1 -Tibbi Farmasoétik Uriin Adi:

CiPRASID 500 mg Film Tablet.

2 -Kalitatif ve Kantitatif Terkibi:
1 Film tablette
- Siprofloksasin HCl monohidrat
(500 mg. siprofloksasine esdeger)
- Misir nisastasl
- Mikrokristalin seliloz

- Krospovidon

Kroskarmeloz sodyum

Kolloidal silisyum dioksit

- Magnezyum stearat
Kaplama :

- Hidroksipropil metilseliiloz

- P.E.G. 4000

- Titan dioksit

- Talk

3-Farmasotik Formu:
Film Tablettir.
4 -Klinik Bilgiler:

4-1. Terapoétik Endikasyonu:

Uriner sistem ve genital sistem, kemik ve eklem, deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, pseudomonal
enfeksiyonlar, safra yollari ve gastrointestinal (seyahat diyaresi, campylobacter veya salmonella
enteriti, kolera ve shigellosis) enfeksiyonlari, viicut direnci kirilmis hastalardaki (neutropenia)
enfeksiyonlar, bruselloz, sankroid, siddetli kistik fibroz, lejyoner hastaliklari, menenjit (meningokal
menenijit proflaksisi), dis kulak veya orta kulak iltihabi, peritonitis, Q hummasi, alt solunum yolu
enfeksiyonlari (kistik fibrozda pseudomonal enfeksiyonlar dahil fakat pnemococcal pneumonia
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gibi Streptococcus pneumonae'den kaynaklh enfeksiyonlar harig), septisemi, lekeli humma, ameliyat
enfeksiyonu proflaksisi, tifo ve paratifo hummasi, tifis, gibi enfeksiyonlarda kullanilirlar. Siprofloksasin
ve ofloxacin gibi fluorokinolonlar g6z enfeksiyonlari tedavisinde ve miyobakteriyal enfeksiyonlar ile

tiberkiloz tedavisinde de kullanilabilir.

4-2. Pozoloji ve Kulla

nim Sekli:

Siprofloksasin dozaj kilavuzunda tanimlanan sekilde oral olarak uygulanmalidir.

Enfeksiyon Tip veya Siddeti Unite Doz Siklik idame Siiresi
Uriner Kanal Akut/Komplike olmayan (100 veya 250 mg |12 Saatte bir |3 giin
Hafif/Orta 250 mg 12 Saatte bir |7-14 glin
Ciddi/Komplike 500 mg 12 Saatte bir |7-14 glin
Kronik BakteriyelHafif/Orta 500 mg 12 Saatte bir 28 glin
Prostatit
Alt solunum vyolulHafif/Orta 500 mg 12 Saatte bir |7-14 glin
kanali L ) . .
Ciddi/Komplike 750 mg 12 Saatte bir |7-14 gilin
Akut siniizit Hafif/Orta 500 mg 12 Saatte bir 10 gilin
Deri ve Deri dokusu [Hafif/Orta 500 mg 12 Saatte bir |7-14 glin
Ciddi/Komplike 750 mg 12 Saatte bir |7-14 glin
Kemik ve Eklem Hafif/Orta 500 mg 12 Saatte bir [>4-6 hafta
Ciddi/Komplike 750 mg 12 Saatte bir  [>4-6 hafta
intra-abdominal* Komplike 500 mg 12 Saatte bir |7-14 gilin
Enfeksiyoz diyare  [Hafif/Orta/Ciddi 500 mg 12 Saatte bir |5-7 glin
Tifo Hafif/Orta 500 mg 12 Saatte bir |10 glin
Uretral ve ServikalKomplike olmayan 250 mg Tekli doz Tekli doz
Gonokokal
Enfeksiyon
Akciger Sarbonu Yetiskin 500 mg 12 Saatte bir |60 gilin
(Agiga ¢iktiktanPediatrik Her doz 15 mg/kg|12 Saatte bir |60 glin
sonra)** doz basina 500 mg’i
asmamall

* metronidazol ile birl

ikte kullanim




+ Genellikle enfeksiyon belirtileri ve semptomlarinin bitmesinden sonra, akciger sarbonu (Agiga
¢iktiktan sonra) haricinde, siprofloksasine en az iki glin daha devam edilmelidir.

** Hastaliktan siphenildiginde veya dogrulandigi andan itibaren mimkin olduk¢a c¢abuk ilag
uygulamasina baslanmalidir.

Herhangi bir 6zel hasta icin saptanan dozda; enfeksiyonun siddeti ve dogasi, neden olan organizma
duyarligi, hastanin bagisiklik sisteminin bitlinlGgl, renal ve hepatik fonksiyon durumu dikkate
alinmalidir. Tedavi siresi enfeksiyonun siddetine baghdir. Olagan siire 7-14 gindiir; bununla birlikte
ciddi ve komplike enfeksiyonlarda daha uzun bir tedaviye ihtiya¢ duyulabilir. Siprofloksasin;
magnezyum/aliminyum antasitler, sukralfat veya kalsiyum, demir, ¢inko iceren diger tirlinlerden en az
2 saat Once veya 6 saat sonra uygulanmalidir.

Renal Fonksiyon Bozuklugunda:

Siprofloksasin aslinda renal bosaltim yolu ile atilmaktadir; bununla birlikte, ilag karaciger biliyer sistemi
ve bagirsak sayesinde de metabolize olur ve kismen temizlenir. ila¢ atiliminin bu alternatif yollari, renal
bozuklugu olan hastalardaki azalmis renal atilimi karsilamakta gibi gérlinmektedir. Yine de, 6zellikle
ciddi renal fonksiyon bozuklugu olan hastalarda dozajda bazi degisiklikler 6nerilmektedir.

Asagidaki tablo, renal yetmezligi olan hastalarin dozaj kilavuzunu olusturmaktadir; bununla birlikte, ilag
serum seviyelerinin izlenmesi dozaj ayarlamasi icin en givenilir temeli saglamaktadir.

BOBREK FONKSiYON BOZUKLUGUNDA DOZAJ:

Kreatinin klirensi(ml/dak): Dozaj(mg):

>50 Mutad doz

30-50 250 - 500mg 12 saatte bir
5-29 250 - 500mg 18 saatte bir
Hemodiyaliz - Peritoneal 250 - 500mg 24 saatte bir
diyaliz hastalari (Diyaliz sonrasi)

Sadece serum kreatinin konsantrasyonu bilindiginde, asagidaki formiil kreatinin klirensini hesaplamak
icin kullanilabilir.

Erkeklerde:

Kreatinin klirensi(ml/dak) = Kilo(kg) x (140 - yas) / 72 x serum kreatinini(mg/dl)
Bayanlarda:

Kreatinin klirensi(ml/dak) = 0.85 x erkeklerde hesaplanan deger

Serum kreatinini renal fonksiyonu kararli durumda gostermelidir.

Ciddi enfeksiyonu ve ciddi renal yetmezligi olan hastalarda, araliklari tabloda belirlenen sekilde
750mg'lik doz uygulanabilir; bununla birlikte, hastalar dikkatlice izlenmeli ve siprofloksasin serum



konsantrasyonu periyodik olarak oélgilmelidir. Pik konsantrasyonlari (dozdan 1 - 2 saat sonra) genel
olarak 2 - 4ug/ml arasinda olmalidir.

Renal fonksiyonu degisen veya renal bozuklugu ve hepatik yetmezligi olan hastalarda; siprofloksasin
serum konsantrasyonlarinin 6l¢limii, dozaj ayarlamasi i¢in ek kilavuz olmaktadir.

4-3. Kontrendikasyonlari:

Siprofloksasin gibi fluorokinolon tiirevleri, cocuklarda, gelismesini tamamlamamis genclerde, hamile
kadinlarda ve emziren annelerde, kullanim emniyeti ile ilgili yeterli delil bulunmadigl igin
kullanilmamahdir. Hayvan deneylerinden alinan sonuglara gére, gelisme siirecini tamamlamamis
organizmada eklem kikirdaginda hasara neden olabilmektedir. Ayrica kinolon tiirevlerine karsi
duyarliligi olanlarda kontrendikedir.

4-4. Ozel Uyarilar ve Ozel Kullanim Tedbirleri:

Siprofloksasin, S.S.S. bozuklugu ve epilepsisi olan hastalarda dikkatli kullanilmahdir. Fluorokinolon
iceren ilaclarin kullaniminda nadiren de olsa tendon hasari olusabilir, bu ylizden tendon agrisy, iltihap
veya fitik olusursa, bu hastalarda tedavi kesilmelidir. Karaciger ve bobrek fonksiyonlarinda bozukluk,
glukoz - 6 - fosfat dehidrojenaz eksikligi veya myasthenia gravis olan hastalarda dikkatli olunmalidir.
Siprofloksasin ile tedavi siiresince, kristaliiri riski nedeni ile asiri alkali idrardan kaginmali ve hasta iyi
hidrate edilmelidir. Siprofloksasin % 50 - 70 oraninda bobrek yolundan atilarak elimine olur. Ciddi
bobrek bozuklugunda idrardan atilimi azalabileceginden doz ayarlamasi yapilmalidir. Siprofloksasin
alan hastalarin gli¢li glin 15181 ve utraviyole isiga maruz kalmamalari gerekmektedir. Aksi takdirde ilag
aktivitesinde azalma olasiligl rapor edilmistir. Yasl hastalarda ilacin yari 6mri uzayabileceginden
kreatin klirensinin tayin edilmesi uygundur. Siprofloksasin araba ve makina kullanma yetenegini,
Ozellikle de alkol ile birlikte alindiginda, azaltacagindan dolayr dikkatli olunmali ve hastalar
uyariimahdir.

4-5. Diger ilaglarla Etkilesim Ve Diger Etkilesim Tiirleri:

Magnezyum, aliminyum veya kalsiyum hidroksit iceren antasitler, sukralfat veya demir preparatlar
oral olarak kullanilan siprofloksasinin absorbsiyonunu azaltirlar. Bu nedenle antasitler siprofloksasin
kullanimindan 2 saat 6nce ya da 6 saat sonra alinmalidir. Bu durum H; — reseptér bloker grubuna ait
antasitler icin gecerli degildir.

Siprofloksasin ve teofilinin birlikte kullanimi, plazmadaki teofilin konsantrasyonunun artmasina neden
olabilir ve teofiline baglh olarak yan etkiler gérilebilir. Eger her iki ilacin birlikte kullaniimasi kaginilmaz
ise, teofilinin serum konsantrasyonu kontrol edilerek dozu geregince azaltilmalidir. Hayvan
deneylerinde ¢ok yiiksek doz kinolonlar (jiraz inhibitorleri) ile belirli non - steroidal anti - enflamatuar
ilaglarin (Asetilsalisilik asit hari¢) kombine kullaniminin konvilsiyonlara yol agabildigi bildirilmistir.
siprofloksasin ve siklosporin birlikte verildiginde, serum kreatinin konsantrasyonunun gecici olarak
ylkseldigi gézlenmistir. Bu nedenle bu hastalarda diizenli olarak (haftada 2 kez) serum kreatinin
konsantrasyonunun kontrol edilmesi gerekmektedir.

Siprofloksasin ve varfarinin birlikte verilmesi, varfarinin etkisini arttirabilir.



Siprofloksasin ve glibenklamidin birlikte kullaniimasi, glibenklamidin etkisini arttirip hipoglisemiye yol
acabilir.

Probenesid, siprofloksasinin renal sekresyonunu etkileyebileceginden, serum konsantrasyonunda
artisa sebep olabilir.

Metoklopramid, siprofloksasinin emilimini hizlandirarak daha kisa bir siirede maksimum plazma
konsantrasyonuna ulagmasini saglar.

4-6. Gebelik Ve Laktasyonda Kullanim:

Gebelik kategorisi: C kategorisi

Siprofloksasinnin anne siitiine gectigi tespit edilmistir. Gebelerde ve emziren annelerde kullaniimasi
tavsiye edilmez. Alinmasi gereken bir durum s6z konusu olursa hekim tarafindan yarar - zarar
muhakemesi yapilmaldir.

4-7. Arag Ve Makine Kullanmaya Etkisi:

Siprofloksasin araba ve makina kullanma yetenegini, 6zellikle de alkol ile birlikte alindiginda,
azaltacagindan dolayi dikkatli olunmali ve hastalar uyariimalidir.

4-8. istenmeyen Etkiler (Sikhik Ve Siddet):

Gastrointestinal sistemde:

Bulanti, diyare, kusma, dispepsi, abdominal agri, meteorizm, istahsizlik gérilebilir. Peristaltizmi inhibe
eden preparatlar kontrendikedir.

Sinir Sisteminde:

Basddonmesi, basagrisi, yorgunluk, ajitasyon, titreme, ¢ok ender olarak uykusuzluk, periferik paraljezi,
terleme, sallantili ylrime, konviilsliyonlar, intrakraniyal basingta artis, anksiyete durumu, kabuslar,
konflizyon, depresyon, hallisinasyonlar, bazi sahislarda psikotik reaksiyonlar ( kisinin kendisini
tehlikeye sokabilecek davranislara kadar varan durumlar gibi ). Nadir durumlarda bu reaksiyonlar, ilk
siprofloksasin uygulamasinda gortlebilir. Bu durumda siprofloksasin tedavisi kesilerek doktora
danisilmalidir.

Duyu Organlarinda:

Ender olarak: koku ve tat azalmasi, gorme bozukluklari (¢ift gorme ve kromatopsi gibi), tinnitus,
ozellikle ylksek frekanslarda gegici isitme bozuklugu.

Asirt duyarlilik reaksiyonlari:

Ender durumlarda bu reaksiyonlar ilk siprofloksasin uygulamasinda gorilebilir. Dokiinti, kasinti, eritem
ve ilag atesi gibi deri reaksiyonlari gorulebilir. Nadir olarak: petesi, hemorajik bl ve vaskdilit gorulebilir.
Cok nadiren Steven Johnson sendromu, Lyell sendromu, interstisyel nefrit, hepatit, cok nadiren hepatik
nekroz gibi major karaciger hastaliklari da gorilebilir. Bazi durumlarda ilk uygulamadan sonra



anafilaktik / anafilaktoid reaksiyonlar ( 6rnegin fasiyal, vaskiler ve laringeal 6dem, sokla sonuglanabilen
dispne ) gorilebilir. Bu vakalarda siprofloksasin kesilerek tibbi tedavi ( 6rnegin sok tedavisi )
uygulanmahdir.

Kardiyovaskiiler sistemde:

Tasikardi, cok nadiren sicak basmasi, migren, senkop goriilebilir.

Diger:

Eklem agrilar, ¢ok nadiren; halsizlik, kas agrilari, tendovajinit, hafif fotosensitivite, bobrek
fonksiyonlarinda gegici azalma veya yetersizlik siprofloksasin kullanimi sirasinda bazi durumlarda
asiltendinit gozlenmistir. Asiltendinitin tendon yirtilmasina neden olabilecegi disliniiimektedir. Bu
nedenle asiltendiniti diisiindurebilecek herhangi bir semptomda ( 6rnegin agrili sisme ) siprofloksasin
kullanimi kesilmeli ve doktora basvurulmalidir. Uzun sireli veya tekrarlanan siprofloksasin kullanimi
direncli bakteriler veya maya benzeri mantarlarla siiperenfeksiyona yol agabilir.

Kan ve kan elemanlarinda:

Eozinofili, 16kositopeni, trombositopeni, anemi, cok nadiren; lokositoz, trombositoz, protrombin
diizeylerinde degisme, hemolitik anemi, granilositopeni gorilebilir.

Laboratuar degerleri / idrar sedimentine etkiler:

Ozellikle karaciger harabiyeti olan hastalarda transaminaz ve alkalen fosfataz diizeylerinde gegici
artislar veya kolestetik ikter gelisebilir. Serum (re, kreatinin ve bilirubin dizeylerinde gecici artislar;
miinferit vakalarda: hiperglisemi, kristallri ve hematdri bildirilmistir.

BEKLENMEYEN BiR ETKi GORULDUGUNDE DOKTORUNUZA BASVURUNUZ.

4-9. Doz Asimi (Semptomlar, Acil Onlem, Antidot):

Bilinen bir antidotu yoktur. Asiri doz alimi durumunda kusturma ve / veya gastrik lavaj yapilmalidir.
Yeterli miktarda su verilmelidir. Siddetli toksisite belirtileri ortaya ¢ikarsa hemodiyaliz ve peritoneal
diyaliz faydal olur.

5 -Farmakolojik Ozellikler
5-1. Farmakodinamik Ozellikler:

Siprofloksasin gram (-) ve gram (+) bakteriler Gzerinde yiliksek bakterisid tesiri olan yeni bir kinolon
karboksilik asit tiirevidir. Siprofloksasin, bakterial DNA' nin sentezi icin gerekli olan DNA giraz enzimini
inhibe ederek bakterisid tesir gosterir.

invitro calismalara dayanilarak, asagidaki bakteriler siprofloksasine karsi hassas kabul edilir.

Escherichia coli, Shigella, Salmonella, Citrobacter, Klebsiella, Enterobacter, Serratia, Hafnia,
Edwardsiella, Proteus (indol - pozitif ve indol - negatif), Providencia, Morganella, Yersinia, Vibrio,
Aeromonas, Plesiomonas, Pasteurella, Haemophilus, Campylobacter, Pseudomonas, Legionella,
Neisseria, Moraxella, Branhamella, Acinetobacter, Brucella, Staphylococcus, Listeria, Corynebacterium,
Chlamydia.



Etkili Oldugu Bakteriler:

Gardnerella, Flavobacterium, Alcaligenes, Streptococcus faecalis, Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus  viridans, Streptococcus pyogenes, Mycoplasma hominis, Mycobacterium
tuberculosis ve Mycobacterium fortuitum.

Genellikle direncli oldugu bakteriler:

Enterococcus faecium, Ureaplasma uraelyticum, Nocardia asteroides. Anaeroblarin duyarhlgi, bazi
istisnalar disinda, orta derecede hassas (6rn. Peptococcus, Peptostreptococcus) ile direncli
(6rn. Bacteroides) olmak arasinda degismektedir.

Siprofloksasin, Treponema pallidum’a karsi etkin degildir.

5-2. Farmakokinetik Ozellikler:

Emilim: Tablet olarak verilen siprofloksasin, oral olarak alinmasindan sonragastrointestinal bélgeden
hizlica ve iyi bir sekilde emilir. Siprofloksasinin mutlak biyoyararlanimi, ilk gegis etkisinde dnemli bir
kayip olmadan, yaklasik %70'dir. Siprofloksasinin 250-1000 mg arasindaki dozlarda maksimum serum
konsantrasyonu (Cmax) ve egri altindaki alani(AUC) asagidaki tablodadir:

Doz (mg) Cmax ml AUC (ug.saat/ml)
250 1.2 4.8

500 2.4 11.6

750 4.3 20.2

1000 54 30.8

Oral alimdan 1 - 2 saat sonra maksimum serum konsatrasyonuna ¢ikar. Alindiktan 12 saat sonra 250,
500 ve 750 mg icin serum konsantrasyonlari sirasi ile 0.1, 0.2 ve 0.4 pg/ml'dir. Normal bobrek
fonksiyonu olanlarda eliminasyon yari dmri yaklasik 4 saattir. Serum konsantrasyonu 1000mg'a kadar
olan dozlarda oransal olarak artar.

Dagilim: Siprofloksasinin proteinlere baglanma orani %20-40'tir. Bu orandiger ilaglar ile proteine
baglanma esnasinda 6nemli bir etkilesime nedenolabilecek kadar degildir. Oral alimdan sonra,
siprofloksasin viicuda yaygin olarak dagilir. Erkek ve kadinlarda, 6zellikle prostati da iceren lireme
dokularinda, siklikla doku konsantrasyonu serum konsantrasyonunu asmaktadir. Siprofloksasin;
tukarik, nazal ve bronsiyal sekresyonda, siniis mukozasinda, balgamda, deri vezikil sivisinda, lenfde,
peritonsivisinda, safrada ve prostat salgisinda aktif formda bulunur. Siprofloksasin;ayrica akciger, deri,
yag, kas, kikirdak ve kemiklerde de tespit edilmistir. ilag, beyin-omurilik sivisina gecer; buna ragmen,
genellikle beyin-omurilik sivisindakikonsantrasyon, serum konsantrasyonunun %10'undan daha azdir.
Disuk seviyedeilag, akdz ve vitroz sivisinda tespit edilmistir.

Metabolizma: Toplami, oral dozun yaklasik %15'i kadar olan dért metabolit, idrarda belirlenmistir.
Metabolitlerinde antimikrobiyal aktivitesi vardir, fakat degismemis siprofloksasinden daha az aktiftir.



Atilim: Normal bobrek fonksiyonu olanlarda eliminasyon yari 6mri yaklasik 4saattir. Oral olarak alinan
dozun vyaklasik %40-50'si idrarla degismemis ila¢ olarak atiir. 250 mg oral doz sonrasinda,
siprofloksasin idrar konsantrasyonu ilk iki saat icerisinde genellikle 200 pug/ml'yi asar, dozdan 8-12 saat
sonra yaklasik 30 ug/ml olur. Siprofloksasinin idrar yoluyla atilimi, dozdan hemen hemen 24saat sonra
tamamlanir. Siprofloksasinin yaklasik 300 ml/dakika olan renal klirensi,120 ml/dakika olan normal
glomeriiler filtrasyon derecesini asar. Boylece, atiliminda aktif tibiler sekresyonun énemli bir rol
oynadigl gorilmustir. Probenesid ve siprofloksasinin birlikte uygulandiginda, siprofloksasinin renal
klirensinde yaklasik %50 azalma, sistemik dolasimdaki konsantrasyonda %50'lik artisla sonuglanmistir.
Oral dozdan sonra, siprofloksasinin safra konsantrasyonu serum konsantrasyonunun birkac kati kadar
olmasina ragmen, sadece alinan dozun kigik bir miktari degismemis ilag olarak safradan geri kazanilr.
Ek olarak, dozun %1-2'likkismi safradan metabolitleri olarak geri kazanilir.

5-3. Preklinik Emniyet Verileri:

Uzun sireden beri kullanilan bir ilag oldugundan herhangi bir emniyetsizlik hali gézlenmemistir.

6 -Farmasotik Bilgiler:

6-1. Yardimci Maddelerin Kalitatif Ve Kantitatif Miktar::

- Misir nisastasi : 64.50 mg
- Mikrokristalin seliiloz : 56.00 mg
- Krospovidon : 30.00 mg
- Kroskarmeloz sodyum . 7.50mg
- Kolloidal silisyum dioksit : 5.00mg
- Magnezyum stearat : 5.00mg
Kaplama:
- Hidroksipropil metilseliiloz : 6.00mg
- P.E.G. 4000 : 2.00mg
- Titan dioksit : 2.00mg
- Talk : 2.00mg

6-2. Uretimdeki Temel Proseslerin Tanimi:



Siprofioksasin Nisasta Mikrokristali Kroskarmeloz
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6-3. Bitmis Uriin Spesifikasyonlari:

6-3.1.Goriiniis: Beyaz renkli, kokusuz, oblong, bir ylizii ¢entikli, film kapl tablet
6-3.2.Agirlik: 723.9 - 800.1 mg

6-3.3.Relatif Agirlik Standart Sapmasi: Max. % 6.0

6-3.4.Dagilma:Max. 30'

6-3.5.Dissoliisyon derecesi: > % 80

6-4. Gegimsizlik:

Yoktur.
6-5. Raf Omrij; ilk Agilistan Sonraki Saklama Sartlari Ve Siiresi:
36 ay

Isiga maruz kalmadan saklandiginda son kullanma tarihine kadar kullanilabilir.

6-6. Ozel Muhafaza Sartlan:



Isiktan korunarak ve 25°C 'nin altindaki oda sicakliginda muhafaza edilmelidir.

6-7. Ambalaj Tirii:

PVC / Aliminyum folyo blisterdedir.

6-8. Kullanma Talimati:

4.2.'de oldugu gibidir.

7 -Regeteli - Regetesiz Satis Sekli:

Recete ile satilir.

8 -Ruhsat Sahibinin Adi, Adresi, Telefonu Ve Faks Numarasi:
Recordati ilagc ve Hammaddeleri Sanayi ve Ticaret A.S.

Dogan Arasli Cad. No. 219 Esenyurt/ISTANBUL

Tel : 0212 620 28 50 Faks : 0212 596 20 65

Tel : 0212 62062 20

9 -Ruhsat, Tarih Ve No.:

25.11.1991 - 158/39

10 -Uretici, Adi, Adresi, Telefon Ve Faks numarasi:
Recordati ilagc ve Hammaddeleri Sanayi ve Ticaret A.S.
Dogan Arash Cad. No. 219 Esenyurt/iSTANBUL

Tel : 0212 620 28 50
Faks : 0212 596 20 65
Tel : 0212 62062 20



