasi:

Sisenin yarisina kadar taze kaynatilmis sogutulmus su ilave edilerek iyice calkalanir. Homojen
dagilim saglamak i¢in 5 dakika dinlendirilir. Sisenin {lizerindeki ¢izgiye kadar tekrar taze
kaynatilmis sogutulmus su ilave ederek iyice ¢alkalanir. Hazirlanan siispansiyonun her 5 mL
6l¢eginde 400 mg amoksisilin vardir.
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SAKLAMA KOSULLARI:
Kuru toz halindeyken 25°C’nin altinda, oda sicakliginda saklanmalidir.

Hazirlanan siispansiyon oda sicakhiginda (25°C’nin altinda) bir hafta, buzdolabinda
(2°C-8°C'de) ise iki hafta bozulmadan saklanabilir.

Her kullanimdan once siseyi iyice ¢alkalayiniz.
Cocuklarin ulasamayacaklar1 yerlerde ve ambalajinda saklayiniz.
Doktora danismadan kullanilmamalidir.

TiCARI TAKDIM SEKLI VE AMBALAJ MUHTEVASI:

Sulandirilip hazirlandiginda 4 g Amoksisilin ihtiva eden 100 ml’lik sise, 2,5 - 5 ml isaretli
Olcek ile birlikte

PiYASADA MEVCUT DiGER FARMASOTIK DOZAJ SEKILLERI:
Largopen® 500 mg Tablet

Largopen® 1 g Tablet

Largopen® 125 mg/5mL Siispansiyon Hazirlamak Igin Kuru Toz
Largopen® 250 mg/SmL Siispansiyon Hazirlamak I¢in Kuru Toz
Largopen®~BID 200 mg/5mL Siispansiyon Hazirlamak i¢in Kuru Toz
Largopen® 500 mg IM/IV Enj. Flk.

Largopen® 1 g IM/IV Enj. FIk.

RECETE ILE SATILIR.

Ruhsat Tarihi ve No :26.12.2003-203/55

Ruhsat Sahibi : BILIM ILAC SAN. ve TIC. A.S.
34398 Maslak/ ISTANBUL

Imal Yeri : BILIM ILAC SAN. ve TIC. A.S.
CERKEZKOY ISLETMESI

59501 Cerkezkdy / TEKIRDAG
Prospektiis Onay Tarihi:17.10.2006
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	Kloramfenikol, makrolidler, sülfonamidler ve tetrasiklinler ile penisilinlerin bakterisid etkisi arasındaki etkileşim in vitro olarak gösterilmişse de klinik olarak gösterilmemiştir.

