Dorman vasitasinin istifadosi lizro tolimat (xastolor iiglin)

LEBEL® 750 mq ortiiklii tabletlor
LEBEL®

Beynolxalq patentlosdirilmomis adi: Levofloxacin

Torkibi

Tasiredici madda: har bir Lebel® 750 mgq ortiiklii tabletin torkibinds 750 mq levofloksasina
ekvivalent miqdarda levofloksasin hemihidrat vardir.

Komoak¢i maddalor: mikrokristallik selliloza PH 102, hipromelloza (Farmakoat 603 W),
krospovidon (Kollidon CL-F), natrium stearil fumarat, ortilk materiali (hidroksipropilmetil
selliiloza 5 cP-Metosel E5-LV, titan dioksid (E171), polietilenglikol 400).

Tasviri
Ag rongli, uzunsov ortiiklii tabletlor.

Farmakoterapevtik qrupu
Xinolon téromoloring aid antibakterial preparat, fliiorxinolon.
ATC kodu: JOIMA12.

Farmakoloji xiisusiyyatlori

Farmakodinamikast

Levofloksasin sintetik fliiorxinolon toramasi olub, ofloksasinin L-izomeridir.

Tasir mexanizmi

Levofloksasin digor fliiorxinolonlarda oldugu kimi bakteriyalarin DNT-DNT-giraza kompleksini
(bakterial topoizomeraza I1) vo topoizomeraza IV tosir edorok bakterisid tosir gostarir.

Cox hassas novlar:

Aerob qrammiisbat bakteriyalar

Bacillus anthracis, Staphylococcus aureus metisilline hassas, Staphylococcus saprophyticus,
Streptococci, qrup C va G, Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus
pyogenes.

Aerob qrammanfi bakteriyalar

Eikenella corrodens, Haemophilus influenzae, Haemophilus para-influenzae, Klebsiella oxytoca,
Moraxella catarrhalis, Pasteurella multocida, Proteus vulgaris, Providencia rettgeri.

Anaerob bakteriyalar

Peptostreptococcus.

Digor

Chlamydophila pneumoniae, Chlamydophila psittaci, Chlamydia trachomatis, Legionella
pneumophila, Mycoplasma pneumoniae, Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum.
Qazanilmis rezistentlik problem ola bilacok noviar:

Aerob qrammiisbat bakteriyalar

Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus metisilling rezistent’, xoaqulaza neqativ
Staphylococcus spp.

Aerob qrammanfi bakteriyalar

Acinetobacter baumannii, Citrobacter freundii, Enterobacter aerogenes, Enterobacter cloacae,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Morganella morganii, Proteus mirabilis, Providencia
stuartii, Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens.

Anaerob bakteriyalar

Bacteroides fragilis.

Tabii olaraq rezistent stammlar



Aerob qrammiisbat bakteriyalar

Enterococcus faecium.

*Metisillino rezistent quzili stafilokokklar (S. aureus) ehtimal olunur ki, levofloksasin daxil
olmagqla fliiorxinolonlara dayaniqlidir.

Farmakokinetikasi

Absorbsiya

Peroral gqobul edilon levofloksasin gastrointestinal sistemdon siiratlo vo tamamilo sorulur. Peroral
qobul olundugda maksimal plazma konsentrasiyasina (Cmax) 1-2 saat orzindo ¢atir. Levofloksasin
tabletlorinin 500 mq vo 750 mq dozada hor iki dorman formasinin maksimal biomonimsaonilmasi
toxminon 99%-dir. Bu, levofloksasinin tam soruldugunu gostarir.

Qida gobulu levofloksasinin absorbsiyasina cuzi tosir edir.

Glindos bir dofo 500 mq vo ya 750 mq dozada qobul edildikds stabil plazma konsentrasiyasina 48
saat arzindo ¢atir.

Paylanmast

Levofloksasinin taqriban 30-40%-1 plazma ziilallar1 ils birlosir.

Levofloksasinin orta paylanma hacminin (Vq) 74 litr ilo 112 litr arasinda doyisdiyi miisyyon
edilmisdir ki, bu da preparatin orqan vo toxumalara yaxsi paylandigini gostorir.

Toxumalarda va organizmin maye miihitinda yayimasi

Levofloksasin bronxlarin selikli qisasina, epitel mayesino, alveolyar makrofaqlara, ag ciyor
toxumasina, doriyo (blister mayesi), prostat toxumasina vo sidiya penetrasiya edir. Lakin,
levofloksasinin onurga mayesina penetrasiyasi zoifdir.

Biotransformasiyasi

Levofloksasin ¢ox az dorocods metabolizms ugrayir, metabolitlori desmetil-levofloksasin va
levofloksasin N-oksiddir. Bu metabolitlor sidikls ekskresiya olunan dozanin 5%-don azin1 togkil
edir. Levofloksasin stereokimyovi stabildir vo xiral inversiyaya moaruz qalmar.

Eliminasiva

Peroral vo venadaxili gobulundan sonra plazmadan nisbaton zaif eliminasiya olunur (Ti2: 6-8
saat). Ekskresiya baglica olaraq boyroklor vasitasilo bas verir (qobul olunan dozanin >85%-1).
Orta iimumi bodon klirensi vo bdyrok klirensi miivafiq olaraq 144-226 ml/doq vo 96-142 ml/doq
arasinda dayisir.

Levofloksasinin venadaxili vo peroral qobulu zamani farmakokinetikada bdyiik forq miisahide
olunmur, bu da peroral vo venadaxili yollarin avazlons bilon oldugunu gostarir.

Xottilik

50-600 mq doza haddinds levofloksasinin farmakokinetikasi xottidir.

Istifadasino gostorislor
LEBEL® boyiiklords istifadosi nozordos tutulan hossas bakteriyalar torofindon toradilmis
yoluxucu xastaliklords istifads olunan fliiorxinolonlar qrupuna aiddir.

* Nozokomial pnevmoniya

* Xostoxanadankonar pnevmoniya

+ Koskin bakterial sinusit

* Xroniki bronxitin kaskin bakterial siddotlonmasi

* Dori va yumsaq toxumalarin agirlagmis infeksiyalari

* Dari vo yumsaq toxumalarin agirlasmamais infeksiyalar
 Xroniki bakterial prostatit

» Sidik¢ixarict yollarin agirlagsmis infeksiyalari



» Sidik¢ixarici yollarin agirlasmamais infeksiyalari
» Kaskin pielonefrit

* Qarayaranin agciyor formasi (kontaktdan sonra)

LEBEL® levofloksasinlo baslangic venadaxili miialico zamani yaxsilasma miisahido olunan
xostolordo miialico kursunu tamamlamagq ti¢iin do istifado edilo bilor.
Antibakterial vasitolorin miivafiq istifadasi iizro rosmi tolimata baxmaq moslohat goriiliir.

Oks gostarislor
* levofloksasina vo ya basqa xinolonlara, homg¢inin kdmok¢i maddoslordon hor hansi birins qarsi
yiiksok hossasliq,

* epilepsiyal1 xastalor,

 anamnezinds fliiorxinolonun gobulu ils bagli vator pozgunluglari olan xastaler,
* usaglar va yeniyetmaolor,

* hamiloalik dovrii,

* laktasiya dovrii.

Nogliyyat vasitolorini vo digar potensial tohliikoli mexanizmlari idarsetms qabiliyyating
tasiri
Boazi arzuolunmaz tasirlor (mas. basgicallonma/vertiqo, yuxululug, gérma pozgunluglar) xastonin
reaksiya vermo vo konsentrasiya qabiliyyotini poza bilocoyi liglin bu xiisusiyyatloro xiisusi
ehtiyac oldugu hallarda (mas. avtomobil vo ya mexanizm idars edorkon) ciddi problemlor yarada
bilor.

Digor dorman vasitalori ilo qarsihiqh tasiri

Digor dorman vasitolorinin LEBEL®-o tosiri

Domir, sink duzlari, magnezium va ya altiminium tarkibli antasidlor, didanozin

Domir duzlari, magnezium vo ya aliiminium torkibli antasidlor vo didanozin (tokco didanozinlo
birlikdo magnezium vo ya aliiminium torkibli bufer agent birlogmolor) levofloksasin tableti ilo
birlikds toyin edildikds levofloksasinin adsorbsiyasi shamiyyatli deracads azalir. Flilorxinolonlar
torkibinds sink olan multivitaminlorle birlikdos toyin edildikds onlarin peroral adsorbsiyas1 azalir.
Domir duzlari, sink duzlari, magnezium va ya aliiminium torkibli antasidlor vo didanozin (tokca
didanozinls birlikde magnezium vo ya aliiminium tarkibli bufer agent birlogsmolor) kimi iki vo ya
iic valentli kation dastyan birlosmalorin LEBEL®-dan 2 saat ovval vo ya sonra qobul edilmosi
maslohatdir. Kalsium duzlar1 levofloksasinin peroral sorulmasina minimal tosir edir.

Sukralfat

Sukralfatla birgo toyin edildikdo levofloksasin tabletlorinin biomonimsonilmosi ohomiyyatli
doracoda azalir. ©gor xasto hom sukralfat, hom do levofloksasin gobul etmolidirss, sukralfatin
LEBEL®-in gobulundan 2 saat sonra gobul edilmasi moaqgsadouygundur.

Teofillin, fenbufen va ya digar QSIOP-Ior

Klinik tadqiqatlar zaman1 levofloksasinin teofillinlo farmakokinetik qarsiligli tosiri miisahido
edilmomisdir. Buna baxmayaraq, qicolma tutmalarinin bagvermo tezliyini artirdigindan
xinolonlar teofillin, QSIOP-lor vo ya digor qicolma tutmalarinin basverma tezliyini artiran
darman vasitalori ila birgs toyin edilmomalidir.

Levofloksasin fenbufenlo birgo toyin edildikds, gqanda konsentrasiyasi tok toyin edildiyine
nisbaton 13% yiiksok olur.

Probenesid va simetidin




Probenesid vo simetidinin levofloksasinin eliminasiyasina statistik ohomiyyatli tosiri var.
Levofloksasinin boyrok klirensi simetidinlo 24%, probenesidlo 34% azalir. Ciinki, hor iki dorman
levofloksasinin boyrok-kanal sekresiyasini blokada etmok xiisusiyyotino malikdir. Buna
baxmayaraq, todgiqatda test edilon dozalarda statistik ochomiyyatli kinetik forqlor ¢ox giiman ki,
klinik shomiyyatli deyil.

Levofloksasin probenesid vo simetidin kimi boyrok-kanal sekresiyasina tosir edon dormanlarla
birlikds, xiisusilo, boyrak funksiyasinin pozuntusu olan xastolordo ehtiyatla toyin edilmalidir.
Digor tosirlor

Klinik farmakoloji todqiqatlar gostordi ki, levofloksasin kalsium-karbonat, diqoksin,
qlibenklamid, ranitidin kimi dermanlarla birlikdo toyin edildikde farmakokinetikasinda klinik
ohomiyyatli forqlor yaranmur.

LEBEL®-in digor dorman vasitaloring tosiri

Siklosporin

Siklosporin levofloksasinlo birgs toyin edildikde onun yarimpargalanma dovrii 33% ytiksalir.

K vitamininin antaqonistlori

Levofloksasin K vitamininin antaqonistlori (mas: varfarin) ilo birgs toyin edildikds koaqulyasiya
testlorinin (PV/BNS) yiiksolmasi vo/vo ya qanaxma (siddstli ola bilor) qeyds alinmisdir. K
vitamininin antaqonistlori ilo mialico alan xostolordo koaqulyasiya testlori nozarot altinda
saxlanmalidir.

OT intervalini uzadan darmanlar

Levofloksasin digor fliiorxinolonlar kimi QT intervalini uzadan dermanlar (mos: IA vo III sinif
antiaritmiklor, trisiklik antidepressantlar, makrolidlor, antipsixotiklor) qobul edon xostolords
ehtiyatla toyin edilmolidir.

Qarsiliqly tasirls bagh digar malumatlar

Farmakokinetik qarsiligl tosir todqgiqatlarinda levofloksasin teofillinin (CYP1A2 iigiin substrat)
farmakokinetikasina tosir gostormir, bu da onu gostorir ki, levofloksasin CYP1A2 inhibitoru
deyil.

Qarsiligh tosirin digor formalari

Qida

Qida ilo klinik ohomiyyatli garsiliqli tosiri yoxdur. Buna géro, LEBEL® gida gobulundan asili
olmayaraq qobul edils bilor.

Hamilslik va laktasiya dovriinda istifadasi

Hamilo qadinlarda levofloksasin gobulu hagqinda mohdud molumat var. Heyvanlar iizorindo
aparilan todqiqatlar dolay1 vo ya birbasa zororli tosirlo noticolonon reproduktiv toksikiliys sobab
olmadigimi gostorir. Lakin, insanlar {izorindo todqgiqatlarin mévcud olmamasi vo tocriibalorin
naticalorinin fliiorxinolonlarin bdyilyon orqanizmin dayaq-horokot sisteminin zadslonmosine
sobab ola bilacayi siibhalori oldugunu gostordiyi liciin levofloksasin hamilo qadinlarda istifads
edilmomalidir.

LEBEL® siid veron qadinlara oks gostorisdir. Levofloksasinin ana siidiina kegmasi barasindo
kifayot qodor molumat yoxdur, lakin, digor fliiorxinolonlar siido ekskresiya edir. Insanlar
iizarinds tadqiqatlarin movecud olmamasi va tacriibalorin naticalorinin fliiorxinolonlarin boyliysan
orqanizmin dayaq-horokot sisteminin zadslonmosine sobab ola bilacayi siibhalori oldugunu
gostordiyi liciin levofloksasin laktasiya dovriindo istifads edilmomalidir.

Reproduksiya qabiliyyati

Levofloksasin sicovullarda reproduksiya gabiliyystinin pozulmasina sobob olmamisdir.

Istifado qaydasi vo dozas

Istifads qaydas:

LEBEL® ¢eynomadon, biitdv sokildo kifayat godor su ilo udulmalidir. Tabletlor yemok vaxt: va
ya yemok aras1 qabul edils bilar.




LEBEL® domir duzlar, sink duzlari, magnezium vo ya aliiminium torkibli antasidlor vo ya
didanozin (tokco didanozinlo birlikde maqgnezium vo ya aliiminium torkibli bufer agent
birlogsmolori) vo sukralfatin istifadosindon 2 saat ovval vo ya sonra gobul edilmalidir, ¢linki
absorbsiyanin azalmasi miisahids oluna bilar.

LEBEL® giinds bir vo ya iki dofs toyin edilir. Doza ehtimal olunan toradicinin hossashigindan vo
infeksiyanin tipindon vo agirhigindan asilidir.

LEBEL® homginin, venadaxili levofloksasinlo baslangic miialico zaman1 yaxsilasma miisahido
olunan xastolorde miialice kursunu tamamlamaq ii¢iin istifade edilo bilor; peroral vo venadaxili
dorman formasinin biomonimsonilmasini nozora alaraq, hor ikisi iigilin eyni dozalanma istifado
edils bilor.

Dozalar

LEBELP iiciin asagidaki dozalar tovsiya edilo bilar:

Normal boyrak funksiyalar: (kreatinin klirensi >50 ml/daq) olan xastalar ti¢iin dozalar

Kaskin bakterial sinusit: 5 giin miiddatinds giindo 1 dofs 750 mq

Xastoxanadankonar pnevmoniya: 5 giin miiddotinds giinds 1 dofs 750 mq

Nozokomial pnevmoniya: 7-14 giin miiddatinds giinds 1 dofs 750 mq

Sidik¢ixaric yollarin agirlasmis infeksiyalar1 vo ya kaskin pielonefrit: 5 giin miiddatinds giindo 1
dofa 750 mq

Dari vo yumsaq toxumalarin agirlasmis infeksiyalari: 7-14 giin miiddstinds giinds 1 dofo 750 mq
Xiisiisi grup pasiyentlor

Béyrak funksiyalarinin pozgunluglar: (kreatinin klirensi <50 ml/daq)

250 mq/24 s 500 mq/24 s 500 mq/12 s 750 mq/24 s
Kreatinin ilkin doza: 250 |ilkin doza: 500 | ilkin doza: 500 | ilkin doza: 750
klirensi mq mq mq mq

50-20 ml/doq sonra: 125 mq/ | sonra: 250 mq/ | sonra: 250 mq/ | sonra: 750 mq/
24 s 24 s 12s 48 s

19-10 ml/daq sonra: 125 mq/ | sonra: 125 mq/ | sonra: 125 mq/ | sonra: 500 mq/

48 s 24s 12s 48 s
<10 ml/doq sonra: 125 mq/ | sonra: 125 mq/ | sonra: 125 mq/ | sonra: 500 mgq/
(hemodializ vo | 48 s 24 s 24 s 48 s
DAPD daxil
olmagla)’

'Dializ vo ya davamli ambulator peritoneal dializdon (DAPD) sonra alave dozalara ehtiyac
yoxdur.

Qaraciyar funksiyalarinin pozgunluglari
Levofloksasin qaraciyorlo deyil, boyroklorlo ekskresiya edildiyi iiclin doza korreksiyasi tolob

olunmur.

Yasl ahali
Boyrok funksiyasini nazors almaq sertils, yaslilarda doza korreksiyasi tolob olunmur.

Usaqlar
LEBEL® usaqlara vo yeniyetmolora oks gdstorisdir.

9Ilava tasirlori




Asagidaki molumatlar 8300-don artiq xosto lizorindo aparilan klinik todqiqatlara vo genis
postmarketing todqiqatlarina asaslanaraq verilmisdir.

Olavo tosirlorin bas vermo tezliyi gostoricisi beladir: genis yayilan (>1/10), yayilan (>1/100,
<1/10), genis yayilmayan (=1/1000, <1/100), az hallarda (=1/10000, <1/1000), nadir hallarda
(<1/10000), bilinmir (oldo olan molumatlara osason bagvermo tezliyini qiymotlondirmok
miimkiin deyil). Hor qrupda (bas vermo tezliyino goro) olavo reaksiyalar ciddiliyin azalmasi
sirasi ilo verilmisdir.

Infeksivalar va invazivalar:

Genis yayillmayan: Candida daxil olmaqla gobolok infeksiyalari, patogenin rezistentliyi

Qan va limfa sistemina:

Genis yayillmayan: leykopeniya, eozinofiliya

Az hallarda: trombositopeniya, neytropeniya

Immun sistema:

Az hallarda: angionevrotik 6dem, yiiksok hossasliq

Metabolizm va gidalanmaya:

Genis yayilmayan: anoreksiya

Az hallarda: hipoqglikemiya xiisusilo, diabet xastalorinds

Psixiatrik pozgunluglar:

Yayilan: yuxusuzluq

Genis yayilmayan: hoyoacan, konfuziya hali, asobilik

Az hallarda: psixiatrik reaksiyalar (mos: halliisinasiya, paranoya), depressiya, tosvis (ajitasiya),
qeyri-adi yuxular, garabasmalar

Sinir sistemina:

Yayilan: basagrisi, basgicallonmo

Genis yayilmayan: yuxululuq, tremor, disgevziya (dad hissinin doyismasi)

Az hallarda: konvulsiya (qicolma), paresteziya

Gormaya:

Az hallarda: dumanli gérma kimi gérmo pozgunluqlar

Qulaq va labirints.

Genis yayilmayan: basgicollonma (Vertiqo)

Az hallarda: tinnit

Uraya:
Az hallarda: taxikardiya, tirokddyiinmo

Damara:

Yayilan: tokca v/d dorman formasina aiddir: flebit

Az hallarda: hipotoniya

Tonoffiis, dos qafasi va divararaligi orqanlarina:

Genis yayilmayan: tongnofoslik

Moada-bagirsaq sistemina:

Yayilan: diareya, qusma, lirokbulanma

Genis yayilmayan: qarinda agr1, dispepsiya, meteorizm, qabizlik

Qaraciyar-oda:

Yayilan: qaraciyar fermentlorinin yiiksalmasi (ALT/AST, Alkalin fosfataza, QQT)
Genis yayillmayan: qanda bilirubinin yiiksolmaosi

Dori va dorialti toxumaya:

Genis yayilmayan: sopgi, qasinma, 6vra, hiperhidroz

Stimiik-a2zala sistemina va oynagqlara:

Genis yayilmayan: artralgiya, mialgiya

Az hallarda: votor pozuntusu tendinit daxil olmagqla (mas: Axilles vatari), azalo zaifliyi, hansi ki,
miasteniyasi olan xastolordo ohomiyyatli ola bilor

Béyrak-sidik sistemina:

Genis yayilmayan: qanda kreatininin yiiksolmosi




Az hallarda: koskin boyrok ¢atismazlig1 (mos: interstisial nefrit sobobindon)

Umumi pozgunluglar:

Yayilan: taokca v/d dorman formasina aiddir: infuziya nahiyosinin reaksiyalar1 (agr1, qizarma)
Genis yayillmayan: asteniya

Az hallarda: qizdirma

GOZLONILMOYON OLAVO TOSIR MEYDANA CIXARSA HOKIMINIZO MURACIOT EDIN!

Doza haddinin asilmasi

Heyvanlar iizorindo aparilan toksiki todqiqatlara vo supraterapevtik dozalarda aparilan klinik
farmakoloji todqiqatlara osason levofloksasin tabletlorinin koskin yiiksok dozalanmasinin on
mihiim olamotlori konfuziya, basgicollonmo, stiurun dumanlanmasit vo konvulsiv qicolma
tutmalar1 kimi MSS oslamatlori, QT intervalinin uzanmasi, eyni zamanda tirokbulanmasi vo selikli
gisalarin eroziyasi kimi modo-bagirsaq reaksiyalaridir.

Konfuziya hali, qicolmalar, halliisinasiya vo tremor kimi MSS-no gostordiyi tosirlor
postmarketing dovriindo miisahids edilmisdir.

Yiiksok dozalanma zamani simptomatik miialico totbiq edilmalidir. QT intervalinin uzanmasinin
miimkiinliiylinii nazors alaraq EKQ nozarstdo saxlanmalidir. Madonin selikli gisasini qorumaq
iiciin antasidlor istifado edilmolidir. No hemodializ, no do davamli ambulator peritoneal dializ
(DAPD) levofloksasinin badondon qovulmasinda effektiv deyildir. Spesifik antidotu yoxdur.

Buraxihs formasi
Lebel® 750 mq ortiiklii tabletlor. 7 tablet, blisterda. 1 blister iglik vorags ilo birgs karton qutuya
gablasdirilir.

Saxlanma soraiti
25 °C-don asag1 temperaturda, 6z qutusunda vo usaglarin ali catmayan yerds saxlamaq lazimdir.

Yararhhq miiddati
4 il.
Yararliliq miiddati bitdikdon sonra istifade etmak olmaz.

Aptekdan buraxilma sorti
Resept osasinda buraxilir.

Istehsalc
NOBEL ILAC SANAYIi VE TICARET A.S.
DUZCE/TURKIYE

Lisenziya sahibi
NOBEL ILAC SANAYII VE TICARET A.S.
ISTANBUL/TURKIYE



