KISA URUN BIiLGiSi

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI | |
LIXICOL. 4.500.000 1Ui IM/IV Enjcksiyon l¢in Liyofilize Toz lgeren Flakon
Steril-Apirojen

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her bir flakon, 4.500.000 1U) kolistin bazma esdeger miktarda kolistimetat sodyum
icerir.

Yardimer madde(ler):
Yardimci maddeler igin bkz. 6.1.

3. FARMASOTIK FORM
Liyofilize toz igeren flakon

Sanmsi beyaz liyofilize kek
4. KLINiK OZELLIKLER

4.1. Terapitik endikasyonlar

LIXICOL. duyarh gram negatif basillerden kaynaklanan akut ya da kronik
enfeksiyonlarin tedavisinde kullamhir. Ozellikle Pseudomonas aeruginosa'nin
duyarli tiirlerinin neden oldu@u enfeksiyonlarda endikedir. Bu antibiyotik Proteus
veya Neisseria enfeksiyonlarinda kullamlmaz. LIXICOL, asagidaki gram negatif
organizmalara bagh enfeksiyonlarin tedavisinde Kklinik olarak etkinligi
kamtlanmustir: Enterobacter aerogenes, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter baumannii.

LIXICOL., gram negatif organizmalara bagh olustugu tahmin edilen ve gram
negatif patojenik basillerden kaynaklanan ciddi enfeksiyonlarin baslangig
tedavisinde kullanilabilir.

flaca direngli bakteri gelisimini azaltmak ve LIXICOLlin ve diger antibakteriyel
ilaglarin etkinligini saglamak igin LiXICOL, “sadece ¢oklu dirence sahip
bakterilerin™ neden olabileceginden siiphelenilen veya kamtlanan enfeksiyonlar
tedavi etmek veya 6nlemek igin kullamlmahidir.

Aynica LIXICOL., kistik fibrozisli hastalarda - g¢ocuk hastalarda dahil -

Pseudomonas aeruginosa’min sebep oldugu akciger enfeksiyonlarinin tedavisinde

nebilizator ile inhalasyon yoluyla kullanilir.

- Hastanin semptomu olsun olmasin solunum yolu izolatlarinda ilk defa
Pseudomonas aeruginosa iiremesi olmasi durumunda sistemik antibiyotik
tedavisi ile birlikte uzun siireli inhale olarak
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- Pscudomonas aeruginosa kolonizasyonu olan 6 yasm altundaki hastalarda
semptomlar gelistigi takdirde uzun siireli inhale olarak
Ureyen Pseudomonas acruginosa susunun tobramisine direngli oldugu
durumlarda uzun siireli inhale olarak.

4.2. Pozoloji ve uygulama yekli

Pozoloji:

Sistemik vol ile uygulama:

Yiikleme dozu: Kreatinin klirensinden bagimsiz olarak, TUM HASTALAR ICIN:
150.000 1U/kg bir defada uygulanir ve 12 saat sonra idame dozu baglanir.

fdame Dozu: Normal bobrek fonksiyonu olan hastalar igin (kreatinin klirensi >
70 mL/dk) giinlik toplam doz 150.000 IU/kg/giin olacak sekilde hesaplanir.
Toplam doz 2 veya 3’¢ béliinerek verilir. Onerilen maksimum giinlik doz
14.250.000 [Udir.  Obez hastalarda doz ayarlamas: ideal kiloya gore
vapilacaktir.

Kistik fibréz 1V doz: 90.000-240.000 1U/kg/glindiir (ideal viicut agirligina gore
hesaplanir, 3 esit dozda 8 saatte bir uygulanir).

Uygulama sikhg ve siiresi:

Giinde 2 ila 3 defada uygulamir. Genellikle en az 5 giinliik tedavi siiresi 6nerilir.
Kistik fibrozisli hastalardaki tedavi siiresi, hastanin tedaviye verdigi yanita gore 6
aya kadar uzayabilir.

Uygulama sckli:

Intravenéz va da intramiiskiiler kullanim:

LIXICOL (4.500.000 1U/flakon), 2.0 ml enjeksiyoniuk su ile ¢Ozilir.
Sulandinlarak hazirlanan ¢ozelti, 2.250.000 1U/ml kolistin baz aktivitesine
esdeger konsantrasyonda kolistimetat sodyum igerir.

Kopiik olusumunu dnlemek igin rekonstitiisyon siiresince yavagea dondiiriliir.

Hazirlanan ¢ozelti kullanilmadan once partikiil olusumu ve renk degisimi igin
g6zle kontrol edilmelidir. Berrak ve partikiil igermeyen ¢ézeltiler kullanilmalidir.

Intratekal/ Intraventrikiiler Uygulama:
Menenjit, intratekal veya intravendz uygulama dozu: 300.000 [U/glindir
(intratekal doz genellikle IV polimiksin ile birlikte verilir).

inhalasyon yolu ile uygulama: Alt solunum yolu enfeksiyonlarimin lokal
tedavisinde 1.500.000-2.250.000 |U, nebiilizor ile ginde 2-3 defa, 34 mL
serum fizyolojik i¢inde uygulamr.

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler:

Karaciger yetmezligi:
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Karaciger yetmezligi olan hastalarda herhangi bir doz ayarlamasi yoktur.

Bibrek vetmezligi:

Babrek vetmezligi olan hastalarda giinlitk dozun azalulmas gerekir.

Bibrek vetmezligi olan hastalarda onerilen dozaj degisiklikleri agagidaki tabloda

bulunmakitadir:

Kreatinin Giinliik toplam doz* Uygulama

klirensi (mL/dk) Minimum Maksimum sikhi@n
60 9.000.000 1U 12.600.000 1U
50 7.875.000 U 11.025.000 '
40 6.750.000 1L | vaso000u | 12 Sga?c bir
30 5.625.000 11 7.875.000 1U e
20 4,500.000 1UJ (.300.000 U
<10 3.375.000 1U 4.725.000 1U!

*Toplam giinliik doz = Hedeflenen kan konsantrasyonu (mg/L) x [(1.5 x
CrCl,) + 30] (hedeflenen kan konsantrasyonlan minimum dozlarda
75.000 1U/L ve maksimum dozlarda 05,000 1U/L olarak almmistir).
Dozlar 1.73 m? viicut yiizey alanina (VY A) sahip (ortalama 70 kg) bir
bireye gore hesaplannistir. Tam bir hesaplama igin VYA'ya gore
dizeltilmis kreatinin  klirensi  kullamlmahdir (CrCl, = CrCl x
VYA/1.73m?).

Hemodiyaliz uygulanan hastalarda kullanilmas: gereken LIXICOL 4.500.000 1U
IM/IV Enjcksiyon ve Inhalasyon Igin Liyofilize Toz Igeren Flakon dozu ve doz
aralig1 asagidaki tabloda yer almaktadir:

Hemodiyaliz yapilmayan giinlerde giinliik toplam
3.150.000 1U olarak 12 saatte bir uygulamir. Diyaliz
giinlerinde toplam 4.500.000 U doz ikiye boliiniir
ve ilk yansi hemodiyalizin son saatinde diger yarisi
da bundan 12 saat sonra uygulanir.

Hemodiyaliz

Siirekli Ayaktan Periton

Diyalizi (CAPD) Giinde tek doz 4.800.000 11

Ortalama serum kararli hal konsantrasyonu 3.5
pg/mL igin toplam doz 20.160.000 U dir. Doz 12
saatte bir uygulanacak sekilde boliiniir.

Stirekli Renal Replasman
Tedavisi (CRRT)

Pediyatrik popiilasyon:

Klinik c¢alismalarda, kolistimetat sodyum pediyatrik  popiilasyon igin
kullamlmistir.  Yetiskinler ve pediyatrik popiilasyonda benzer yan ctkiler
goriilmesine ragmen, pediyatrik popiilasyonda toksisitenin subjektif semptomlari
rapor edilmeyebilir. Bu yiizden, pediyatrik hastalar i¢in yakin klinik izleme
tavsiye edilir.

Anormal dafilim gosteren kistik fibrozisi olan hastalarda terapotik serum
diizeylerini korumak i¢in daha yiiksek dozlara ihtiya¢ duyulabilir.
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Geriyatrik popiilasyon:

Kolistimetat sodyum ile, 65 vag ve lizeri yaghlarda yetigkinlerden farkh cevap
almp alimmadizimi tayin etmek igin yapilan klinik ¢aligmalarda hasta sayisi
yeterli degildi. Diger bildirilen klinik ¢alismalarda, yaghlar ve yetigkinler
arasinda farklihklar gérillmemigstir. Genel olarak, en kiigiik doz arah@nda
baglanarak. diisiik bdbrck. karaciger ve kalp fonksiyonlarinm ve eslik eden
hastaligimn veya diger ilag tedavisinin sikhk Onemini belirterek geriyatrik
popiilasyon i¢in doz se¢iminde dikkatli olunmast gerekir. LIXICOL tin 6nemli
bir boliimi bobrekler ile atilir. Toksik rcaksiyonlarin LIXICOL e riski, bobrek
yetmezligi olan hastalarda daha biiyiik olabilir. Ciinkli geriyatrik hastalarin
bobrek fonksiyonlar daha diisiiktiir. Doz segiminde onlem alinmasi gerekir ve
babrek fonksiyonlari izlenmelidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

Kolistimetat sodyum veya formiilasyonda bulunan herhangi bir bilesenc kargi
agini duyarh olan hastalarda kullanimi kontrendikedir.

4.4, Ozel kullamim uyarilar ve énlemleri

Nefrotoksisite olusabilir vc nefrotoksisite biiyiik bir olasihikla. kolistimetat
sodyumun doza bagls etkisidir. Nefrotoksisitenin bu belirtileri, antibiyotige son
verilmesini takiben diizelir.

Solunum durmasi, kolistimetat sodyumun intramiiskiiler kullanimini takiben
rapor edilmistir. Bébrek fonksiyon bozuklugu. kolistimetat sodyum kullanimim
takiben apne ve néromiiskiiler blokaj ihtimalini artirir. Bu nedenle, onerilen doz.
semasini takip etmek 6nemlidir.

LIXICOL dahil hemen hemen tiim antibakteriyel ajanlarm kullanim ile
Clostridium difficile ile iligkili diyare (CDAD) rapor edilmistir ve hafiften
siddetli diyare ile fatal kolit arahginda olabilir.

C. difficile, CDAD gelisimine katkida bulunan toksin A ve B'yi fretir.
Hipertoksin iireten C. difficile. morbidite ve mortalite artisina neden olur. Bu
enfeksivonlarmm antimikrobiyal tedaviye cevap vermesi gii¢ oldugundan,
kolektomiye gereksinim olabilir. Antibiyotik kullanimini takiben diyare gdzlenen
tiim hastalarda CDAD, g6z oniinde bulundurulmalidir. Antibakteriyel ajanlan
kullanimindan sonra iki aydan fazla CDAD olusumu gézlenmisse, dikkatli tibbi
takip gereklidir.

Eger CDADdan siiphelenilirse veya kesinlestirilirse. C. difficile’ye direkt etkili
olmayan devam cdilen antibiyotik kullamminin kesilmesi gerekebilir. Klinik
miidahale olarak uygun sivi ve clektrolit yonetimi, protein siiplementasyonu, C.
difficile nin antibiyotik tedavisi ve cerrahi degerlendirmenin tayin cdilmesi
gerekir.
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LIiXiCOL. bsbrekler volu ile atildigindan bsbrek fonksiyon bozuklugu ihtimali
olustugunda dikkatli kullamlmasi gereKir. fleri yaslarda bobrek fonksiyon
diistikliigli g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Bobrek yetmezligi durumunda LIXICOL kullamilabilir fakat: onlem alinmas
gerekir ve bozukluk derecesi oraninda dozajin azaltilmasi gerekir. Bobrek atilim
kapasitesinin cksikliginde LIXICOL kullanimi. yiiksek serum seviyelerine yol
acacaktir ve bobrek fonksiyon bozuklugu olusabilir. Farkina varilmazsa akut
babrek vetersizligi. bobrek iflast ve antibiyotigin viicutta ilave konsantrasyonu
ilc toksik seviyelerine ulasabilir. Bu noktada, néromiiskiiler birlesme yerlerinde
sinir iletimi bozuklugu olusabilir ve kas zayifhf ve apne meydana gelebilir.

Bobrek fonksiyon bozuklugunun gelisimini belirten isaretler su sekildedir: idrara
¢ikmada azalma, BUN ve scrum kreatininde artis ve kreatinin klerensinde
azalma. Bobrek fonksiyon bozuklugunu belirten semptomlar olugursa LIXiCcoL
ile tedavi hemen sonlandimlmahdir. Ancak, ilaca tekrar baslamak gerekiyorsa.
ilacin plazma seviyeleri diistiikten sonra doz ayarlamas: yapilmahdur.

Bakteriyel enfeksiyondan veya profilaktik endikasyondan siiphclenilmesinin veya
kanitlanmasinin eksikliginde LIXICOL tedavisi igin, hastaya yarar saflamak
olasi degildir ve ilaca direngli bakterinin geligim riski artar.

Inhalasyon olarak kullamlan antibiyotiklerde bronkospazm olusabilir. Bu durum
uygun betar-agonisti kullanarak onlenebilir veya tedavi edilebilir. Eger ¢ok
rahatsiz ediciyse tedavi sonlandirhir.

LiXiCOL, her dozunda 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ihtiva eder; ancak
bu dozda sodyuma bagh herhangi bir yan etki beklenmez.

. Diger tibbi iiriinler ile etkilegimler ve diger etkilesim sekilleri

Mevcut diger antibiyotiklerin (aminoglikozidler ve polimiksin) noromiiskiiler
birlesme yerinde sinir iletimini engelledigi rapor edilmigtir. Bu rapor edilen
akliviteye dayanarak, onlem alinmadigi siirece LIXICOL ile birlikte
verilmemelidir.

Kirariform kas gevseticiler (or: tiibokiirarin) ve eter, siiksinilkolin, galamin,
dekametonyum dahil diger ilaglar ve sodyum sitrat, ndromiiskiiler blokaj etkisini
artirr ve LiXICOL ile tedavi olan hastalarda mutlak Onlem ile kullanmasi
gerekir.

Sodyum sefalotin, LIXICOL iin nefrotoksisitesini artrabilir. Sodyum sefalotin
ve LIXiCOL.’iin birlikte kullanimindan kaginilmahdir.

(:}zel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Ozel popiilasyonlara iliskin higbir klinik etkilesim ¢aligmas: yiiriitilmemistir.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyona iliskin higbir klinik etkilegim ¢ahigmas: ytiritilmemistir.
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4.6.

4.7.

4.8.

Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan  kadmmlar/Dogum  Kkontrolii
(Kontrasepsiyon)

Hayvanlar iizerinde yapilan galismalar, gebelik / ve-veya / embriyonal / fetal
gelisim / ve-veya/ dogum / ve-veya / dogum sonrasi gelisim tizerindeki etkiler
bakimindan yetersizdir, Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemcktedir.
LIXICOL gerekli olmadik¢a gebelik déneminde kullanilmamalidir.

G.cb.elik donemi
LIXICOL gebe bir kadina tibbi zorunluluk durumunda risk yarar durumu géz
oniine alinarak doktor karar ile verilmelidir.

Laktasyon donemi

Kolistimetat sodyum’un insan siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir.
Kolistimetat sodyum’un siit ile aulimi hayvanlar iizerinde arastinlmamigur.
Emzirmenin durdurulup durdurulmayacagina ya da LIXICOL tedavisinin
durdurulup durdurulmayacagina/tedaviden kagimilip kaginilmayacagina iligkin
karar verilirken, emzirmenin ¢ocuk agisindan faydas: ve LIXICOL tedavisinin
emziren anne ag¢isindan faydas: dikkate alinmalidir.

Ureme yetenegi/Fertilite

Kolistimetat sodyum ile uzun dénem hayvan karsinojenite ¢alismalan ve genetik
toksisite ¢ahsmalari yapilmamistir. 279.000 1U/kg/giin dozu verilen farelerdeki
fertilite ve lireme yetenegi iizerinde yan etki goriilmemistir.

Arac¢ ve makine kullamimu iizerindeki etkiler

LIXICOL kullanimi siiresince ara¢ ve makine kullanilmamahdir. Ciinkii gegici
nérolojik rahatsizliklar goriilebilir. Bunlar: bag dénmesi ve konusma
bozuklugudur. Dozun azalhlmasi semptomlar:t bastirabilir.  Tedavinin
sonlandirilmasina gerek yoktur fakat; bazt hastalarin yakindan izlenmesi gerekir.

istenmeyen etkiler

Advers olaylar sistem organ sinifi ve sikhga gére su yaklagimla siralanmistir: gok
yaygin (>1/10), yaygin (= 1/100 ila <1/10), yaygin olmayan (> 1/1.000 ila <
1/100), seyrek (> 1/10.000 ila < 1/1.000) ve ¢ok seyrek (< 1/10.000), bilinmiyor
(eldcki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Sinir sistemi hastaliklari
Yaygin: Vertigo, bag dénmesi, konugma bozuklugu

Solunum, gégiis bozukluklar: ve mediastinal hastahklar
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4.9,

5.1.

Yavgm: Solunum durmasi, apne

Gastrointestinal hastahklar
Yaygin:  Gastrointestinal bozukluk

Deri ve dc__ri alti doku hastaliklan
Yaygm: Urtiker

Bobrek ve idrar yolu hastahklan
Yaygin: Nefrotoksisite

Inhalasyon uygulamasi:
inhalasyon ile dksiirme ve bronkospazm olusabilir.

Stipheli advers reaksivonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonras: siipheli ilag advers reaksiyonlarimin raporlanmasi biiyiik
onem tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesinin siirekli
olarak izlenmesine olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarimin herhangi bir
siipheli advers reaksiyonu Tirkiye Farmakovijilans Merkezi (TUFAM) ne
bildirmeleri gerekmektedir. (www.titck.gov.tr; e- posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0
800 314 00 08; faks: 0312 218 35 99)

Doz asim ve tedavisi

Kolistimetat sodyum ile doz asin, parestezi. letarji, saskinhk, bas donmesi.
ataksi, nistagmus, konugma bozuklugu ve apne niteliginde noromiiskiiler blokaja
sebep olabilir. Solunum kasi felci, apne. solunum durmasina yol agabilir.
LIXICOL ile doz asim, akut bobrek yetmezligi ve idrara az gikmaya sebep
olabilir, BUN ve kreatinin serum konsantrasyonlarini artirabilir.

Doz asinu durumunda, kolistimetat sodyum tedavisinin durdurulmasi ve
destekleyici onlemlerden yararlanilmasy gerekir.

Doz agimi durumunda, kolistimetat sodyumun hemodiyaliz veya peritoneal dializ
ile giderilip giderilemeyecegi bilinmemektedir

FARMAKOLOJiK OZELLIKLER

Farmakodinamik 6zellikler
Farmakotcrapdtik grubu : Polimiksinler
ATC kodu : JO1XBO]

Kolistimetat sodyum, Bacillus polyvmyxa subspecies colistinus’dan tiiretilen siklik
polipeptid antibiyotiktir ve polimiksin grubuna aittir. Polimiksin antibiyotikleri,
hiicre membranina zarar vererck caligan katyonik ajanlardir. Olusan fizyolojik
ctkiler bakteriyi 6ldiiriir. Polimiksinler, hidrofobik dis membran olan Gram-
negatif bakteriler igin segicidir. Etkili oldugu aerobik gram-negatif
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5.2

mikroorganizmalar:  Enterobacter aerogenes,  Escherichia coli, Klebsiella
preumoniae, Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter baumannii.

Direngli  bakteri, etanolamin  veya aminoarabinos  ile  baglanarak
lipopolisakkaritlerin fosfat gruplarinmn degisimi ile karakterize olurlar. Proteus
mirabilis ve Burkholderia cepacia gibi direngli Gram negatif bakteriler,
etanolamin veya aminoarabinos ile fosfolipidlere tam baglanma gdsterir.

Kolistimetat sodyum ve polimiksin B arasinda gapraz direng beklencbilir.
Polimiksinlerin etki mekanizmas1 diger antibiyotiklerden farkli oldugundan.
yukaridaki tek mekanizma ile kolistin ve polimiksine, diger ilag siniflarina direng
olusmasi beklenmeyebilir.

Farmakokinetik ozellikler

Genel dzellikler

Kolistimetat sodyum beyaz veya hemen hemen beyaz, kokusuz ve nem gekici
tozdur. Suda ¢ok ¢oziiniir, alkolde az ¢dziiniir ve pratik olarak aseton ve eterde
¢Oziinmez,

Emilim:

Kolistimetat sodyum, gastrointestinal kanaldan emilmez ve parenteral olarak
verilmelidir.

Kolistimetat sodyum olarak 4.500.000 IU' kolistinin IM kullanimini takiben,
antimikrobiyal aktivitenin doruk serum konsantrasyonlarma 2 saatte ve 5-7
pg/ml’de erisilir.

Kolistimetat sodyumun IV kullanimimi takiben antimikrobiyal aktivitenin doruk
serum konsantrasyonlar: daha yiiksektir fakat; ilacin IM kullamm ile elde
edilenden daha mzl diiser.

Dagilim:
Kolistimetat sodyumun IM/IV kullanimimi takiben, santral sinir sistemi,

sinoviyal, plevral ve perikardiyal sivilar haricinde viicut dokularina genis oranda
dagilir. Kolistinin %50°sinden fazlasinin  serum  proteinlerine baglandid
bildirilmistir.

Biyotransformasyon:

Kolistimetat sodyum, kolistine (in vivo) doniistiiriilir. Dozun %80’i, idrarda
degismeden bulunabilir, safraya atiimi yoktur. Bu nedenle degismeden kalan
ilacin dokularda inaktive edildigi varsayilabilir. Mekanizmasi bilinmez.

Eliminasyon:

Kolistimetatin 6nemli bir kismi bibrekler yolu ile atihir ve bir kismi da hidrolize
ugrayarak kolistine déniigiir. Veriligten sonraki ilk 8 saat i¢inde %40 oraninda, 24
saat iginde ise %80 oraninda idrarda tespit edilir. Kolistimetat sodyumun IM/IV
kullanimim takiben antimikrobiyal aktivitenin plazma yarilanma ¢émrii, normal
bobrek fonksiyonu olan vetiskinlerde 1.5 - 8 saat olarak bildirilmistir.
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Kolistimetat sodyumun kullammin takiben antimikrobiyal aktivitenin serum
konsantrasyonlarinin - ¢ocuklarda  vetiskinlerden daha izl digtiigt goriilir.
Bobrek yetmezligi olan hastalarda serum konsantrasyonlari daha uzundur ve
yarilanma 6mrii uzar. Baz aniiri hastalarinda kolistimetat sodyum kullanimm ile
antimikrobiyal aktivitenin yarilanma émri, 2 - 3 giin olarak bildirilmistir.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan durum:

Kolistimetat sodyumun dogrusal olup olmadigt ile ilgili ycterli  veri
bulunmamaktadir.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Bobrek yetmezligi:

LIXICOL tin énemli bir béliimii bobrekler ile atildigindan bisbrek yctmezligi
olan hastalarda doz ayarlamas: yapilmah ve gerekli onemler alinarak kontrol
altinda kullanilmahdir.

Pedivatrik poptilasyon:

Yetiskinler ve pediyatrik popiilasyonda benzer yan etkiler gdriillmesine ragmen,
pediyatrik popiilasyonda toksisitenin subjektif’ semptomlar rapor edilmeyebilir.
Bu nedenle. pedivatrik hastalar i¢in yakin klinik izleme tavsiye cdilir.

Geriyatrik popiilasyon:

LIXICOL’iin énemli bir boliimii bobrekler ile atildigindan toksik reaksiyonlarin
LiXICOLe riski, bobrek yetmezligi olan hastalarda daha biiyiik olabilir. Ayrica
geriyatrik hastalarin  bobrek fonksiyonlart daha diigiiktir. Bu yiizden doz
se¢iminde dnlem alinmasi gerekir ve bobrek fonksiyonlar izlenmelidir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri :
Kolistimetat sodyum igin potansiyel genotoksisite verileri sumrhdir ve
karsinojenite verileri bulunmaz. Kolistimetat sodyum, insan lenfositlerinde-in
vitro kromozomal bozukluga neden olmustur. Bu ctki dnceden incclenen mitotik
igerikteki azalma ile ilgili olabilir.

Farclerde ve siganlarda reprodiiksiyon toksisite ¢aligmalar, teratojenik ozellik
icermez. Fakat; organogenez sirasinda intramiskiiler olarak 4.15 ve 9.3 mg/kg
kolistimetat sodyum verilen tavsanlarda sirasiyla fetiisiin %2.6 ve %2.9’unda
talipes varus olusmustur. Bu dozlar maksimum giinliik insan dozunun 0.5 ve 1.2
katidir. Buna ek olarak, 9.3 mg/kg'da rezorbsiyonda artma olmustur.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimcr maddelerin listesi
Coziict ampul: Enjeksiyonluk su
6.2. Gegimsizlikler .
LIXICOL ¢ozeltisi baska ilaglarla karigtinlmamalidir. LIXICOL ¢ozeltisine

eritromisin, tetrasiklin ya da sefalotin sodyum gibi diger antibiyotiklerin ilavesi
¢okeltiye neden olabilir.
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6.4.

6.5.

6.6.

. Raf omrii

11k ag¢ilmadan énce raf dmrii: 24 ay
Rekonstitiisyon sonras) raf omrii: 7 giin

Saklamaya yonelik dzcl tedbirler
25°C nin altinda oda sicakliklarinda saklayiniz.
Rekonstitiisyon ¢ozeltisi buzdolabinda (2°-8°C) saklanir ve 7 giin iginde kullamlir,

Ambalajin niteligi ve icerigi

Kutuda, apzi seffaf flip-off kapak ve kauguk tipa iizerine metal kapiison ile
kapatlmis 1 adet renksiz Tip 1 cam flakon ve 1 adet enjeksiyonluk su igeren
borosilikat cam ampul.

Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Uriinlerin Kontrolii
Yonetmeligi” ve “Ambalaj ve Ambalaj Atiklari Kontrolii Yonetmeligi“ne uygun
olarak imha edilmelidir.

INTRAVENOZ KULLANIM
Araliklt Direkt Kullanim: Toplam giinlilk dozun yansi 3-5 dakika siiresince her 12
saatte bir yavagea IV olarak enjekte edilir.

Araliksiz Infiizyon: Toplam dozun yanist 3-5 dakika siiresince yavasca 1V olarak
enjekte edilir. LIXICOL'iin toplam giinlik dozun kalan yans1 asagidaki
¢ozeltilerden birisine cklenir:

- %0.9 NaCl

- %0.9 NaCl’de %5 dekstroz

- Suda %5 dekstroz

- %0.45 NaCl’de %S5 dekstroz

- % 0.225 NaCl’de %S5 dekstroz

- Laktat ringer ¢ozcltisi

- %I10’luk invert seker ¢ozeltisi

LIXICOL ile birlikte diger ilaglanin kullammi veya yukarnida adi gegen infiizyon
¢ozeltiler ile birlikte kullanum1 igin 6nerilen 6nemli bir bilgi yoktur.

Ginlik toplam dozun diger yarisi baslangi dozundan 1-2 saat sonra, yavag
intravendz inflizyon olarak 22-23 saat siiresince uygulamr. Bobrek fonksiyonu
bozuklugu durumunda, bobrek yetmezligi derecesine bagli olarak infiizyon sikhi
azaltilir.

intravensz ¢ézeltinin segimi ve kullamilan hacmi, sivi ve elektrolit yonetiminin

gereklilikleri ile belirlenir.
Kolistimetat sodyum igeren inflizyon ¢ozeltisi yeni hazirlanmalidir.
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7. RUHSAT SAHIBI

FARMAKO ECZACILIK A.S.
Mahmutbey Mah. Kugu Sok. No:18
Bagcilar / iSTANBUL

Tel. :021241039 50

Faks. : 0212 447 61 65

RUHSAT NUMARASI(LARI)
2014/826

. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIiHi

11k ruhsat tarihi: 14.11.2014
Ruhsat yenileme tarihi: -

10. KUB'iin YENILENME TARIiHi

11/11



