
KISA ünüN gİıcisi

1. nnşrcni ünüNÜN a.nı

ıraı.xipBN l gram IV enjeksiyon ve infüzyon için toz içeren flakon

2. KALiTATir'vBKANTiTArirnİrrcşiıvı

Her flakonda :

Etkin madde : Meropenem trihidrat 1140 mg (1000 mg meropeneme

eşdeğer)

Yardımcı madde : Anhidr sodyrım karbonat .. 208 mg

Yardımcl maddeler için, 6.l'e bakıııız.

3. FARMASÖTiK FoRM

intravenöz uygulama için toz flakon.

4. KLiNİK ÖzBı,ı,irıBR

4.l. Terapötik endikasyonlar

MAX|PEN yetişkinlerde ve çocuklarda, ılleropeneme duyarlı tek Veya birden faz|a

bakterilerin neden olduğıı aşağıdaki enfeksiyonların tedavisinde endikedir.

ı Pnömoniler ve hastanede edinilen pnömoniler

. İdrar yolu enfeksiyonları

ı İntra-abdominal enfeksiyonlar

o Endometrit ve pelvik enflamatı,ıvar hastalıklar gibijiııekolojik enfeksiyonlar

. Deri ve deri altı dokrıya ait enfeksiyonlar

. Menenjit

ı Septisemi

. Febril nötropenisi olan yetişkin hastalardaki enfeksiyonlarda, ampirik tedavi şeklinde

monoterapi veya anti-viral veya anti-fungal ajanlarla kombine edilerek kullanılır.

MAXiPEN'in polimikrobiyal enfeksiyonların tedavisinde tek başına veya diğer anti-

mikı.obiyal ajanlarla kombine kullanıldığında etkili oldıığu kanıtlanmıştır.

Kistik fibrosisli ve kronik alt solunum yolu enfeksiyonu olan hastalarda IV meropenem

monoterapi Veya diğer antibakteriyel ajanlarla kombine olarak etkili bir şekilde

kullanılmıştır. organizmaırın eradikasyonu her zaman Saptanmamıştlr.

Nötropenili veya primer veya sekonder immi.in yetmeztiği bulrınan pediatrik hastalarla ilgili

bir deneyim yoktı.ır



4.2 Pozoloji ve uygulama şekli

Pozoloji/uygulama sıklığı ve süresi

Tedavinin dozu ve siiresi, enfeksiyonun tipine ve şiddetine ve hastanın dı;rumuna göre

belirlenmelidir.

Önerilen Günlük Dozlar

Pnönıoni, idrar yolıı enfeksiyonları, endometrit gibi jinekolojik hastalıklar, deri ve deri altı

dokı.ı enfeksiyonlarında 8 saatte bir 500 mg IV MAXiPEN.

Hastanede edinilen pnömoniler, peritonit, nötropenik hastalardaki enfeksiyonlar Ve

septiseınide 8 saatte bir, l graın IV MAXIPEN.

Kistik fibrosis'de 8 saatte bir 2 grama kadar dozlar kullanılmıştır. Birçok hasta 8 saatte bir 2

gram ile tedavi edilmiştir.

Menenjitte önerilen doz 8 saatte bir 2 gram'dır.

Diğer antibiyotiklerde olduğıı gibi PseııdomonaS aertıginosa'ya bağlı alt solunum yoIu

enfeksiyonu olduğu bilinen veya şüphelenilen, durumı'ı kritik olan hastalarda meropenem'

monoterapi olarak dikkatle kullanılmalıdır'

Pserıdomonas aerrıginosa enfeksiyonlarının tedavisinde, duyarlılık testlerinin düzenli olarak

yapılması önerilir.

Uygulama şekli

MAXIPEN IV, yaklaşık 5 dakika siiren intravenöz bolus enjeksiyon veya yaklaşık l_5-30

dakika süreı-ı intravenöz iı-ıfi.izyon ile spesifik ııygıın takdim şekilleri i|e ııygulanır.

Bolııs intravenöz enjeksiyonla kullanılacak MAXiPEN IV steril enjeksiyonluk su ile

hazırlanmalıdır (250 mg meropenem için _5 ml.1. Bu yaklaşık _50 mg/ml'lik bir konsantı'asyon

sağlar. Çöztinmüş soltisyonIar berrak, renksiz veya açık sarı renklidir.

MAXIPEN IV intravenöz infüzyon uyglln infüzyon sıvıları ile çözülebilir (50-200 ml)

(Böliim 6.2 Geçimsizlikleri ve 6.6 Kullanıma Hazırlama ve Imha Talinıatları bkz.).

özel popülasyonlara ilişkin ek bilgiler :

Böbrek yetmezliği :

Kreatinin klirensi 5l ml/dakika'dan aZ olan hastalarda doz aşağıda belirtildiği gibi

azaltılmalıdlr.
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26-50

t0-25

<10

Kreatinin Klirensi
(ml/dakika)

I birim doz

yarım birim doz

yarım birim doz

Doz
(500 mg, 1 gram ve 2 gram içeren birim

dozlara göre)

l2 saatte bir

l2 saatte bir

24 saatte bir

Uygulama Sıklığı

Meropenem hemodiyaliz ile temizlenir. MAXiPEN tedavisine devam edilmesi gerekli ise

terapötik olarak etkili plazma konsantrasyonlarına rılaşılması için birim dozrın (enfeksiyonuıı

tipine ve şiddetine göre) hemodiyaliz işleminden sonra rıygulanmasl önerilir.

Peritonal d\yaliz uygulanan hastalarda MAXIPEN kııllanımı ile ilgili deneyim yoktur.

Karaciğer Yetmezliği :

Karaciğer yetersizliği olaıı hastalarda doz ayarlaınasl gerekmez (Böltim 4.4'e bkz.).

Pediyatrik popülasyon

3 aylıktan biiyiik bebeklerde ve 12 yaştna kadar olan çocuklarda enfeksiyonıın tipine ve

şiddetine, patojenlerin duyarlılığı ve hastanın durumuna göre önerilen doz 8 saatte bir l0-20

mg/kg'dır. _50 kg'dan ağır olan çocrıklarda yetişkin dozu kullanllmalıdır.

4-l8 yaş arasındaki kistik fibrosisli çocuklarda 8 Saatte bir 25-40 mg/kg araslndaki dozlar

kı.ıllanılarak, kronik alt solunrım yolu enfeksiyonlarının akııt alevlenmeleri tedavi edilmiştir.

Menenjitte önerilen doz 8 saatte bir 40 mg/kg'dır.

Böbrek fonksiyonu bozuk olan çocuklarla ilgili deneyim yoktur.

MAXiPEN genellikle yaklaşık l5-30 dakika stiren intravenöz infüzyon ile uygulanır (Bölüm

6.2,6'3 ve 6.6'ya bakınız). Alternatif olarak, 20 mg/kg'a kadar MAXiPEN dozları yaklaşık _5

dakika intravenöz bolus olarak ııygıılanabilir. Çocuklarda 40 mg/kg dozda intravenöz boltıs

enj eksiyon ı.ıygı.ıl an masını destekleyen güven l il ik verileri sı nl rl ıdır.

Geriyatrik popülasyon :

Böbrek fonksiyonu normal veya kreatinin klirensi değerleri 50 ml/dakika'dan ytiksek olan

yaşlı hastalarda doz ayarlaması gerekli değildi

4,3 Kontrendikasyonlar

Etkin madde Veya herhangi bir yardımcı maddeye aşırı duyarlılık
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4.4 Özel kullanım uyarıları ve önlenrleri

Diğer karbapeneır-ıler ve beta laktam antibiyotikler, penisi1inler veya sefalosporinlet arasıııda

kısıni, çapraz alleıjenite ile ilgili olarak bazı klinik ve laboratı.ıvar verileri bı.ılı.ınnıalktadlr.

Btitiin beta laktanı antibiyotiklerle oldılğu gibi, nadire|ı aşlrl duyarlılık reaksiyonlarl rapor

edilmiştir (Böliim 4.8 istenıneyeıı Etkilere bkz.). Meropenem ile tedaviye başlamadan öııce,

geçmişinde beta laktanı antibiyotiklere itşll'l duyarlıllk reaksiyonlaı'ı _9österıniş olan hastalarda

bı.ı durum göz öııiine alınııa|ı ve MAXIPEN dikkatle kullanılırıalldır. Eğer llleropenen]e karşı

a|erjik reaksiyon olrışı.ırsa ilaç kesilmeli ve gerekli önlemler alınıı-ıalıdır.

Karaciğer hastalığı bı:lunan hastıılarıı-ı traıısaminıız Ve bilirtıbin dtizeyleri MAXIPEN

ktıl l anı mı sırasındiı dikkatle i zleıın-ıelidir.

Diğer antibiyotiklercle oldıığıı gibi, clııyarlı olnrayıııı orgaııizlılalarııı tireınesi göriilebilir' Btı

nedenle, her hıstanın si.irekli izleı-ınlesi gerckir.

Metisiline clirençIi stafilokoklara bağll enfeksiyoıılarda krıllaııılınası öı-ıerilınez.

Heı-ı-ıeır heır-ıeıı btiti-iıı antibiyotiklerle göriilebilen vc'hafif dereceden yaŞaml tehdit eden

dereceye kaclar ıteğişebilen psödonıembıanöz kolit, nadiren MAXiPEN ilc' de rapor edilmiştir.

Bı.ı nedeırIe antibiyotikler gastrointestinal yakınn-ıııları, özellikle de koliti btıltıııaıı herstırlarda

d ikkatle ktıl lanıl malldlr.

MA1İPEN ktıllaııırkeıı diyare gelişen hastalarda, psödomenrbranöz- kolit ttıı-ııSıı'ıı gözöntine

alınak öneı-ı'ı taŞır. Çalışmalar, Clostridiuıl difficile tarafıııdan iiretileıı bir toksıniıl

antibiyotiğe bağlı kolitin başlıca nedenlerinden biri rıldtlğtıııtı gÖsterse de, diğer ı-ıedenler de

göz öniine alı nn'ıııl ıdır.

MAX|PEN potansiyel olarak nefrotoksik ilaçlarla biılikte dikkatle kullanılmalıdır (Doz içiıl

böliim 4'2'yebkz.).

Btı tlbbi i.iı.i.in her flakoııda _].9 mmol sodyum ihtiva eder. Btı dı-ırum, kontrollti sodytııll

d iyeti ncle ol aır hırstal ıır iç i n gözöniinde btılundurtı l m al ıdır.

4.5 Diğer tıbbi ürünlerle etkileşimler ve diğer etkileşinı şekilleri

Probenesicl, aktif tiibtiler sekresyon için ıneropenemle yarışarak n]eropellerİliıı böbreklerden

atılıııını inhibe eder. Bıınrıır soı'ıtlctında meropenenı eliminasyon yart ömrti ve plırznla

konsantrıısyontı artırr. Probenesid ile birlikte ııygıılanmayan MAXiPEN'in gtici.i ve etki siiresi

yeterli oldtığtından MAXıPEN'iıı Probenesid ile birlikte kııllanılması önerilnlez.

MAXjPEN'in diğer ilaçların proteınine bağlanma veya metabolizınaları tizerindeki potansiyeI

etkisi ile ilgili çalışına yoktur. MAXIPEN'in proteine bağlannıası dtişi"ik olduğundan (yaklaşık
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vc2) diğer bileşiklerin plazma proteiııleri ile yer değiştirmesine dayanan herhangi bir etkileşim

beklenııez.

MAXiPEN Serum valproik asit seviyelerini dtişiirebilir. Bazı hastalarda subterapötik

seviyelere erişilebilir.

MAXIPEN herhangi bir advers etkileşim göstermeden diğer ilaçlarla birlikte uygulanabilir.

Bununla birlikte probenesid hariç potansiyel ilaç etkileşmeleri ile spesifik veri mevctıt

değildiı.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: B

Çocuk doğurma potansiyeli bulunan kadınlar/Doğum kontrolü (Kontrasepsiyon)

MAXlPEN'in insan gebeliği sırasındaki giivenilirliği değerlendirilmemiştir. Hayvan

çalışııalarında gelişen fetus i.izerinde herhangi bir advers etki göriilmemiştir. Hayvan tireme

çalışmalarlnda izlenen tek yan etki maymrınlarda dtişük yapma slkJığlnın insanIarda

beklenenden l3 kat artmasıdlr.

Gebelik dönemi

Potensiyel faydalar, fetı"ıs üzerindeki potaıısiyel riskten fazla değil ise MAXIPEN gebelikte

krıllanılmamalıdır. Her koşulda, doktor gözetiminde ktıllanılnralıdır.

Laktasyon dönemi

Meropenem diişi.ik konsantrasyonlarda hayvanlann siitiinde bı.ı|unmuştur. Potansiyel

faydaları, bebek için potansiyel risklerinden fazla değil ise MAXIPEN siit vereıı annelerde

kullanılmamalıdır.

Üreme yeteneği/Fertilite

Üreme yeteneği iizeri nde etki si bu l ı.ın m aır-ıaktadır.

4.7 Araç ve makine kullanımı üzerindeki etkiler

Araç ve makine kullanımına etkisine dair herhangi bir çalışma yapllmamıştır.

4.8 istenmeyen etkiler

MAXIPEN genellikle iyi tolere edilir. Advers etkiler nadiren tedavinin kesilmesine sebep

olmuştlır. Ciddi advers etkiler nadirdir.

Advers ilaç reaksiyonları aşağıda sıklık şeklinde listelenmiştir. Sıklıklar şıı şekilde tanımlanır:

Çok yaygın (>l/l0); yaygın (>l/l00 ila <l/l0); yayg:ın olmayan (>l/l,000 ila <l/l00); seyrek

(>l/l0,000 ila Slll,000), çok seyrek (<I/l0,000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle

tahmin edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi hastalıklarıl

Yaygın: Trombositomi
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Yaygın olmayan: Eozinoflli, trombositopeni,

B i linmeyen : Lökopen i, nötropeni, agrantilositozis, hemol itik aneıni

Bağışıklık sistemi hastalıkları

Bilinmeyen: Anjiyoödem, anaflaksi belirtileri

Sinir sistemi hastalıkları

Yaygın: Baş ağrısı

Seyrek: Konvi.ilziyon2

Bilinmeyen: Parestezi

Gastrointestinal hastalıkIarı

Yaygın: Bulantı, kusma, diyare, karın ağrısı

B ilinmeyen: Psödomembranöz kolit

Hepato_bilier hastalıkları

Yaygın: Transaminaz, alkalen fosfataz, laktik dehidrogenaz Sel'[lm konsantrasyonlarıııda artış

Yaygın olmayan: Bilirubin seviyesiııde artış

Deri ve deri-altı doku hastalıkları

Yaygın: Deri döktintüsii, kaşıntı

Bilinmeyen: Ürtiker, Eritema multiforme, Stevens-Johnson Sendromu, Toksik Epidermal

Nekloliz'

Genel bozukluklar ve uygulama bölgesine İlişkin hastalıklar

Yaygın: Enflanıasyon, Tronlbofilebit, ağrı

Bilinmeyen: oral ve vajinal kandidiyazis

' Bu7 vakalarda Pozitif direkt veya indirekt Coombs testi gelişebilir. Parsiyel tlomboplastin

zamanında aza|ma olduğıı bildirilmiştir.

r Konviilziyon sıklığı, menenjittenden başka enfeksiyonlafa marLlz kalan hastalara göre

hesaplanmıştır.

Şüpheli advers reaksiyonların raporlanmasl

Rghsatlandırma Sonrası ştipheli ilaç advers reaksiyonlannın raporlanması büyük önem

taşımaktadır. Raporlama yapılması, ilacın yarar lrisk dengesinin siirekli olarak izlenmesine

otanak sağlar. Sağlık mesleği mensrıplarının herhangi bir şüpheli advers reaksiyonrı Tiirkiye

Farmakovijilans Merkezi GÜFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-

posta: tııfam@titck.gov.tr: tel: 0 800 3l4 00 08;faks: o3l,2218 35 99)
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4,9 Doz aşımı ve tcdavisi

Teclavi sılasında özellikle böbrek bozukluğu olaı'ı hastalarda kazara aşırı doz olılşabilir.

Pazarlama soılrasıı-ldır elde edilen slnırlı deneyim, doz aşlmlnı takiben olrışabilecek advers

olayların 4.S'de tarif edilen ııdvers olay profiline ııyrımlrı olduğunu göstermektedir. Doz aşınlı

teclavisi senıptoınatik olınalıdıı'. Norıııal bireylerde hlzla reııa| eliminasyon meydalıa

geIecektir. Böbrek boztıkluğıı olaır hastalarda nleropeneın Ve nıetaboliti hemodiyalizle

uzaklaştırılabiIir.

5. FARIVIAKoLoJiKÖzEı,ı,İrınR

5.l. Farmakodinamik özellikler

Meropeneıı-ı, pıırenteral olarak kullanılan ve iırsanlardaki dehidropeptidaz-l'e(DHP-l.) karşı

stabiI olan bir karbapeııen-ı antibiyotiktir. Bı'ındıııl dolayı DHP-l inhibitorti ilavesine gerek

yoktıır.

Meropeneırı, yaşaıı-ısal öırenı taşıyaıı bakteri duvarı seı-ıteziıli bozarzık bakterisid etki gösterir.

Bakteri hticre dtıvarından kolayca penetre olabilnıesi, bi.ittill serin [J-laktaıılazlara yi.iksek

diizeyde stabilite gösterınesi ve Penisillin Bağlayıcı Proteinlere (PBP) beliı'gin affiı'ıitesi,

nleropenemin geniş bil aerobik ve zınaerobik bakteri spektrunırına karşı gtiçlü bakterisid

etkisini açıklar. Mininıı-ııll bakterisid koı-ısantrasyonları (MBK) çoğtınlukla ınininıı.ım inhibitör

kons:rntrıısyonları (MIK) ile aynıdır. Bakteıi testlerinin C/cJ6'sındıı, MBK:MIK oı'anlaı'ı 2 veya

daha azdıı.

Meropeı-ıeın rltlyarlılık testlerinde stabildir ve bı.ı testler normal rı-ıtin ınetodlarla ytiriitiilebiIir.

invitro testler, ntel'openelTiıl çeşitli antibiyotiklerle sinerjik ctkili oldıığtıntı gösterıniştir.

Iııvitro ve invivo testlerle llle ropellcıllin post-antibiyotik etkili oldıığtı tespit ediInıiştir.

MAXiPEN duyarlılığı ile ilgiIi ortak kriterler, fiırnıakokinetik verilere ve kIınik veri|er ile

enfeksiyona ııedeıı olaır oı'ganizlnalarlır zoıı çapları vc nıinimrın-ı inhibitör kcınsırırtrasyoıl

(MiK) cleğerleri şeklincleki mikrobiyolojik veriIerin birbirleri ile oIalı ilişkileri göz öııiinde

bı.ıltındrırı.ıI arak tespit edi l miştir.

DEĞERLENDiRME METODU
SINIFLANDIRNIA

oı1a deı'ecede dı.ıyırlı

Direnç1i

Dı,ıyarlı

l2-l-l

I

I 4

Zon Çapı (mm)

<4

MIC Sınlr Değerleri (mgtL)

>16
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Meropenemin invitro antibakteriyel spektrumıı klinik olarak önemli olan ve aşağlda gösterilen

gram pozitif ve gram negatif, aerobik aııaerobik bakteri suşlarının biiyiik bir kısmını kapsar.

Gram-pozitif aerobik:

Bac:illııs sp1ı.' Crıryııebrıcteriunı diplıthericıe, Eııterococcııs.|aecalis, Enle rococcus

lic1uifacieııs, Eıırerococcııs cıl,iıını, Listericı ıııoüı0c)1lo8eııes, Lcıctobcıcillu,s spp.,

Noccırdia asleroicles, Slcıphı,lococcLıS aııreuS (penicilliııcıse ıtegatif ve positif ),

Staphylococci-kocıgulcıse-ııegcıtif; Stcıplıı,lot'oc'cus epidernıidis,

Stap l ıy loc oc c ıı s scıp ro p lı),t ic us, St ap lıy | 6ç g ç c ıı s c cı1ı il i s,

Stcıp lıı, loc occ us c olın ii, Stcıp lı1,loçgç c ııs x1, lo sıı,s,

StcıPlı\,loc oc c u.ı ıı'cırııe ri, Stap hy lococ c' ıı s lıcınıiııi s,

S tcıp h y lo c ııc c us s iııı u l aıı s, Stcıp lıyl o c o c c u s i ı ıt e rnı e cli ıı s,

S tcıp lıy l o c oc c us s c i ıı r i, St c4ı h y lçç 9 ç t' u s l ıı g d u ıı e n s ı s,

S I re pt o c o c c ııs p ıı e u nı ıı ıı i cıe ( p e ı ı i c i l l i n cl ııycı r l ı ı, e re Zi st a ıı ),

Streptocııccııs cıgcıIcıcticıe, StreplocrıccLıS p\|ogetleS, Streptrıcoc'cu.s ec1ııi,

Stre7ıtococ'c'ııs bovis, Streptoctlc'cııs nıitis, Slreptocrıccııs ıııi|ior, Slrep|ocor:cus

nıiIle ri, Streplococcııs scıııgııis' Stre ptococcııs viriclaııs, Slreplococcııs salivariııs,

S t re p toc oc c' ıı s nı o rb i l l o r uııı, St re plo c o c c u s G ro u 1ı G, St re pl o c o c c ıı s c ro ıı1ı F,

Rlı ocl o c oc c ııs e c1 ııi.

Gram-negatif aerobik:

Aclıronıobrıcter xylosoxiclııns, Aciııetrıbocle r cınilrutu.ş, Aciııelobcıcter Lııoffii ,

A c i n e tobac te r bcıuıııa n ıı i i, A e ro ııı o ıı cıs lı1,d ro p h i l a,

Aeroıııoııas sorbricı' Aerrııııoncıs ccıviue, Alccıligenes fcıeccılis,Borclelellrı

b ro ıı c h i.s e 1ıl i r: a, B r uc e l lcı nı e I i l e ıı s i s, Crııııpı, I o lıcıc l e ı' c o l',

Crunpylobur'ter jejuni, Citrolıeıcter freuıırlii, Citrobacte r cliı,ersu:;,

C it robcıc' t e r ko se r i, C i t ro lıac t e r cını cılo ııcıl ic' ıı s, Eııt e ro lı cıcl e r

0ero7eneS, Enterolıacler (Pcınloea) cıgglonıercıııs, Enterolıcıcter clocıcae,

Eııterobcıcter sakazakii, Escherichicı coli, Escherichicı hernıcıııııii, ccırtlııe reIla

ı,cıgincılis, Huenıophilııs iııfluenzcıe ( lıetcı-lııktcuııcız pozilif ve cuııpic'illin rezistan

tiirler dahil ), Hrıenıoplıiluspcıraiııtluenaue, Haenıoplıilııs clucre1,i, Helic'obacter

pylori, Neisseria ıııeniııgiticlis, Neissericı g,oııorrlıoecıe ( beta-laktrııncız pozitif,

peııicillin re zistcııı ve spec|iııonıyciıı rezisltııı tiirler dcıhil ) Hcıfnicı qlvei, Klebsiellcı

pııeııınonicıe, Kleb.çiellu uero8erıes', KlebsieIlu ozqelıde, Klebsie lkı o-tr\,loca,

Mora.rellcı (Brcııılıaıııella) ccıtrırrlıalis, Morgcıııellcı nııırgcıııii, Proleus ıııircıbilis,
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Prote tıs vulg,aris, Proleus peııııeri, Proı,icleııcicı rettgeri, Prrıı,idencia slucırlii,

Proı,icleııcicı cılccılifcıcieııs, Pcısleurella nıııltocicla,Plesionırıııas shigelloides,

Pse ııdoıııoııcıs aerugiııosa, Pseııclonıoııcıs putida, Pseııdoıntıııcıs alccıligeııes,

Burkholclericı (Pseudoıııoncıs) ceptıcicı, Pseucloınoııcıs fluoresceııs, Pseudonıoııas

s' t ııt ze r i, P s e u do nıo ııas ps e udonı al l e i, P s e ııd o nı o ııas cıc id ovo ro fl S,

Salnıo ıı e lI a sp p S alııı o ıı e lla e n t e rit i cl i s/t y ph i,

S e r rat ia fiıGrc e SC e n S, S e r ral iu l i c1 u eftıc ie ıı s, S e r ral icı r ub idae a,

Shigetla soıınei, Shigeltu fle.rııeri, Shigellcı boy6|ii, Shigellcı clysg,rt.ri,,.,

Vibrio choIercıe, Vihrio paralıaenıol1,licııs'Vibrio vııInificus, Yersiııia enlerocolitictı.

Anaerobik bakteri:

Act iııonı\,ce s orlo ııto l\İ it' ııs, Act i ııo ın 1'c e s ııı e1'g ı'i,

Bcıcleroides-Prel,otellcı-Porplı\'roıııot10S Spp., Bacteroiclesfıııgili.s,

Bcıclerrıides vulgrıtus' Baı'reroicles ı,cıricıbilis, Bcıctaroides pııeuıııosiııtes,

Bcıcle roicles cotıg,ulaııs, Btıcteroicles ııni.fornıis,Bactercıicles clislasılııis,

Bcıcteroicles o|,aluS, BcıcIeroitles tlıelcıiolcıonıic'roıı, Btıcteı'oides eggertlıi

B cıct e ro i tI e s c cıp s il.lo s i s,

P revote lla b ııc c ali s, P revot e l kı c o rp o ri s, B ac l e ro i cle s g rcıc i l i s,

Prevotellu nıelaııiııogeııica, Prevotellcı iıılernıeclia, Preı'oİellcı bivitı,

P reı,ot e l kı s p lcuı c lı ıı ic ııs, P rev ot e l lcı o rcıl i s' P revot e l la d i s i e ıı s,

P reı'ote lla ruıııe n i c ola' Bcıc'te roi rle s u rerıl1't it' ıı s,

P relıot e l l rı o r i s' P reı'o te lkı lı u c c u e, P reı' ot e l la cl e ıı | i c o lcı,

B act e ro i de s lev i i, P o rph1l r0 m o t ı QS S 0c C h aro b'l ict,

Bificlobor:teı'iunı spp.' Bitophilu ırcıclsıı'ıırthicı, Clostricliuııı peıti'iııgeııs,

C lost r id i ıı nı b ife rnı e nt cı ıı s' C Io s t r id i um f0 tııo S ıı tıl,

C lo st r icl i u ııı S p o ro g e n e S, C Io st r i cl i u ın c cıtl uv e ri s,

C lcı st ricliunı sorcle llii, C lost rid i uııı b u6' :ir' r,,rr,

C l o st r icl i ııııı c l o st rid iiJb rın i s' C lo st r i d i ıı ın ı n ıı o c u ıını,

Clostridiıuıı subternıiııcıle, Clostricliıın'ı tertium' Eubcıcreriuııı Leııtıını,

E ııb cı ct e r i u ııı ae r ofcıc i e ı ı s, F u s o b cıc l e r i u ı ı1 m 0 r f ife ru t n,

F ıı.şobrıcte riııııı ııe c ro plı o runı, F u sobacte ri ııııı ıı uc lecıl ııııı,

F ıı s olıacte r i uın ı, a ri unı, Mob i l u n c u s c Lı rt i S i i, M ob i l un c us ın ıı l i e ri s,

P e p to st re pt o c () cc ıı S cın ae ro b i u s, P e pt o S t re pt oc oc c ıt S ıııi c ro'ı,

P e ptoSt rePf ococC ııS scıcc lıcıroIyt ic' u s' P e ptoc rıc'c u s scıc' ı' hcıro l\ıt ic ıı s,

Peplos|reptococ('ııS ııscıcchcırol|'tic'us, PeptoStrep[0coccııS ma8tlLıS'
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Pepto'ıtrcplı)(()('('ııS prcı,rılii, Propioııilııı'tcriuııı Q('trc.\', Propioııilırır'teriııııı tıl,iclııın

P ro p i o ıı i lıcı r' I e r i ıı ııı g rtııı ıı lıı s' ıı n ı.

Sf eııotroplıı)tlıotıus ıııcıltrı1ılıilicı, Eııte rrıc'ııc'c'ııs 't'Zıec-iıını ve metisiline dirençli stafilakokların
nleropeneme dirençli oldıığu Saptanmlştıü'.

5.2. Farnrakokinetik Özellikleri

Genel özellikler

MAXlPEN'in sağlıklı deııeklerde, tek dozı-ıı-ıtln 30 dakikıılık intraveı'ıöz inftizyon Soıltlctl

doruk plazına seviyeleri; 250 mg doz için l l pg/ml, _500 mg için 23 pg/ml ve l graın için 49

pg/ınl civarındadır. Brına rağnlerı tıygulanaıı doz ile heın Cn-ıaks hem de EAA arasında kesin

bir farnıakokinetik orantı yoktıır. Ayrıca 2_50 mg ile 2 graın doz aralığında plazma klireıısiııde
287 ml/dakikııdan 20.5 ınl/ dakikaya bir di-işiiş gözlenmiştir.

MAXIPEN'in sağlıkIı deneklerde _5 dakikalık iııtravenöz bolus enjeksiyon ile uygulanıııası

Sol1LlCll pik plazına scviyeleri _500 nı_e doz içiı-ı yaklaşık 52 1tg/ınl ve l g'|ık doz için ise

yakIaşık l I2 1ıg/ınl'dir

En'ıilim:

MAXİPEN'in sağlıklı clenekIerclc', tek cloztııltııl 30 dakikalık intraveııöz infi-izyolı sonuctı pik
plazına seviyeleri; 2_50 ıng doz için ll pg/nıl, _500 nıg için 23 1t-e/ırll ve l gram için 49 pg/nıl

civarındadıı'. l grııııı MAXIPEN'in 2 dakika, 3 dakika ve _5 dakikalık intravenöz infiizyonları
iiçli.i, çapraz çalışmalarla karşllaştırılııııştır. Btı si.irelerdeki inftizyonlar, slrasıyla ll0, 9l ve 94

pg/ınl pik plazma seviyeleri ile sonuçlannlıştıü'. 500 nıg'llk IV cloz uygulamasından 6 saat

sonl'a l'Ileropeneııl p[azma seviyeleri l pıg/ml veya btıırurl dalra altındaki değerlere diişmiiştür.

Dağıllnı :

Meropeneıni ıı pIazın a protei ni ne birğl an ınası % 2 c ivarı ııdırclı r.

Meropeneı-ıl, bakteriyel menenjiti olan hastaliırın beyin-onlurilik sıvısı da dahil o]ınak iizere,
viicı-ıt sıvı]ııl'lnlı] Ve doklılarının çoğıına iyi penetre olrır ve bakterileı'in çoğtıııtı iııhibe etnlek
için gerekeııden yi.iksek kcııısantrasyonlarir ulaşır.

B i votraı-ısfornl ısvoıı :

Meropenenl, mikrobiyolojik açıdan inaktif nıetıbolit oluşttırın beta laktaı-ı-ı halkasıı-ıııı
hidrolizi ile metabolıze oItır.

Eliminasyoıı

MAXIPEN öncelikli olarak değişnleden böbreklerden atılıı'. I2 saatte, tıygı.ılanan dozun

yaklaşık %70'i idrarla değişmeden atılır. Bı-ı stiredeıı sonra idrarla meropeneırr atıIımı soır

derece azdır. _500 ıng'lık dozı.ıır ı.ıygulanınasındın _5 saat Sonra ıııeropenenıin tiriırer,

konsantrasyonları l0 pg/ınl i.izeriııde bulunn-ııışttır. Böbrek fonksiyonlarl norınırl olan

deneklerde her 8 sııatte bir _500 mg Veya her 6 saatte bir l gram ııygulıınmasr Son[tCLl plırzma

veya idrarda herhaııgi bir biriknıe olıışmamıştır
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Hastalardaki karakteristik özellikler

Çocııklar :

Çocılklarla yapılan çalışınalerr, llleropenemin çocuklaı'daki farn-ıakokinetiğinin yetişkinlere

beırzer olduğıııııı gösternriştiı'. 2 yaşın altındaki çocılklatda, nleropenemiıı eliıılinasyon ya[l

öııırii yaklaşık l.5-2._] sııattir ve farmakokinetiği l0-40 n-ı-e/kg ıırasınclaki doz sınırındıl

liııeerdir.

Yaslılar :

Yaşlılarda yapılan farınakokinetik çalışmalar. nleropenemiıl plazına klirensinde yaşla birlikte

ıızalan kreatiniı-ı klirensiyle ilişkili bir azalma oldılğı'ıntı göstermiştir.

Böbrek yetınezliği:

Böbrck yetmez1iği olaıı hastalarda yapılaıı farınakokinetik çalışırıalzrrl, meropeneınin plazma

klireıısiniı-ı, kreatinin klirensiyle ilişkili olcluğunıı göSteı'miştiı'. Böbrek boztıklrığıı olan

hastalarda doz ıryarlanıasl gereklidir.

Karaciğer yetıuezl i ği :

Karaciğer hastalığı btılullan hastalarla yapılan farınakokiııetik çıılışnıırlar, karaciğer

lıastalığıııııl lTerope|leıl1in farnlakokiııetiğiııi etkilenıediğiı'ıi gösterııliştir.

Klinik öncesi güvenlilik verileri

Hayvaıı çalışııraları lrleropenelrl'in böbrekler tarafılıdıııl iyi tolere edildiğini göStermiştiI'

Hayvanlarla yapılan çalışıı-ıalarda meropeneln sadece yiiksek dozlardı (500 nıg/kg)

nefrotoksik etkiler göstermiştir.

Merkezi siırir sisteı-ııine etkileri sıçirnlarda konvtilsiyoıı kÖpeklerde kı.ısırra olarak sadece

ytiksek dozlarda (>2000 mg/kg) göriilıı-ıliştiir.

IV doz için LD50 roteııtleı'tle 2000 mg/kg'clan daha biiyi.ikttir. Tekrarlırnan clozlarla yapılaı'ı

çalışnlalarcla (6 aya kadar) köpeklere 500 n-ıg/kg doz uygıılandığında sadece kırnlızı lıiicrc

parametrelerincte hafif cltişiişler ve kerraciğeı' ıığırlığında artış göri.ilıııi.işttir.

Sıçaıı ve ınaymı-ınlarda ıni.imkiin olaıl en yiiksek doz ııygulannlaSl ile ytiri.iti-ilen beş test

sonııctıı-ıcla, mııtajenik potansiyel ve tireırle ve terııtojeılik toksisite kanıtı görtilmenliştir'

Sıçanlarda, Fl viicılt ağırlığında, etkısiz dt-ız- seviyesi azıılması l20 mg/kg'dır. Mırymı-ınIardıl

yapılan bir ön çalışıııacla, 500 mg/kg'cla diişiik yapnla sıklığında ırrtış vardır'

Yetişkin hayvanliır, genç hayvanlar karşılaştırılclığında,ikisi arasında rneropellenre kıırşı aı'tan

bir hassasiyet kaı1ıtl olmadığı bultınmı.ıştrır. Intravenöz. formi.ilasyontı hayvııı-ı çallşmalırında

iyi tolere edilmiştir.

Meropenem'in tek metabolitide hayvıın çalışmalarıırrla benzer toksisite profiline sahiptir.

6. FARIVIASÖrixÖzgrl-İKLER

6.1 Yardımcı nladdelerin listesi

Anhidr sodyum kzırbonat
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6.2 Geçimsizlikler

MAXiPEN 6.6'da belirti len inftizyon çözeltileri i le kullanılabili r.

MAXiPEN diğer ilaçlarla karıştırılmamalı veya diğer ilaçlara ilave edilmemelidir.

6.3 Raf ömrü

24 ay

6.4 Saklamaya yönelik özel tedbirler

MAXİPEN 2_5"C'nin altında oda sıcaklığında saklanmalıdır. Dondrırı.ılmamalıdır.

IV enjeksiyon ve infiizyon içiıı tazehazır|aıımış soIüsyonların kullanılması önerilir. Çöztilmiiş

iirün hemen kııllanılmalıdır. Seyreltici olarak enjeksiyonluk su kullanıldığında oda sıcaklığındıı

(25'C) 4 saat ve bıızdolabında (2"C-8"C)|2 saat stabildiı"

Rekonstitüsyon ve/veya ilk açılıştan sonraki saklama şartları ve süresi

6.5 Ambalajın niteliği ve içeriği

Krıtııda, bromobı,ıtil katıçrık tıpa Ve flip-off ali.iminyunı kapak ile kapatılmış 25 ııl tip III caın

flakon

Tıbbi üriin 1 flakonltık ambalajlarda piyasaya srıntılur.

6.6 Beşeri tıbbi üründen arta kalan nraddelerin imhası ve diğer özel önlemler

MAXIPEN IV, yaklaşık 5 dakika stiren intravenöz bolus enfeksiyon veya yaklaşık l5-30

dakika siiren intravenöz inftizyon ile spesifik uygun takdim şekilleri ile uygıılanır.

Bolııs intravenöz enfeksiyonla krıIlanılacak MAxiPEN steril enjeksiyonluk stı ile

hazırlanmalıdır (250 mg meropenem için 5 ml;. Bu yaklaşık 50 mg/ml'lik bir konsantrasyon

sağlar. Çöztinmiiş soliisyonlar berrak, renksiz veya açık sarı renklidir.

MAX|PEN IV intravenöz infiizyon uygun inftizyon sıvıları ile çözülebilir (50-200 ml).

MAXiPEN aşağıdaki infiizyon sıvlları ile kııllanılabilir'

% 0.9'luk Sodyı.ım Kloriir solüsyoıru

l2

7c l0 dekstroz

% -5 dekstroz ve Vc 0.9 sodyum klorür

% 5 dekstroz ve 7c 0,2 sodyuı-ıı klorür

7a -5 dekstroz

7c 0.9 sodyuın kloriir

Aşağıdakilerle hazırlanınlş solüsyonlar ( l -20 mg/ml)

Seyreltici

I

I

I

4

25'C'de stabil kaldığı
saatler

2

4

4

4

24

2oC-8'C'de
stabil kaldığı

saatler



vo 5 veya vo lo'l.ıık dekstroz solüsyonu

va 0.2 Sodyum klorür ve vo 5 dekstroz

7o 5 dekstroz lle 7a 0.9 Sodyum klorür solüsyonu

MAXiPEN diğer ilaçları içeren solüsyonlarla karıştırılmamalıdır.

Hazırlama ve uygulama sırasında standart aseptik teknik izlenmelidir.

Hazırlanmış solüsyonlar kullanılmadan önce çalkalanmalıdır.

Bütün flakonlar tek kullanım içindir.

Kullanılmamış ürünler ya da atık materyaller "Tıbbi atıkların kontrolü yönetmeliği'' ve

''Ambalaj ve Ambalaj Atıklarının Kontrolü yönetmelikleri"ne uygun olarak imha edilmelidir
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