ANNESS I

LISTA TA' L-ISMIJIET, GHAMLIET FARMACEWTICI, QAWWIET TAL-PRODOTTI
MEDICINALI, MNEJN JINGHATA, ID-DETENTURI TA' L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ FL-ISTATI MEMBRI



Stat Membru Id-Detentur ta’ 1- Isem Ivvintat awwa Ghamla Farmacewtika Mnjen jinghata Kontenut
Awtorizzazzjoni ghat- (koncentrazzjoni)
tgeghid fis-suq

L-Awstrija Bayer Austria GmbH Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
HerbststraBle 6-10 Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
1160 Wi?n Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
L-Awstrija Ciproxin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciprofloxacine 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
« BAYER »

Ciprofloxacine 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
« BAYER

Ciproxin 5% suspensjoni orali uzu orali 5%
Ciproxin 10 % suspensjoni orali uzu orali 10 %

I1-Belgju BAYER SA-NV Ciproxine 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Avenue Louise 143 Ciproxine 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Louizalaan 143 Ciproxine 100 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 100 mg
B- 10_5,0 Bruxelles-Brussel Ciproxine 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
ll-Belgju Ciproxine 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg

Ciproxine 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciproxine 5 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
Ciproxine 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxine 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
11-Bulgarija Bayer HealthCare AG Ciprobay 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-51368 Leverkusen
I1-Germanja Ciprobay 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Ciprobay 200 mg /100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml




Stat Membru Id-Detentur ta’ I- Isem Ivvintat awwa Ghamla Farmacewtika Mnjen jinghata Kontenut
Awtorizzazzjoni ghat- (konéentrazzjoni)
tgeghid fis-suq

Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciprobay XR 500 mg pilloli li jerhu l-medic¢ina uzu orali 500 mg
b'mod modifikat

Cipru BAYER HELLAS ABEE, |Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Greece Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
18-20 Sorou Street, Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni  |uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
15125 Marousi, Athens, I1-

Grecja

Ir-Repubblika Ceka (Bayer HealthCare AG Ciprobay 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
D-51368 Leverkusen
I1-Germanja Ciprobay 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciprobay Uro 100 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 100 mg
Ciprobay 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Ciprobay 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Ciprobay 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg

Id-Danimarka Bayer HealthCare AG Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-51368 Leverkusen
-Germanja Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg

Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 50 mg/ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
Ciproxin 100 mg/ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml

L-Estonja Bayer HealthCare AG Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-51368 Leverkusen Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg




Stat Membru Id-Detentur ta’ I- Isem Ivvintat awwa Ghamla Farmacewtika Mnjen jinghata Kontenut
Awtorizzazzjoni ghat- (koncentrazzjoni)
tgeghid fis-suq
[1-Germanja Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

II-Finlandja Bayer HealthCare AG Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
51-’368 Leverkusen, Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Il-Germanja Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg

Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Franza Bayer Santé Ciflox 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
13, rue Jean Jaurés Ciflox 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
92807 Puteaux Cedex Uniflox 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Franza Ciflox 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciflox 250 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
Ciflox 500 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml
Ciflox 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciflox 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
I-Germanja Bayer Vital GmbH CIPROBAY 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
D-51368 Leverkusen CIPROBAY 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni  |uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
[I-Germanja CIPROBAY 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
CIPROBAY URO  [100 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 100 mg
CIPROBAY 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
CIPROBAY 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
CIPROBAY 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
CIPROBAY 5 /100 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
CIPROBAY 10 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml

Bayer Healthcare AG Ciprofloxacin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg

D-51368 Leverkusen, ANTIBAC

I-Germanja Ciprofloxacin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
ANTIBAC




Stat Membru Id-Detentur ta’ I- Isem Ivvintat awwa Ghamla Farmacewtika Mnjen jinghata Kontenut
Awtorizzazzjoni ghat- (koncentrazzjoni)
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Ciprofloxacin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
ANTIBAC

Ciprofloxacin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
ANTIBAC

Ciprofloxacin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
ANTIBAC

Ciprofloxacin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
ANTIBAC

Ciprofloxacin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
BAYER

Ciprofloxacin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
BAYER

Ciprofloxacin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
BAYER

Ciprofloxacin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
VITAL

Ciprofloxacin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
VITAL

Ciprofloxacin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
VITAL

I1-Gregja BAYER HELLAS ABEE |CIPROXIN 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
18-20 Sorou Street
15125 Marousi , Athens, |CIPROXIN 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
[1-Gre¢ja

CIPROXIN 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ ml
CIPROXIN 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
CIPROXIN 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
CIPROXIN 250 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
CIPROXIN 500 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ ml
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CIPROXIN XR 500 mg pilloli Ii jerhu l-medic¢ina uzu orali 500 mg
b'mod modifikat

CIPROXIN XR 1000 mg pilloli li jerhu l-medic¢ina uzu orali 1000 mg
b'mod modifikat

L-Ungerija Bayer Hungaria Kft. Ciprobay 250 mg. pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
H-1123 Budapest Ciprobay 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Alkotas u. 50. Ciprobay 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni  |uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
L-Ungerija Ciprobay 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

L-Islanda Bayer Healthcare AG Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
51-’368 Leverkusen, Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Il-Germanja Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750mg

Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

L-Irlanda Bayer Limited Ciproxin 100 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 100 mg
The Atrium, Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Blackthorn Road,

Dublin 18, L-Irlanda Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciproxin 250 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
Ciproxin 500 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml
Ciproxin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

L-Italja Bayer HealthCare AG CIFLOX 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-51368 Leverkusen, II-  |CIFLOX 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg

Germanja
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Bayer S.p.A. CIPROXIN 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Viale Certosa 130 CIPROXIN 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
1-20156 Milan CIPROXIN 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
L-ltalja CIPROXIN 500 mg pilloli Ti jerhu l-medicina _ |uzu orali 500 mg

b'mod modifikat
CIPROXIN 1000 mg pilloli 1i jerhu l-medi¢ina uzu orali 1000 mg
b'mod modifikat
CIPROXIN 250 mg suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
CIPROXIN 500 mg suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml
CIPROXIN 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
CIPROXIN 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
CIPROXIN 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

II-Latvja Mhux awtorizzat

II-Litwanja Mhux awtorizzat

[I-Lussemburgu BAYER SA-NV Ciproxine 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Avenue Louise 143 Ciproxine 100 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 100 mg
Louizalaan 143 Ciproxine 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
B - 1050 Bruxelles-Brussel [=: - TP ; ;

I-Belgju C%prox¥ne 500 mg p%llol% m¥ksp.a b r¥ta u@ oral? 500 mg
Ciproxine 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciproxine 5 /100 ml suspensjoni orali uzu orali 250 mg/5 ml
Ciproxine 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxine 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Malta Bayer Plc Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Bayer House. Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Newbury Ciproxin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni  |uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Berkshire RG14 1JA Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml




Stat Membru Id-Detentur ta’ I- Isem Ivvintat awwa Ghamla Farmacewtika Mnjen jinghata Kontenut
Awtorizzazzjoni ghat- (koncentrazzjoni)
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Ir-Renju Unit Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ghall-kummer¢ bhala:

Bayer plc, Bayer Schering
Pharma

L-Olanda Bayer BV Ciproxin 100 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 100 mg
Energieweg 1 Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
3641 RT Mijdrecht Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
L-Olanda Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg

Ciproxin 5 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 50mg/ml
Ciproxin 10 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 100mg/ml
Ciproxin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

In-Norvegja Bayer HealthCare AG Ciproxin 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-513 68 Leverkusen Ciproxin 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Il-Germanja Ciproxin 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg

Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

II-Polonja Bayer HealthCare AG Ciprobay Uro 100 mg pillola miksija b’rita uzu orali 100 mg
D-51368 Leverkusen Ciprobay 250 mg pillola miksija b’rita uzu orali 250 mg
Il-Germanja Ciprobay 500 mg pillola miksija b’rita uzu orali 500 mg

Ciprobay 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciprobay 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

1l-Portugall Bayer Portugal, S.A. Ciproxina 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Rua Quinta do Ciproxina 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg

Pinheiro 5 Ciproxina 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
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Awtorizzazzjoni ghat- (koncentrazzjoni)
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2794-003 Carnaxide Ciproxina OD 500 mg pilloli 1i jerhu I-medi¢ina uzu orali 500 mg
[1-Portugall b'mod modifikat

Ciproxina OD 1000 mg pilloli 1i jerhu I-medi¢ina uzu orali 1000 mg
b'mod modifikat

Ciproxina 10 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ ml

Ciproxina 5 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml

Ciproxina 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciproxina 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ ml

Ir-Rumanija Bayer HealthCare AG Ciprobay 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
D-51368 Leverkusen Ciprobay 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
1I-Germanja Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni  |uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciprobay XR 500 mg pilloli 1i jerhu l-medi¢ina uzu orali 500 mg
b'mod modifikat

Ciprobay XR 1000 mg pilloli li jerhu l-medic¢ina uzu orali 1000 mg
b'mod modifikat

Ciproxin 5 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml

Ciproxin 10 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml

Is-Slovakkja Bayer HealthCare AG Ciprobay 250 mg pillola miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-51368 Leverkusen
11-Germanja Ciprobay 500 mg pillola miksija b’rita uzu orali 500 mg

Ciprobay 750 mg pillola miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciprobay 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciprobay 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Is-Slovenja Bayer Pharma, d.o.o., Ciprobay 250 mg pillola miksija b’rita uzu orali 250 mg
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Bravnicarjeva 13 Ciprobay 500 mg pillola miksija b’rita uzu orali 500 mg
SI-1000 Ljubljana Ciprobay 750 mg pillola miksija b’rita uzu orali 750 mg
Is-Slovenja Ciprobay 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciprobay 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Spanja Quimica Farmacéutica BAYCIP 250 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 250 mg
Bayer, S.L. BAYCIP 500 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 500 mg
Av. Baix Llobregat, 3 ’,5 BAYCIP 750 mg pilloli miksija b’rita uzu orali 750 mg
08970 Sant Joan Despi BAYCIP 250 mg suspensjoni orali (fi qratas  |uzu orali 250 mg
Barcelona 1
Spania b’doza Wah@a) ' .

pan BAYCIP 500 mg suspensjoni orali (fi qratas  |uzu orali 500 mg
b’doza wahda)
BAYCIP 10 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml

L-Isvezja Bayer HealthCare AG Ciproxin 250 mg pillola miksija b’rita uzu orali 250 mg
D-51368 Leverkusen
I-Germanja Ciproxin 500 mg pillola miksija b’rita uzu orali 500 mg

Ciproxin 750 mg pillola miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ciproxin 5 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
Ciproxin 10 g/100 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml
Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ir-Renju Unit Bayer Plc Ciproxin 100 mg pillola miksija b’rita uzu orali 100 mg
Bayer House. Ciproxin 250 mg pillola miksija b’rita uzu orali 250 mg
Newbury Ciproxin 500 mg pillola miksija b’rita uzu orali 500 mg
Berkshire RG14 1A Ciproxin 750 mg pillola miksija b’rita uzu orali 750 mg
Ir-Renju Unit - - — - - -

Ghall-kummer¢ bhala: Ciproxin 250 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 50 mg/ml
Baver plc. Baver Schering |Ciproxin 500 mg/5 ml suspensjoni orali uzu orali 100 mg/ml
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Ciproxin 100 mg/50 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciproxin 200 mg/100 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml

Ciproxin 400 mg/200 ml soluzzjoni ghall-infuzjoni uzu ghal gol-vini 2 mg/ml
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ANNESS II
KONKLUZJONIJIET XJENTIFICI U RAGUNIJIET GHALL-EMENDA TAS-SOMMARJI

TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT, TIKKETTA U FULJETT TA’ TAGHRIF
IPPREZENTATI MILL-EMEA
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KONKLUZJONIJIET XJENTIFICI

SOMMARJU GENERALI TAL-EVALWAZZJONI XJENTIFIKA TA’ CIPROFLOXACIN
BAYER U ISMIJIET ASSOCJATI (ARA L-ANNESS I)

Ciprofloxacin huwa medi¢ina antibatterika ta’ spettru wiesa’ li tappartjeni ghall-familja ta’
fluoroquinolone. Hija ghandha storja twila ta’ sigurta u effikacja fl-adulti, it-tfal u 1-adolexxenti.
Ciprofloxacin huwa approvat ghat-trattament ta’ infezzjonijiet kumplikati u mhux ikkumplikati
kkagunati minn batterji suxxettibbli ghal ciprofloxacin u ghalhekk ghal varjeta kbira ta’ infezzjonijiet
fl-adulti. Indikazzjonijiet approvati ghat-tfal u ghall-adolexxenti fil-maggoranza tal-pajjizi Ewropej
jinkludu tahrixiet pulmonari akuti f’pazjenti b’fibrozi ¢istika kkagunata minn Pseudomonas
aeruginosa, infezzjonijiet ikkumplikati tal-passaggi awrinarji, pjelonefrite u profilassi ta’ wara 1-
esponiment ghal anthrax li jittiched man-nifs. S’issa, ciprofloxacin kien il-fluoroquinolone li ntuza bl-
iktar mod estensiv fl-adolexxenti.

Bhalissa, il-formulazzjonijiet orali u intravenuzi li gejjin huma approvati u mqieghda fis-suq f’pajjizi
tal-UE differenti:

- Pilloli miksijin b’rita ta’ rilaxx immedjat: 100 mg, 250 mg, 500 mg, 750 mg

- Granuli u solvent ghal sospensjoni orali: 250 mg/5 ml, 500 mg/5 ml

- Soluzzjoni ghall-infuzjoni (fliexken tal-hgieg u boroz flessibbli): 100 mg/50 ml, 200 mg/100 ml u
400 mg/200 ml

- Pilloli miksijin b’rita ta’ rilaxx modifikat: 500 mg, 1000 mg.

- Qratas: 250mg, 500mg

Is-sezzjonijiet li gejjin tal-Fuljett ta’ Taghrif kienu indirizzati waqt din il-pro¢edura ta’
armonizzazzjoni.

SPC Sezzjoni 4.1 Indikazzjonijiet terapewtici
Generalment, is-CHMP armonizza din is-sezzjoni, b’attenzjoni partikolari ghat-taghrif disponibbli fuq
ir-rezistenza ghal ciprofloxacin ghal kull indikazzjoni.

Indikazzjonijet irtirati

B’kollox, is-CHMP ikkunsidra li l-indikazzjoni terapewtika “sinozite akuta” ma tistax tigi accettata,
ghaliex il-patogen involut bl-iktar mod komuni f’din l-infezzjoni, Streptococcus pneumoniae, huwa
suxxettibbli biss b’mod intermedju ghal ciprofloxacin u l-effikacja tieghu f’din I-indikazzjoni hija
ssostanzjata b’mod limitat permezz tad-dejta sottomessa.

Is-CHMP ikkunsidra li 1-indikazzjoni terapewtika “setticemija dovuta ghal batterji Gram negattivi”
ma tistax tigi accettata minhabba li I-Applikant/MAH ma pprovdiex serhan il-mohh dwar il-fatt li
ciprofloxacin jista’ jidher bhala ghazla adegwata f’din is-sitwazzjoni severa fir-rigward tal-livell ta’
attivita taghha u l-alternattivi terapewtici disponibbli.

Is-CHMP kien tal-opinjoni li I-indikazzjoni terapewtika “dekontaminazzjoni digestiva selettiva
f’pazjenti immuno-soppressati” ma setghetx tigi acéettata, minhabba 1i ma hemm l-ebda dejta
specifika sottomessa mill-Applikant/MAH biex tappoggja uzu terapewtiku bhal dan u ma hemm 1-
ebda gbil fil-komunita xjentifika dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin f’indikazzjoni bhal din.

Trattament ta’ doza wahda f"UTI mhux ikkumplikata:

Is-CHMP kien imhasseb fir-rigward tal-indikazzjoni terapewtika “trattament ta’ doza wahda f"UTI
mhux ikkumplikata”. It-trattament b’doza wahda f"UTI mhux ikkumplikata m’ghandhiex tkun
approvata sakemm din ma tkunx iggustifikata xjentifikament (moghtija valutazzjoni benefi¢¢ju/riskju
komparabbli ma’ regimen ta’ trattament ta’ 3 ijiem). L-Applikant/MAH ma ta l-ebda dejta jew
diskussjoni xjentifika biex jappoggja l1-uzu ta’ doza wahda ta’ trattament ta’ ciprofloxacin orali
f*¢istite mhux ikkumplikata. B’mod partikolari, I-Applikant/MAH ma ddiskutiex il-proporzjon ta’
benefi¢¢ju-riskju meta mgabbel ma’ tul ta’ Zmien itwal (trattament ta’ 3 ijiem).
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Madankollu, wara diskussjonijiet estensivi, is-CHMP ikkunsidra li ciprofloxacin jibqa’ ghazla
terapewtika bzonnjuza f*¢istite mhux ikkumplikata. Anke jekk trattament ta’ 3 ijiem ghandu xi
vantaggi fl-effikacja, it-terapija b’doza wahda ta’ 500 mg ghad ghandha post fl-istrategija diment li 1-
uzu taghha jkun iggwidat adegwatament mill-istejtus kliniku tal-pazjenti u ghodod dijanjostici.
Ghaldagstant, iz-zewg strategiji fit-trattament ta’ ¢istite mhux ikkumplikata kienu ikkunsidrati 1i
haqghom ikunu maghrufin fl-MAA ta’ ciprofloxacin orali. Wara diskussjoni twila, intlahaq gbil biex
jintuzaw stqarrijiet ta’ prekawzjoni li jnaqqsu l-importanza tar-rakkomandazzjoni ta’ regimen ta’ doza
wahda meta mgabbla ma’ regimen ta’ 3 jiem u billi din 1-ghazla possibbli tigi ristretta ghal Cistite
mhux ikkumplikata f’nisa qabel il-menopawza.

Trattament ta’ Shigellozi:

Is-CHMP qajjem thassib dwar l-uzu potenzjali mhux ikkontrollat ta’ ciprofloxacin fit-trattament
empiriku ta’ shigellozi jew dijarrea tal-vjaggaturi u fisser dubju dwar l-effikacja tieghu, spec¢jalment
f’forma hafifa, u wera r-riskju gholi ta’ induzzjoni ta’ rezistenza. Wara li evalwa d-dejta ipprezentata
mill-Applikant/MAH, is-CHMP ikkunsidra li 1-indikazzjoni terapewtika relatata mat-trattament
b’ciprofloxacin ta’ Shigellozi jew dijarrea tal-vjaggaturi kienet accettabbli bit-test “infezzjonijiet tal-
passagg gastro-intestinali (ez., dijarrea tal-vjaggaturi)” u llimita l-uzu tieghu f’kazijiet “severi”
f’sezzjoni 4.2, bl-iskeda tar-regimen li gejja:

-Dijarrea ikkagunata minn patogeni batteri¢i inkluzi Shigella spp. Barra minn Shigella dysenteria tip 1
u trattament empiriku ta’ dijarrea tal-vjaggaturi (per os : 2 x 500 mg/kuljum — jum 1, i.v: 2 x 400
mg/kuljum — jum 1)

- Dijarrea ikkagunata minn Shigella dysenteriae tip 1 (per os : 2 x 500 mg/kuljum — 5 ijiem, i.v :
2x400 mg/kuljum - 5 ijiem)

Barra minn hekk, kienet irrakkomandata l-istqarrija li gejja f’sezzjoni 4.4: Huwa rrakkomandat li
tintuza l-kawtela waqt it-trattament ta’ dijarrea tal-vjaggaturi specjalment meta l-vjagg jikkoncerna
pajjizi fejn hija osservata rata gholja ta’ Shigella rezistenti ghal ciprofloxacin.

Infezzjoni tal-ghadam u infezzjonijiet tal-gogi minhabba batterji Gram-pozittivi:

Is-CHMP talab lill-applikant/MAH biex jiddiskuti 1-medda li ciprofloxacin jista’ jidher fiha bhala
ghazla acc¢ettabbli biex jittratta infezzjonijiet tal-ghadam u tal-gogi minhabba batterji Gram-pozittivi
(b’mod partikolari spe¢i ta’ Staphyloccocus). Id-dokument ta’ reazzjoni inkluda revizjoni ta’ dejta
klinika (dejta, rapporti ta’ ricerka medika ppubblikati) u dejta mikrobijologika.

Mid-dejta pprezentata, ricetti ghal ciprofloxacin f*“infezzjonijiet tal-ghadam u 1-gogi” kienu
appoggjati minn diversi studji klini¢i u uzu estensiv fil-prattika klinika. Madankollu s-CHMP innota li
ghandha tinghata kunsiderazzjoni ghal-prekawzjonijict ta’ uzu fit-trattament ta’ infezzjonijiet bhal
dawn b’ciprofloxacin. Staphylococci jew Pseudomonas aeruginosa huma l-batterji ewlenin involuti
f’dawn l-infezzjonijiet u kellha tigi kkunsidrata l-attivita batterika ta’ ciprofloxacin fir-rigward ta’
dawn l-ispe¢i fil-mira. Konsegwentement ciprofloxacin ghandu jintuza biss wara dokumentazzjoni
mikrobijologika u wara li t-trattament empiriku ma jkunx gie rrakkomandat. Ciprofloxacin ghandu
jintuza ma’ medic¢ini antimikrobi¢i ohrajn bhalma huwa rifampicin f’infezzjonijiet minhabba
Staphylococci, u beta-lactams jew aminoglycosides f’infezzjonijiet minhabba Pseudomonas
aeruginosa.

Ghaldagstant, is-CHMP ikkunsidra li d-dejta pprovduta kienet bizzejjed biex l-indikazzjoni
terapewtika “Infezzjonijiet tal-ghadam u tal-gogi” tigi inkluza f” Awtorizzazzjonijiet ghat-Tqeghid fis-
Suq ta’ Ciprofloxacin, u nnota li I-SPC ghandu jaghti messagg car dwar il-htiega ghal ghoti
konkomittanti ma’ medi¢ina(i) antibatterika(¢i) addattata(i).

Trattament jew profilassi f’pazjenti b’newtropenija severa:

Is-CHMP talab lill-applikant/MAH biex jiddiskuti kemm ciprofloxacin tista’ tidher bhala ghazla
accettabbli fit-trattament jew profilassi " pazjenti b’newtropenija severa. L-applikant/MAH ipprovda
dokumentazzjoni biex tappoggja l-uzu ta’ ciprofloxacin bhala ghazla terapewtika ta’ valur kemm fil-
profilassi kif ukoll fit-trattament ta’ pazjenti newtropenici bid-deni. Fil-qosor, ghall-profilassi
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f’pazjenti newtropenici, kien irrakkomandat regimen ta’ dozagg ta’ 500 mg bid. Ghat-trattament ta’
pazjenti newtropeni¢i meta huwa mehtieg ghoti ta’ antibijotiku intravenuz, ciproflaxacin ghandu
jinghata f’regimen ta’ 400 mg bid jew tid. Meta bidla ghal terapija orali tkun possibbli, huwa
rrakkomandat regimen ta’ ciprofloxacin 750 mg bid. F’pazjenti b’deni newtropeniku ta’ riskju baxx,
jista” wkoll jintuza regimen ta’ ciprofloxacin 750 mg bid. Fil-maggoranza tal-kazijiet, ciprofloxacin
ghandu jinghata f’kombinazzjoni ma’ antibijotiku (beta-lactam) ichor addattat.

Fir-rigward tat-trattament ta’ pazjenti b’newtropenija bid-deni, is-CHMP ikkunsidra li, minkejja n-
nuqqas ta’ robustezza tad-dejta disponibbli (numru limitat ta’ pazjenti inkluzi f’dawn l-istudji), l-uzu
ta’ ciprofloxacin baqa’ jidhol sewwa fil-komunita xjentifika u kien sar parti mill-prattika klinika. I1-
kombinazzjoni ma’ antibijoti¢i ohrajn, jew l-uzu taghha bhala monoterapija jista’ jkun ikkunsidrat
adegwat. Madankollu, ir-rikors ghal terapija ta’ kombinazzjoni ghandu jkun previst skont fatturi
specifici (inkluza newtropenija severa). L-adegwatezza tal-istrategija terapewtika bejn monoterapija u
terapija ta’ kombinazzjoni ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid hekk kif isiru disponibbli r-rizultati
mikrobijologi¢i u I-linji gwida lokali ghandhom jippermettu li 1-uzu ta’ ciprofloxacin jigi addattat
adegwatement. Ghaldagstant, l-istqarrija i gejja kienet irrakkomandata fis-Sezzjoni 4.2 tal-SPC:
“ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ medicini antibatteri¢i xierqa skont il-gwida uffi¢jali”.

Fir-rigward tal-profilassi f’pazjenti newtropenici, l-istudji sottomessi mill-Applikant/MAH urew
rizultati komparabbli bejn il-gruppi ta’ trattament. Barra minn hekk, I-uzu ta’ ciprofloxacin fil-
profilassi ta’ newtropenija kien appoggjat aktar permezz ta’ prova ricenti bi fluoroquinolones
(levofloxacin) ohrajn. Ricetta bhal din ghandha tinghata minn spe¢jalisti fil-qasam u linji gwidi lokali
u nazzjonali huma disponibbli biex jippromwovu l-uzu tajjeb ta’ ciprofloxacin f’sitwazzjoni bhal din.

Fil-qosor, is-CHMP ikkunsidra li z-zewg indikazzjonijiet (trattament kurattiv u profilassi) kienu
accettabbli. B’mod konformi mad-dejta sottomessa, il-benefi¢cju/riskju fil-profilassi kien meqjus
bhala favorevoli f’pazjenti b’ghadd ta’ newtrofili inqas minn 1000/mm3. Ghaldagstant, is-CHMP
irrakkomanda 1-formolazzjoni ta’ kliem li gejja biex jaghmel distinzjoni, skont indikazzjonijiet
specifici, bejn l-uzu profilattiku u kurattiv ta’ ciprofloxacin f’pazjenti newtropenici bil-kitba li gejja:
-trattament ta’ infezzjonijiet " pazjenti newtropenici,

-profilassi ta’ infezzjonijiet f pazjenti newtropenici.

Trattament ta’ infezzjonijiet ikkagunati minn Bacillus Anthracis

Is-CHMP talab lill-Applikant/MAH biex jaghti revizjoni aggornata tad-dejta mhux klinika (inkluza
dejta minn annimali) u fuq l-esperjenza klinika miksuba s’issa fl-uzu tal-anthrax li jittiched man-nifs.
L-Applikant/MAH ta rapporti li jaghtu fil-qosor ir-rizultati ta’ tfittxija fil-letteratura mill-2001 sal-
2006, inkluzi mudelli tal-annimali u artikoli klini¢i. B’referenza ghan-nuqqas ta’ dejta klinika li
tappoggja l-uzu ta’ ciprofloxacin f’anthrax, I-applikant/MAH ippropona stqarrija f’sezzjoni 5.1.

Madankollu, is-CHMP ikkunsidra li I-kuntest partikolari tal-anthrax (jigifieri bijoterrorizmu) htieg
devjazzjoni mir-rekwizit tas-soltu ta’ dejta klinika u valutazzjoni tal-benefi¢¢ju. Certament,
ciprofloxacin hija wahda mill-medi¢ini rrakkomandati fl-istrategija Ewropea mmirata lejn trattamenti
jittiched man-nifs, intestinali u tal-gilda, f1-2002, I-EMEA ipproponiet linji gwidi inkluz 1-uzu
rrakkomandat ta’ ciprofloxacin f’trattament tal-ewwel linja.

Fil-qosor, is-CHMP kien tal-opinjoni li l-anthrax ghandu jibga’ parti mill-indikazzjonijiet sabiex tkun
evitata kwalunkwe konfuzjoni ghat-tobba li jaghtuh b’ricetta u ghal ragunijiet ta’ konsistenza mal-linji
gwida tal-UE u internazzjonali inkluz ir-rakkomandazzjoni fuq ciprofloxacin bhala trattament tal-
ewwel linja. Il-kitba proposta tal-indikazzjonijiet terapewtici kienet kif gejja: Anthrax li jittiched man-
nifs (profilassi wara l-esponiment u trattament kurattiv)” ghall-prezentazzjonijiet farmacewtici orali u
IV. Stqarrija f’sezzjoni 5.1 li tirreferi ghal din l-indikazzjoni kienet ukoll irrakkomandata kif gej:

Saru studji f’infezzjonijiet esperimentali tal-annimali minhabba tehid man-nifs ta’ spori ta’ Bacillus
anthracis, dawn l-istudji juru li antibijotici mibdijin kmieni wara l-esponiment, jevitaw is-sehh tal-
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marda jekk it-trattament ikun mfassal apposta biex jitnagqas in-numru ta’ spori tal-organizmu taht id-
doza infettiva.

L-uzu rrakkomandat f’suggetti umani huwa bbazat primarjament fuq suxxettibilita in vitro u fuq dejta
esperimentali tal-annimali flimkien ma’ dejta limitata fuq il-bnedmin. Trattament ta’ xahrejn fl-adulti
b ciprofloxacin orali moghtija fid-doza li gejja, 500 mg bid, hija kkunsidrata ugwalment effettiva biex
timpedixxi infezzjoni b’anthrax fil-bnedmin. It-tabib li jkun qieghed jaghti t-trattament huwa rreferut
ghal dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali rigward it-trattament tal-anthrax

Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi ta’ adulti minhabba Neisseria meningitides

Ciprofloxacin jintuza fil-prattika klinika fil-profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi ta’ adulti minhabba
Neisseria meningitidis meta rifampicin huwa kontraindikat jew wara dokumentazzjoni
mikrobijologika meta Neisseria meningitidis hija rezistenti ghal rifampicin, b’mod konformi ma’ xi
linji gwidi terapewtici. Uzu bhal dan huwa appoggjat permezz ta’ pubblikazzjonijiet u esperjenza
klinika. Is-CHMP talab lill-applikant/MAH biex jaghti diskussjoni ssostanzjata dwar 1-uzu ta’
ciprofloxacin fi profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi tal-adulti, biex is-sistema terapewtika tal-pazjenti
tkun armonizzata.

Wara revizjoni bir-reqqa tad-dejta sottomessa, is-CHMP ikkunsidra li 1-indikazzjoni terapewtika ta’
ciprofloxacin fil-profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi minhabba Neisseria meningitidis fl-adulti kienet
appoggjata tajjeb minn pubblikazzjonijiet u kkorrispondiet mal-prattika attwali. Ciprofloxacin ghandha
tintuza meta r-rikors ghal rifampicin ma jkunx possibbli. Minhabba li m’huwiex obbligatorju li I-
istrategija ta’ antibijotic¢i rrakkomandata fil-kitba tal-indikazzjoni terapewtika fl-Aworizzazzjoni ghat-
Tqeghid fis-Suq tkun specifikata, is-CHMP irrakkomanda li l-kitba proposta tas-sezzjoni 4.1 tal-SPC
“profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi minhabba Neisseria meningitidis” tibqa’, u acéetta I-pozologija
tal-adulti: PO: 1 x 500 mg/kuljum (doza wahda). Madankollu, din 1-indikazzjoni ma kinitx
ikkunsidrata a¢cettabbli ghall-formulazzjoni ta’ ciprofloxacin IV.

Restrizzjoni tal-indikazzjoni “Infezzjonijiet fil-parti t’isfel tal-passaggi respiratorji”

Is-CHMP innota li ciprofloxacin ma kienx addattat ghat-terapija ta’ pnewmokokki u li l-effikacja
taghha kontra klamidija kienet aghar meta mqgabbla ma’ fluoroquinolones ohrajn bhalma huma
levofloxacin jew moxifloxacin. Ghaldagstant, is-CHMP talab li ssir restrizzjoni xierqa tal-
indikazzjoni. L-indikazzjoni nkitbet mill-gdid biex tistqarr 1-utilita ta’ ciprofloxacin f’infezzjonijiet
batteri¢i Gram negattivi fil-parti t’isfel tal-passaggi respiratorji li jikkagunaw tahrixiet ta’ mard
kroniku pulmonari okklussiv, infezzjonijiet bronkopulmonari f’fibrozi ¢istika jew fi bronkjektazi u
pulmonite. Ghaldaqstant kienet rrakkomandata 1-kitba 1i gejja:

“Infezzjonijiet fil-parti t isfel tal-passaggi respiratorji minhabba batterji Gram negattivi:

- tahrixiet ta’ mard kroniku pulmonari okklussiv

- infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika jew fi bronkjektazi

- pulmonite”

Indikazzjonijiet ohrajn

Is-CHMP acéc¢etta li jissimplifika 1-kitba ghall-indikazzjonijiet 1-ohrajn u li jaddattahom ghat-thassib
epidemjologiku kurrenti. Konsegwentement, il-kitba li gejja giet irrakkomandata fis-sezzjoni 4.1, u
ghalhekk, sussegwentement is-sezzjoni 4.2 giet emendata:

- tahrixiet ta’ sinozite kronika specjalment jekk dawn huma kkagunati minn batterji Gram negattivi
- uretrite u cervicite gonokokkali

- epididimo-orkite inkluzi kazijiet minhabba Neisseria gonorrhoeae

- mard pelviku infijammatorju inkluzi kazijiet minhabba Neisseria gonorrhoeae

- otite esterna malinna

Uzu ta’ Ciprofloxacin fit-Tfal u [-Adolexxenti

Is-CHMP qajjem thassib dwar il-kitba li gejja fis-Sezzjoni 4.1 tal-SPC: Infezzjonijiet severi ohrajn
skont gwida Ufficjali, wara evalwazzjoni bir-reqqa ta’ benefic¢cju-riskju meta kuri ohrajn ma jkunux
Jistghu jintuzaw, jew wara li terapija konvenzjonali ma tkunx irnexxiet u meta d-dokumentazzjoni
mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.” Fit-tfal u I-adolexxenti kien meqjus li jigu
deskritti sitwazzjonijiet klinici fejn jista’ jigi kkunsidrat I-uzu ta’ ciprofloxacin minkejja indikazzjoni
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nieqsa. Inizjalment, is-CHMP ippropona li jpoggi dan it-taghrif f’sezzjoni 4.4 taht is-sottotitlu “Tfal u
adolexxenti. Madankollu, wara deliberazzjonijiet bir-reqqa, intlahaq qbil biex tkun inkluza stqarrija f’
sezzjoni 4.1 biex tkopri r-rikors possibbli ghal ciprofloxacin f’infezzjonijiet severi b’referenza ohra
f’sezzjoni 4.4 li tiddeskrivi fid-dettall sitwazzjonijiet bhal dawn. Ghaldagstant, giet proposta l-kitba li
gejja ghal sezzjoni 4.1: Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jittratta infezzjonijiet severi fi tfal u
adolexxenti meta dan ikun meqjus mehtieg. It-trattament ghandu jinbeda biss minn tobba li ghandhom
l-esperjenza fit-trattament ta’ fibroZi ¢istika u/jew infezzjonijiet severi fi tfal u adolexxenti (ara
sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

SPC Sezzjoni 4.2 Pozologija u metodu ta’ Kif ghandu jinghata

Pozologija ghall-infezzjonijiet tal-passaggi respiratorji, infezzjonijiet tal-ghadam u tal-gogi
F’infezzjonijiet severi tal-passaggi respiratorji kif ukoll f’infezzjonijiet severi tal-ghadam u tal-gogi,
fil-prezent, fil-prattika klinika, geghdin jintuzaw dozi oghla minn dawk rakkomandati (bhalma huma
750 mg x 3/kuljum jew 1000 mg x 2/kuljum) ghar-rotta orali minhabba s-suxxettibbilita mnaqqsa
maghrufa tal-patogeni involuti (inkluzi Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter, Staphylococcus
aureus) u s-severita tal-marda (kif ukoll id-diffikultajiet biex tintlahaq koncentrazzjoni ottima fil-livell
tal-ghadam). Ghaldaqstant, is-CHMP talab lill-applikant/MAH biex jiddiskuti (PK/PD razzjonali) u
jaghmel proposta f’dan il-qasam. Madankollu, ir-rakkomandazzjoni tal-ghoti ta” 750 mg tid u 1g bid
bir-rotta orali f’infezzjonijiet severi (infezzjoni tal-passagg respiratorju, infezzjonijiet tal-ghadam u tal-
gogi) ma kinitx appoggjata minn dejta sottomessa u s-CHMP ikkunsidra li I-ebda wahda mill-
pozologiji proposti ma setghet tkun inkluza fl-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq.

Profil ta’ sigurta ta’ ciprofloxacin fuq tul ta’ zmien biex jittratta infezzjonijiet tal-ghadam u tal-gogi
Minhabba li fil-prattika klinika jista’ jkun mehtieg perjodu ta’ trattament sa 3 xhur biex jittratta
infezzjonijiet tal-ghadam u tal-gogi, is-CHMP talab li 1-applikant/MAH jaghti dejta ta’ sigurta fuq tul
ta’ zmien biex jissostanzja I-profil tas-sigurta tal-medicina f’uzu fit-tul bhal dan. L-applikant/MAH
issottometta 11-il studju (8 studji klini¢i ppubblikati u 3 rapporti ta’ studji medic¢i) ghal liema t-tul ta’
Zmien ta’ trattament ghal ciprofloxacin varja minn jumejn sa 476 jum. Ma tqajjem l-ebda thassib gdid
dwar is-sigurtd minn din id-dejta. [I-maggoranza tal-episodji avversi rapportati kienu mistennija,
princ¢ipalment disturbi gastro-intestinali jew disturbi tal-gilda. Barra minn hekk, meta jitqies 1-uzu kbir
ta’ ciprofloxacin wara t-tqeghid fis-suq, ma kien identifikat 1-ebda sinjal ta’ sigurta fil-PSURs b’uzu
ta’ ciprofloxacin fuq tul ta’ zmien. Ghaldagstant, is-CHMP qabel li d-dejta ta’ sigurta ma wriet I-ebda
evidenza li l-profil ta’ sigurta ta’ ciprofloxacin huwa affettwat minn tul ta’ Zmien ta’ trattament sa 3
xhur.

Pozologija fit-trattament ta’ infezzjonijiet fil-parti ta’ fuq tal-passaggi respiratorji

Is-CHMP stagsa lill-applikant/MAH biex jissostanzja 1-effikac¢ja/riskju tad-dozagg I-iktar baxx propost
(500 mg BID) fit-trattament ta’ infezzjonijiet fil-parti ta’ fuq tal-passaggi respiratorji, specjalment fir-
rigward ta’ otite esterna malinna. Mid-dejta sottomessa, is-CHMP ikkunsidra li 500 mg bid jista’
jintuza f’trattament orali ta’ infezzjonijiet fil-parti ta’ fuq tal-passaggi respiratorji bhalma huma
tahrixiet akuti ta’ sinozite kronika u otite tan-nofs kronika ta’ appogg. Id-dozagg irrakkomandat jista’
jkun oghla (750 mg bid) li jiddependi fuq is-severita u I-mikroorganizmu. Madankollu, 500 mg bid PO
kienu ikkunsidrati mhux adegwati ghat-trattament ta’ otite esterna malinna, u doza ta’ 750 mg bid PO
kienet irrakkomandata ghal ghoti orali.

Profil ta’ sigurta fuq tul ta’ Zmien ta’ ciprofloxacin ghat-trattament ta’ infezzjonijiet fil-parti ta’ fuq
tal-passaggi respiratorji

Is-CHMP talab lill-applikant/MAH jaghti r-raguni fondamentali ghall-infezzjonijiet fil-parti ta’ fuq tal-
passaggi respiratorji fuq perjodu ta’ trattament ta’ 3 xhur u biex jissostanzja s-sigurta fuq tul ta’ Zmien
tal-medic¢ina f’uzu fit-tul bhal dan. Trattament ta’ infezzjonijiet fil-parti ta’ fuq tal-passaggi respiratorji
tehtieg korsijiet qosra ta’ terapija antibijotika, b’mod generali. Fi studji li jappoggjaw l-uzu orali ta’
ciprofloxacin f’tahrixa akuta ta’ sinozite kronika u f’tahrixa ta’ otite kronika medja, it-tul ta’ zmien tat-
trattament kien ta’ 10 ijiem u r-rizultati tal-effika¢ja wrew li dan it-tul ta’ Zmien kien bizzejjed.
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Madankollu, ghall-infezzjonijiet bhal otite esterna malinna (MEO), ix-xenarju huwa wiehed differenti.
Hija infezzjoni batterika ta’ spiss intrattabbli tal-widna, mastojde u bbazata fil-kranju kkagunata minn
Pseudomonas aeruginosa. L-infezzjoni tipikament issehh f’pazjent dijabetiku anzjan u hija mahsuba li
tfegg fit-twahhila tal-ghadma mal-qarquca. Tipikament, l-infezzjoni tinfirex ghall-bazijiet tal-kranju u
l-mastojde, li tirrizulta f'newropatiji krani¢i u rarament, f’axxessi tal-mohh, sinozite sfenojdali. It-tul
ta’ zmien medju tat-trattament b’ciprofloxacin ghall-MEO kif irrappurtata fil-meta-analizi ta’ 13-il
pubblikazzjoni, ippubblikati minn Gehanno (1993) kien ta’ 3 xhur (6 xhur fi 3 studji, xahrejn fi studju
wiehed). Studji addizzjonali sottomessi ikkunsidraw ukoll 1i t-tul ta’ Zmien ottimu ghall-ghoti ta’
antibijoti¢i jista’ jkun twil mill-inqas bejn 8 u 12-il gimgha minhabba n-natura mhux konformi tal-
infezzjoni.

Ghaldagstant, is-CHMP u 1-Applikant/MAH kienu fi gbil li tul ta’ Zmien b’ciprofloxacin sa 3 xhur
kien iggustifkat ghat-trattament ta’ otite esterna malinna. [s-CHMP ikkunsidra wkoll 1i d-dejta ta’
sigurta ma wriet I-ebda evidenza li I-profil ta’ sigurta ta’ ciprofloxacin huwa affettwat minn tul ta’
zmien itwil minn 3 xhur.

Pozologija ghat-trattament ta’ infezzjonijet dovuti ghal Vibrio cholerae

Is-CHMP talab lill-Applikant/MAH biex jiggustifika r-regimen tad-dozagg issuggerit ghal trattament
ta’ infezzjonijiet ikkagunati minn Vibrio cholerae (formulazzjonijiet orali u iv). Fid-dokument
originali tieghu I-applikant/MAH ippropona pozologija orali ta’ 500 mg QD u pozologija IV ta’ 200
mgx2. Madankollu, dawn il-proposti ma kinux konformi mad-dejta ta’ bijoekwivalenza. L-
Applikant/MAH sussegwentement ippropona li jsegwi l-istess proposta ghall-kundizzjonijiet ta’
dijarrea ohrajn, filwaqt li qies dejta li tappoggja doza orali ta’ 500 mg bid kuljum u kkunsidra skopijiet
ta’ bijodisponibbilita, id-dozagg IV 1i jikkorrispondi ghandu jkun 400 mg bid. Is-CHMP gabel ma’ din
l-ahhar proposta tal-Applikant/MAH 1i hija konformi mad-dejta ta’ bijoekwivalenza.

Pozologija ghat-trattament ta’ ¢istite mhux ikkumplikata

Is-CHMP talab lill-applikant/MAH biex jaghti serhan il-mohh li doza ta’ 100 mg BID ghal 3 ijiem
(ivvalidata bhalissa f’xi pajjizi tal-UE) hija adegwata biex tittratta ¢istite mhux ikkumplikata f’nisa li
ghadhom zghar fir-rigward tal-figura epidemjologika li tappartjeni ghall-batterji potenzjalment
involuti u fir-rigward tar-reazzjoni tat-trattament meta mqabbla ma’ doza oghla proposta ta’ 250 mg-
500 mg BID.

Wara evalwazzjoni bir-reqqa, is-CHMP qabel mal-Applikant/MAH biex jithassar ir-regimen ta’ doza
“100 mg bid ghal 3 ijem” allokat ghat-trattament ta’ ¢istite mhux ikkumplikata. Meta jigi kkunsidrat i
r-riskju ta’ fallimenti u jigi kkunsidrat it-thassib epidemjologiku minhabba din I-iskeda sotto-ottima,
din il-pozologija ma tistax tkun irrakkomandata.

Aggustamenti ta’ doza ghal pazjenti b’funzjoni renali indebolita

Is-CHMP irreveda l-proposta inizjali tal-Applikant/MAH ghal aggustament fid-doza f’kaz ta’
indeboliment renali u kkunsidraha bhala wahda mhux kompluta u ssostanzjata b’mod debboli.
Ghaldagstant, is-CHMP talab ghall-proposta irreveduta b’dokumentazzjoni specifika bhala appogg.

Sussegwentement, is-CHMP lahaq gbil mal-Applikant/MAH dwar il-proposti 1-godda ghall-
aggustamenti fid-doza f’kaz ta’ indeboliment renali.

Sezzjonijet ohrajn tal-SPC

Is-sezzjonijiet 1i gejjin tal-SPC kienu wkoll soggetti ghall-armonizzazzjoni estensiva matul din il-
procedura ta’ referenza, b’mod partikolari s-sezzjonijiet 4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-
uzu, 4.5 Prodotti medi¢inali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu 1-
effett farmacewtiku tal-prodott, 4.6 Tqala u Treddigh, 4.8 Effetti mhux mixtieqa, 4.9 Doza ec¢Cessiva,
5.1 Taghrif farmakodinamiku, u 5.2 Taghrif farmakokinetiku.

Fuljett ta’ Taghrif u Tikketta
[I-bidliet fI-SPC gew ikkunsidrati fl-emendi tal-Fuljett ta’ Taghrif u Tikketta.
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Formulazzjoni ta’ Pilloli Ta’ Rilaxx Immodifikat
Rigward 1-SPC tal-pillola ta’ rilaxx immodifikat, ma nghatat l-ebda proposta ghal SPC armonizzat. L-

Applikant/MAH ippropona li jnehhi I-Pilloli Ciprofloxacin Ta’ Rilaxx Immodifikat minn din il-
proc¢edura ta’ Referenza biex jissimplifika l-ezerc¢izzju ta’ armonizzazzjoni b’mod sinjifikanti.
Minhabba I-fatt li diversi Stati Membri tal-UE warrbu I-Awtorizzazzjonijiet ghat-Tqeghid fis-Suq
ghall-pillola MR minhabba benefi¢¢ju/riskju negattiv, u meta jigi kkunsidrat li 5 pajjizi biss approvaw
din il-formolazzjoni farmacewtika, 1-ebda rakkomandazzjoni ta’ kunsens dwar il-kitba tal-SPC ma
setghet tinghata f’livell Ewropew abbazi ta’ din il-pro¢edura ta’ Referenza tal-Artikolu 30.

Ghaldagstant, is-CHMP u I-Applikant/MAH qablu dwar il-proposta biex jaddattaw [-SPCs nazzjonali
ta’ pilloli Ciprofloxacin MR f’dawk I-Istati Membri Ewropej fejn il-prodott huwa approvat, skont il-
proc¢edura ta’ referenza ghall-formulazzjonijet 1-ohrajn ta’ Ciprofloxacin Bayer billi ssottomettew
varjazzjonijiet adegwati nazzjonali. Huwa importanti 1-fatt 1i, il-formulazzjoni tal-pillola MR mhux
sejra tigwadanja xi indikazzjonijiet godda. Dawk l-indikazzjonijiet diga prezenti biss fI-SPC attwali
tal-pilloli MR sejrin ikunu armonizzati skont il-kitba li sar gbil fugha individwalment ta’ kull
indikazzjoni korrespondenti bhal fir-rizultat tal-Artikolu 30 tar-Referenza.

RAGUNIJIET GHALL-EMENDA TAS-SOMMARJU(I) TAL-KARATTERISTICI TAL-
PRODOTT, TIKKETTTA U FULJETT TA’ TAGHRIF

Billi

- l-iskop tar-referenza kien l-armonizzazzjoni tas-Sommarji tal-Karatteristici tal-Prodott, tikketta u
fuljett ta’ taghrif.

- is-Sommarji tal-Karatteristi¢i tal-Prodott, tikketta u fuljett ta’ taghrif proposti mid-Detenturi tal-
Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq gew ivvalutati abbazi tad-dokumentazzjoni sottomessa u d-
diskussjoni xjentifika fi hdan il-Kumitat,

- i1s-CHMP ikkonkluda li I-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq tista’ tkun armonizzata fuq 1-
indikazzjonijiet li gejjin ghall-formulazzjonijiet orali u intravenuzi fl-adulti:
o Infezzjonijiet fil-parti t’isfel tal-passaggi respiratorji minhabba batterji Gram negattivi:
o Tahrixiet ta’ mard kroniku pulmonari okklussiv
o Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew fi bronkjektazi
o Pulmonite
Otite medja kronika ta’ appogg
Tahrixiet akuti ta’ sinozite kronika, spe¢jalment dawk ikkagunati minn batterji Gram-negattivi
Infezzjonijiet tal-passaggi awrinarji
Uretrite u ¢ervicite gonokokkali (ghall-formulazzjonijiet orali biss)
Epididimo-orkite, inkluzi kazijiet minn Neisseria gonorrhoeae
Mard pelviku infjammatorju inkluzi kazijiet ikkagunati minn Neisseria gonorrhoeae
Infezzjonijiet tal-passagg gastro-intestinali (ez., dijarrea tal-vjaggaturi)
Infezzjonijiet intra-addominali
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut morbidu kkagunati minn batterji Gram-negattivi
Otite esterna malinna
Infezzjonijiet tal-ghadam u tal-gogi
Trattament ta’ infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici
Profilassi ta’ infezzjonijiet f*pazjenti newtropenici
Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi minhabba Neisseria meningitides (ghall-formulazzjonijiet
orali biss)
e Anthrax li jittieched man-nifs (profilassi wara l-esponiment u intenzjoni kurattiva)

- is-CHMP ikkonkluda li I-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq tista’ tkun armonizzata fuq I-
indikazzjonijiet li gejjin ghall-formulazzjonijiet orali u intravenuzi fi tfal u adolexxenti:
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o Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika ikkagunata minn Pseudomonas aeruginosa.
o Infezzjonijiet tal-passaggi awrinarji ikkumplikati u pjelonefrite
e Anthrax li jittiched man-nifs (profilassi wara l-esponiment u intenzjoni Kurattiva)

is-CHMP irrakkomanda l-emenda tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq ghal liema s-Sommarju

tal-Karatteristi¢i tal-Prodott, Tikketta u Fuljett ta’ Taghrif huma stabbiliti fl-Anness III ghal
Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati (ara 1-Anness I).
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ANNESS III

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT,
TIKKETTA U FULJETT TA’ TAGHRIF
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SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati mieghu (ara Anness I) 100 mg pilloli miksija b’rita [Ara
Anness [ — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Pillola miksija b’rita

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 100 mg pilloli miksija b’rita huma ndikati ghall-kura ta’ l-infezzjonijiet i gejjin
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni specjali lil taghrif disponibbli dwar ir-

rezistenza ghal ciprofloxacin qabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti
. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika
- jew f"bronkjektasi
- pnewmonja
o Otite medja kronika b’suppurazzjoni
o Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spec¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative
. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina
. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci
o Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
o Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)

o Infezzjonijet intra-addominali
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o Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative

o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

o Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’'newtopenija

o Profilassi ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

o Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis
o Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

o Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ 1-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju.

[1-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li ged jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u l-progress kliniku u batterjologiku.

[I-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn certu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu l-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum f’mg Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Irkadar akut ta’ sinusite | 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | kronika sa 750 mg darbtejn
ta’ fuq kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)

Otite medja kronika 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni sa 750 mg darbtejn
kuljum
Otite esterna malinna 750 mg darbtejn kuljum 28 gurnata sa 3 xhur
Infezzjonijiet ta’ - | Cistite mhux 250 mg darbtejn kuljum 3 granet
apparat ta’ l-awrina | komplikata sa 500 mg darbtejn
kuljum

F’nisa qabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza
wahda ta’ 500 mg

Cistite komplikata, 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Pijelonefrite mhux
komplikata
Pijelonefrite 500 mg darbtejn kuljum | ta’ l-inqas 10 granet, jista’
komplikata sa 750 mg darbtejn jitkompla ghal aktar minn
kuljum 21 gurnata f°xi
¢irkostanzi specifici (bhal
axxessi)
Prostatite 500 mg darbtejn kuljum | 2 sa 4 gimghat (akuta) sa
sa 750 mg darbtejn 4 sa 6 gimghat (kronika)
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Uretrite u ¢ervicite 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
apparat genitali kkawzata minn wahda
gonococci
Epididimo-orkite u 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 14-il gurnata
mard infjammatorju sa 750 mg darbtejn
tal-pelvi kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum gurnata
apparat gastro- patogeni batterici
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u kura
emperika ta’ dijarea
severa tal-vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 5 granet
Shigella dysenteriae tip
1
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 3 granet
Vibrio cholerae
Typhoid fever 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Infezzjonijiet intra- 500 mg darbtejn kuljum 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati sa 750 mg darbtejn
minn batterja Gram- kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum

25




antrace mehud man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda malajr
kemm jista’ jkun wara esponiment suspettat
jew ikkonfermat

Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum f’mg Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg darbtejn kuljum Massimu ta’ 3 xhur
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’ 500 mg darbtejn kuljum Terapija ghandha
infezzjonijiet f’pazjenti b’ newtropenija sa 750 mg darbtejn titkompla tul il-perijodu
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ kuljum kollu tan-newtropenija
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il-
gwida uffi¢jali.
Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi kkawzati 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
minn Neisseria meningitides wahda
Profilassi wara esponiment u kura li tfejjag ta’ | 500 mg darbtejn kuljum | 60 gurnata mill-konferma

ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati
ta’ l-apparat ta’ l1-awrina
u pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara
esponiment jew kura li
tfejjaq ta’ antrace mehud
man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-
halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medicina
ghandu jinbeda mill-aktar
fis possibli wara suspett
jew konferma ta’
esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 500 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza

Skond it-tip ta’
infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.
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Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ I-ghoti

I1-pilloli ghandhom jinbelghu shah ma’ fluwidu. Jistghu jittiechdu b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’
l-ikel. Jekk jittiechdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Pilloli ciprofloxacin
m’ghandhomx jittiehdu ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-
minerali (e.z. meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu l-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux attivi
(ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici

Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin Bayer mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci
minhabba effika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.
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Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi ¢istika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru 1-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ l-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medi¢ina tul iz-Zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. I1-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ 1-
organizmu li ged jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
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falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (specejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiched ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin Bayer ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw acéessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal a¢¢essjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal accessjonijiet. Jekk isehhu ac¢essjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hrugq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat 1-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, Ciprofloxacin Bayer ghandu jitwaqqaf
immedjatament, u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ I-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-beneficcju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza
Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
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selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza eccessiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medi¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas l-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ 1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax l-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assocjata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.
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Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assoc¢jati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koné¢entrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt I-uzu fl-istess wagqt, il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra I-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ 1-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f*C . u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Wagqt u ezatt wara l-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarqué¢a mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquéa tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).
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Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer

(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin.

Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa<| >1/1000sa< | >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet u Superinfezzjonij | Kolite assoc¢jata
Infestazzjonijiet ietmill-moffa ma’ antibijotici
(rari hatha
b’possibilta ta’
rizultat fatali)
(ara sezzjoni
4.4)
Disturbi tad-Demm Esinofilja Lewkopenija Anemija
u tas-Sistema Anemija emolitika
Limfatika Newtropenija Agranulocitosi
Lewko¢itosi Pancitopenija
Trombo¢itopenij | (ta’ periklu
a ghall-hajja)
Trombocitemija | Depressjoni tal-
mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema Immuni allergika anafilattika
Edima allergika | Xokk
/angjoedima anafilattiku (ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu u n-
Nutrizzjoni
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa<| >1/1000sa< | >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi Psikjatrici Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
eccessiva dizorjentament | psikotici (ara
psikomotorja/ | Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjoniji
et
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Nervuza Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni |sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-
Disturbi fit- Accessjonijiet | mixja
toghma (ara sezzjoni Disturbi fin-
4.4) nerv tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-
Ghajnejn kuluri visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u fis- widnejn
Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nuqgqas fis-
smigh
Disturbi fil-Qalb Takikardija Arritmija
ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vaskulari Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toraéiéi u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Gastro- Tqalligh Rimettar Pankrejatite
intestinali Dijarea Wegghat gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa<| >1/1000sa< | >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi fil-Fwied Zjieda fit- Indeboliment Nekrozi tal-
u fil-Marrara transaminases | tal-fwied fwied (rari
ZJ ieda fil- Ikterus hafna tavvanza
bilirubin kolestatiku ghall-
Epatite insuffi¢jenza
tal-fwied ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil-Gilda u Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
fit-Tessuti ta’ Taht Hakk fotosensittivita | Eritima
il-Gilda Urtikarja (ara sezzjoni multiforme
4.4) Eritima
nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Muskolu- Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
skeltrali u tal- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
Connective Tissue ugigh fl- Zjieda fit- Tendinite
estremitajiet, tensjoni tal- Ticrit tat-tendon
ugigh fid-dahar, | muskoliu (l-aktar Achilles
ugigh fis-sider) |[bughawwieg tendon) (ara
Artralgja sezzjoni 4.4)
Rkadar tas-
sintomi ta’
myasthenia
gravis (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil-Kliewi Indeboliment Insuffi¢jenza
u fis-Sistema renali renali
Urinarja Ematurja
Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizja
li
Disturbi Generali u Astenja Edima
Kondizzjonijiet ta' Deni Gharaq
Mnejn Jinghata (iperidrosi)

34




Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa<| >1/1000sa< | >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Investigazzjonijiet Zjieda fl- Livell ta’
alkaline prothrombin
phosphatase fid- | mhux normali
demm Zjieda fl-
amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici
L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9 Doza eééessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.

Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata 1-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra I-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-effikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cp.y) u 1-
konéentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu tal-batterja u r-
relazzjoni bejn I-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza.

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
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bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra i jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimici ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u l-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata resistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni qnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Acinetobacter S<1mglL R>1mg/L
Staphylococcus spp.' S <1 mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. — punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta” MIC ghall-ispe¢i spe¢ifi¢ci. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispe¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk 1-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.
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Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI B'MOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobiéi
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis (8$)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Enterococcus faecalis ($)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens ™

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes
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ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobi¢i
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

© Rata ta’ rezistenza > 50 % fwiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ I-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara 1-
esponiment, jevitaw l-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittiehdu minn sptar.

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b’mod estensiv, fil-bic¢a I-kbira mill-musrana z-zghira, u kon¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,,,) bejn 0.56 u
3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Kon¢entrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

I1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduci erja taht il-kurva tal-
konéentrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

b

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bicca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq konéentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
koncentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-koncentrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
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formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.
Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a 1-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,, u lI-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutageni¢ita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
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evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.
6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema

L-ebda htigijiet specjali.

7.  ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 250 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Pillola miksija b’rita

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 250 mg pilloli miksija b’rita huma ndikati ghall-kura ta’ l-infezzjonijiet i gejjin
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni specjali lil taghrif disponibbli dwar ir-

rezistenza ghal ciprofloxacin qabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar I-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ 1-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

o Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilitd bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

o Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)

. Infezzjonijet intra-addominali
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. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative

o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

o Profilassi ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis
. Antra¢e mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necéessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u 1-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/tikkawza I-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent u,
fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem..

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter,
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanza kontra I-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f*pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum "'mg Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura parenterali
b’ ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Irkadar akut ta’ 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | sinusite kronika sa 750 mg darbtejn
ta’ fuq kuljum
Otite medja kronika 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura parenterali
b’ ciprofloxacin)

Otite esterna malinna | 750 mg darbtejn kuljum 28 gurnata sa 3 xhur
Infezzjonijiet ta” - | Cistite mhux 250 mg darbtejn kuljum 3 granet
apparat ta’ l-awrina | komplikata sa 500 mg darbtejn
kuljum
F’nisa qabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza wahda
ta’ 500 mg
Cistite komplikata, 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Pijelonefrite mhux
komplikata
Pijelonefrite 500 mg darbtejn kuljum ta’ I-inqas 10 granet, jista’
komplikata sa 750 mg darbtejn jitkompla ghal aktar minn
kuljum 21 gurnata f°xi ¢irkostanzi
specifici (bhal axxessi)
Prostatite 500 mg darbtejn kuljum | 2 sa 4 gimghat (akuta) sa 4
sa 750 mg darbtejn sa 6 gimghat (kronika)
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Uretrite u ¢ervicite 500 mg bhala doza wahda gurnata (doza wahda)
apparat genitali kkawzata minn
gonococci
Epididimo-orkite u 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 14-il gurnata
mard infjammatorju sa 750 mg darbtejn
tal-pelvi kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata 500 mg darbtejn kuljum gurnata
apparat gastro- minn patogeni
intestinali u batterici inkluz
infezzjonijiet intra- | Shigella spp.
addominali minbarra Shigella
dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata 500 mg darbtejn kuljum 5 granet
minn Shigella
dysenteriae tip 1
Dijarea kkawzata 500 mg darbtejn kuljum 3 granet
minn Vibrio cholerae
Typhoid fever 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Infezzjonijiet intra- 500 mg darbtejn kuljum 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati sa 750 mg darbtejn
minn batterja Gram- kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg darbtejn kuljum Massimu ta’ 3 xhur
sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura parenterali
b’ ciprofloxacin)

Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’
infezzjonijiet f’pazjenti b’newtropenija
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il-
gwida uffi¢jali.

500 mg darbtejn kuljum
sa 750 mg darbtejn
kuljum

Terapija ghandha titkompla
tul il-perijodu kollu tan-
newtropenija

Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi
kkawzati minn Neisseria meningitides

500 mg bhala doza wahda

gurnata (doza wahda)

Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq
ta’ antrace mehud man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda
malajr kemm jista’ jkun wara esponiment
suspettat jew ikkonfermat

500 mg darbtejn kuljum

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet
komplikati ta’ l-apparat
ta’ l-awrina u
pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara
esponiment jew kura li
tfejjaq ta’ antrace mehud
man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura
mill-halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medi¢ina
ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli wara
suspett jew konferma
ta’ esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 500 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi
ohra

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza

Skond it-tip ta’
infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:
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Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali

[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ [-ghoti

[-pilloli ghandhom jinbelghu shah ma’ fluwidu. Jistghu jittiehdu b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’
l-ikel. Jekk jittiehdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Pilloli ciprofloxacin
m’ghandhomx jittiehdu ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-
minerali (e.z. meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu l-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra, jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici

Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra 1-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin Bayer mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci
minhabba eftika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
I-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahagx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.
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Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra I-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medic¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-Zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq, ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li ged jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).
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Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatrici jistghu jsehhu anki wara 1-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament, u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ I-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.
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Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza ec¢cessiva, u jista’ jkun hemm bZonn ta’ determinazzjoni tal-
koné¢entrazzjonijiet fis-serum, (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medic¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas l-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ l1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax 1-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid
Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u

ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fug prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-kon¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fl-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija asso¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate
Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan

jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).
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Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koncentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koné¢entrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢éekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi ohra ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati kon¢entrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jgawwi l-effetti tieghu kontra I-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara I-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ 1-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda fC,,,, u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Wagqt u ezatt wara l-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar 1-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossic¢ita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquéa tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li l-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat wagqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba l-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.
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4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.

ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
analizi ta’ frekwenza jichu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin.
Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’1- | >1/100sa | >1/1000sa< |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
Organi <1/10 1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Infezzjonijiet u Superinfezzjonij | Kolite assocjata
Infestazzjonijie ietmill-moffa ma’ antibijotici
t (rari hafna
b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija
Demm u tas- Anemija emolitika
Sistema Newtropenija Agranulocitosi
Limfatika Lewkocitosi Pan¢itopenija (ta’
Trombocitopenija | periklu ghall-
Trombocitemija hajja)
Depressjoni tal-
mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni allergika | Reazzjoni
Sistema Edima allergika anafilattika
Immuni /angjoedima Xokk anafilattiku
(ta’ periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu u
n-Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ | Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’1- | >1/100sa | >1/1000sa< |>1/10000sa<1/1 < 1/10 000 mhux
Organi <1/10 1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatij
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- a periferali
Nervuza Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni (ara
irqad Treghid Disturb fil-mixja |sezzjoni
Disturbi fit- Accessjonijiet (ara | Disturbi fin-nerv |4.4)
toghma sezzjoni 4.4) tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-widnejn
Widnejn u fis- Telf ta’ smigh /
Sistema Nuqgqas fis-smigh
Labirintika
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari
, titwil tal-
QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz kondizzjoni
Toraci¢i u azmatika)
Medjastinali
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat gastro-
intestinali intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases fwied (rari hafna
Marrara Zjieda fil- Ikterus kolestatiku | tavvanza ghall-
bilirubin Epatite insuffi¢jenza tal-
fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ Petekja
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’1- | >1/100sa | >1/1000sa< |>1/10000sa<1/1 < 1/10 000 mhux
Organi <1/10 1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita (ara | Eritima
Tessuti ta’ Taht Urtikarja sezzjoni 4.4) multiforme
il-Gilda Eritima nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
Muskolu- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
skeltrali u tal- ugigh fl- Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
Connective estremitajiet, tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
Tissue ugigh fid-dahar, |bughawwieg (l-aktar Achilles
ugigh fis-sider) tendon) (ara
Artralgja sezzjoni 4.4)
Rkadar tas-
sintomi ta’
myasthenia gravis
(ara sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment Insuffi¢jenza renali
Kliewi u fis- renali Ematurja
Sistema Kristallurja (ara
Urinarja sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi General Astenja Edima
u Kondizzjonijie Deni Gharaq (iperidrosi)
ta' Mnejn
Jinghata
Investigazzjonij Zjieda fl- Livell ta’
iet alkaline prothrombin mhux
phosphatase fid- | normali
demm Zjieda fl-amylase

Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici
L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fuq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).
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4.9 Doza ec¢cessiva

Doza eccessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossicita. Doza ec¢cessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.

Sintomi ta’ doza eccessiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, accessjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. II-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra I-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase [V, 1i huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
koncentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ rezistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat T DNA gyrase u f’topoisomerase [V. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristi¢i
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata resistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:
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Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <£0.5 mg/L R > 1 mg/L
Acinetobacter S <1mg/L R > 1 mg/L
Staphylococcus spp.' S<1mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5 mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5 mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. — punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i spe¢ifi¢ci. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispe¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk 1-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilita mhux irrakkomandata.

[l-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spec¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali li 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ I-inqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispeci rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’

Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI B'MOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive

Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative

Aeromonas spp.
Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobiéi
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae (%)
Mycoplasma hominis (8$)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive

Enterococcus faecalis (3)
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Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae*
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw l-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittiehdu minn sptar.
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b>’mod estensiv, fil-bi¢¢a I-kbira mill-musrana z-zghira, u kon¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,,) bejn 0.56 u
3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Konéentrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduc¢i erja taht il-kurva tal-
koné¢entrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta’
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bicca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq koné¢entrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra 1-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢ca I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.
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Fi studju fit-tfal C,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,,,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C,.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ inqas minn sena meta mqabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatri¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokarc¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan l-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi 1-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

L-ebda htigijiet specjali.
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7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 500 mg pilloli miksija b’rita

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Pillola miksija b’rita

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 500 mg pilloli miksija b’rita huma ndikati ghall-kura ta’ l-infezzjonijiet i gejjin
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni specjali lil taghrif disponibbli dwar ir-
rezistenza ghal ciprofloxacin qabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar I-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.
Adulti

e Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative

- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi

- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

o Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spec¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilitd bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

o Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)

. Infezzjonijet intra-addominali
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. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative

o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

o Profilassi ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis
. Antra¢e mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

e Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
e Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite
e Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necéessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent u, fit-tfal u I-
adoloxxenti 1-piz tal-gisem..

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter,
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra l-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f*pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum "mg Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ - | Irkadar akut ta’ sinusite | 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | kronika sa 750 mg darbtejn
ta’ fuq kuljum
Otite medja kronika 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)

Otite esterna malinna 750 mg darbtejn kuljum 28 gurnata sa 3 xhur
Infezzjonijiet ta” - | Cistite mhux 250 mg darbtejn kuljum 3 granet
apparat ta’ l-awrina | komplikata sa 500 mg darbtejn
kuljum
F’nisa qabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza wahda
ta’ 500 mg
Cistite komplikata, 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Pijelonefrite mhux
komplikata
Pijelonefrite 500 mg darbtejn kuljum ta’ I-inqas 10 granet, jista’
komplikata sa 750 mg darbtejn jitkompla ghal aktar minn 21
kuljum gurnata f°xi ¢irkostanzi
specifi¢i (bhal axxessi)
Prostatite 500 mg darbtejn kuljum 2-4 gimghat (akuta) sa 4-6
sa 750 mg darbtejn gimghat (kronika)
kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Uretrite u ¢ervicite 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
apparat genitali kkawzata minn wahda
gonococci
Epididimo-orkite u 500 mg darbtejn kuljum ta’ I-inqas 14-il gurnata
mard infjammatorju sa 750 mg darbtejn
tal-pelvi kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum gurnata
apparat gastro- patogeni batterici
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 5 granet
Shigella dysenteriae tip
1
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 3 granet
Vibrio cholerae
Typhoid fever 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Infezzjonijiet intra- 500 mg darbtejn kuljum 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati sa 750 mg darbtejn
minn batterja Gram- kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg darbtejn kuljum Massimu ta’ 3 xhur
sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)

Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’
infezzjonijiet f’pazjenti b’newtropenija
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il-
gwida uffi¢jali.

500 mg darbtejn kuljum
sa 750 mg darbtejn
kuljum

Terapija ghandha titkompla
tul il-perijodu kollu tan-
newtropenija

minn Neisseria meningitides

Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi kkawzati

500 mg bhala doza
wahda

gurnata (doza wahda)

antrace mehud man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq
klinikament.

kemm jista’ jkun wara esponiment suspettat
jew ikkonfermat

Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’

L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda malajr

500 mg darbtejn kuljum

60 gurnata mill-konferma ta’
esponiment ghal Bacillus
anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet
komplikati ta’ 1-
apparat ta’ l-awrina
u pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara
esponiment jew kura
li tfejjaq ta’ antrace
mehud man-nifs
ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura
mill-halq meta
xieraq klinikament.
L-ghoti tal-medicina
ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli
wara suspett jew
konferma ta’

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 500 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

esponiment.

Infezzjonijiet severi | 20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum Skond it-tip ta’
ohra b’massimu ta’ 750 mg kull doza infezzjoni
Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.
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Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ I-ghoti

I1-pilloli ghandhom jinbelghu shah ma’ fluwidu. Jistghu jittiechdu b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’
l-ikel. Jekk jittiechdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Pilloli ciprofloxacin
m’ghandhomx jittiehdu ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-
minerali (e.z. meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu l-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

e Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

e [ -ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).
4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.
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Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi ¢istika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru 1-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ l-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medi¢ina tul iz-Zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. I1-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffic¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-beneficcju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fug, ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza l-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefic¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
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falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (specejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiched ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw acéessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal a¢¢essjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal accessjonijiet. Jekk isehhu ac¢essjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hrugq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat 1-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ I-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-beneficcju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza
Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
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selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza eccessiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medi¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas l-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ 1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax l-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm Zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assocjata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.
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Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assoc¢jati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koné¢entrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra I-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ 1-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f*C,,.x u I-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Wagqt u ezatt wara l-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandatii sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin nisa tqal ma jindika l-ebda tossi¢ita malformattiva
jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma jurux effetti hziena
diretti jew indiretti rigward tossi¢ita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux imwielda esposti ghal
quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarqu¢a mhux matura, ghalhekk, ma jistax jigi eskluz li I-
medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u 1-ghekiesi fl-organizmu immatur / fetu uman (ara
sezzjoni 5.3).
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Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-

analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’
ciprofloxacin.

Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza

Klassifika ta’ > 1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux

1-Organi <1/10 < 1/100 1/1 000 maghrufa

(ma tistax
tittiched
stima mid-
data

disponibbli)

Infezzjonijiet Superinfezzjonij | Kolite assocjata

u ietmill-moffa ma’ antibijotici

Infestazzjoniji (rari hafna

et b’possibilta ta’

rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)

Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija emolitika
Demm u tas- Anemija Agranulocitosi
Sistema Newtropenija Pancitopenija (ta’
Limfatika Lewkocitosi periklu ghall-hajja)

Trombocitopenija | Depressjoni tal-
Trombocitemija | mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’ periklu
ghall-hajja)

Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema allergika anafilattika
Immuni Edima allergika | Xokk anafilattiku
/angjoedima (ta’ periklu ghall-
hajja) (ara sezzjoni
4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ |Reazzjonita’ sezzjoni 4.4)
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched
stima mid-
data
disponibbli)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali
Nervuza Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni (ara sezzjoni
irqad Treghid Disturb fil-mixja 4.4)
Disturbi fit- Accessjonijiet Disturbi fin-nerv
toghma (ara sezzjoni 4.4) | tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u fis- widnejn
Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nugqqas fis-smigh
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toracici u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat gastro-
intestinali intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases fwied (rari hafna tavvanza
Marrara Zjieda fil- Ikterus ghall-insufficjenza
bilirubin kolestatiku tal-fwied ta’ periklu
Epatite ghall-hajja) (ara

sezzjoni 4.4)
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ > 1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched
stima mid-
data
disponibbli)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita Eritima multiforme
Tessuti ta’ Urtikarja (ara sezzjoni 4.4) | Eritima nodosum
Taht il-Gilda Sindrome Stevens-
Johnson (b’potenzjal
ta’ periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-hajja)
Disturbi Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
Muskolu- skeltrali (e.z. Artrite muskolari Tendinite
skeltrali u tal- ugigh fl- Zjieda fit-tensjoni | Ticrit tat-tendon (I-
Connective estremitajiet, tal-muskoli u aktar Achilles
Tissue ugigh fid-dahar, |bughawwieg tendon) (ara
ugigh fis-sider) sezzjoni 4.4)
Artralgja Rkadar tas-sintomi
ta’ myasthenia
gravis (ara sezzjoni
4.4)
Disturbi fil- Indeboliment Insuffi¢jenza
Kliewi u fis- renali renali
Sistema Ematurja
Urinarja Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Astenja Edima
Generali u Deni Gharaq
Kondizzjonijiet (iperidrosi)
ta' Mnejn
Jinghata
Investigazzjon Zjieda fl- Livell ta’
ijiet alkaline prothrombin
phosphatase fid- | mhux normali
demm Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fuq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).
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4.9 Doza ec¢cessiva

Doza eccessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossicita. Doza ec¢cessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.

Sintomi ta’ doza eccessiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, accessjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. II-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra I-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase [V, 1i huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
koncentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu tal-batterja u r-
relazzjoni bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ rezistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat T DNA gyrase u f’topoisomerase [V. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristi¢i
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata resistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:
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Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/LL R > 1 mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Acinetobacter S <1 mg/L R > 1 mg/L
Staphylococcus spp.' S<1mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5 mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5 mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. — punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i spe¢ifi¢ci. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispe¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk 1-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilita mhux irrakkomandata.

[l-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spec¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali li 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ I-inqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’

Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive

Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative

Aeromonas spp.
Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive

Enterococcus faecalis ($)
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Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae*
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw l-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittiehdu minn sptar..
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b>’mod estensiv, fil-bi¢¢a I-kbira mill-musrana z-zghira, u kon¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproduc¢ew konc¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,,) bejn 0.56 u
3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Konéentrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduc¢i erja taht il-kurva tal-
konéentrazzjoni fis-serum kontra I-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

b

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bicca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq kon¢entrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhall-pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u - apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra 1-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ isoenzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢ca I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.
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Fi studju fit-tfal C,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,,,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C,.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ inqas minn sena meta mqabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatri¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokarc¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan l-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi 1-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

L-ebda htigijiet specjali.
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7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 750 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Pillola miksija b’rita

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 750 mg pilloli miksija b’rita huma ndikati ghall-kura ta’ l-infezzjonijiet i gejjin
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni specjali lil taghrif disponibbli dwar ir-

rezistenza ghal ciprofloxacin qabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar I-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ 1-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

o Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilitd bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

o Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)

. Infezzjonijet intra-addominali
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. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative

. Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

o Profilassi ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis

Antra¢e mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju

[1-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u 1-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li ged jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u l-progress kliniku u batterjologiku.

[I-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn certu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzikontra I-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum ffmg | Tul totali tal-kura
(potenzjalment
inkluz bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ 1-apparat respiratorju t’isfel 500 mg darbtejn kuljum| 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ Irkadar akut ta’ sinusite 500 mg darbtejn kuljum| 7 sa 14-il gurnata
l-apparat kronika sa 750 mg darbtejn
respiratorju ta’ kuljum
fuq Otite medja kronika 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni sa 750 mg
darbtejn kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment
inkluz bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)

Otite esterna malinna 750 mg darbtejn kuljum 28 gurnata sa 3 xhur
Infezzjonijiet ta’ Cistite mhux 250 mg darbtejn kuljum 3 granet
l-apparat ta’ 1- komplikata sa 500 mg
awrina darbtejn kuljum
F’nisa qabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza wahda
ta’ 500 mg
Cistite komplikata, 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Pijelonefrite mhux
komplikata
Pijelonefrite komplikata | 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 10 granet, jista’
sa 750 mg darbtejn jitkompla ghal aktar minn 21
kuljum gurnata f’xi ¢irkostanzi
specifici (bhal axxessi)
Prostatite 500 mg darbtejn kuljum | 2 sa 4 gimghat (akuta) sa 4 sa
sa 750 mg darbtejn 6 gimghat (kronika)
kuljum
Infezzjonijiet ta” | Uretrite u cervicite 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
l-apparat genitali | kkawzata minn wahda
gonococci
Epididimo-orkite u 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 14-il gurnata
mard infjammatorju tal- sa 750 mg darbtejn
pelvi kuljum
Infezzjonijiet ta” | Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum gurnata
l-apparat gastro- | patogeni batteri¢i inkluz
intestinali u Shigella spp. minbarra
infezzjonijiet Shigella dysenteriae tip
intra-addominali | 1 u kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 5 granet
Shigella dysenteriae tip
1
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 3 granet
Vibrio cholerae
Typhoid fever 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Infezzjonijiet intra- 500 mg darbtejn kuljum 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati sa 750 mg darbtejn
minn batterja Gram- kuljum
negative (skond is-
severita u l-organizmu)
Ciprofloxacin Bayer
ghandu jinghata
flimkien ma’ sustanza
anti-anaerobika
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment
inkluz bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)

ta’ antrace mehud man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda malajr
kemm jista’ jkun wara esponiment suspettat
jew ikkonfermat

Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg darbtejn kuljum Massimu ta’ 3 xhur

sa 750 mg darbtejn

kuljum
Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’ 500 mg darbtejn kuljum | Terapija ghandha titkompla
infezzjonijiet f*pazjenti b’newtropenija sa 750 mg darbtejn tul il-perijodu kollu tan-
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ | kuljum newtropenija
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il-
gwida uffi¢jali.
Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
kkawzati minn Neisseria meningitides wahda
Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq 500 mg darbtejn kuljum | 60 gurnata mill-konferma ta’

esponiment ghal Bacillus
anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati
ta’ l-apparat ta’ l-awrina u

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum

10 sa 21 gurnata

pijelonefrite b’massimu ta’ 750 mg kull doza.
Profilassi wara esponiment | 10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa | 60 gurnata mill-konferma
jew kura i tfejjaq ta’ 15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum ta’ esponiment ghal

antrace mehud man-nifs
ghall-persuni li jistghu
jir¢ievu kura mill-halq
meta xieraq klinikament.
L-ghoti tal-medi¢ina
ghandu jinbeda mill-aktar
fis possibli wara suspett
jew konferma ta’
esponiment.

b’massimu ta’ 500 mg kull doza.

Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza

Ghandha tkun adattata
ghat-tip ta’ infezzjoni

Pazjenti anzjani

Geriatric patients should receive a dose selected according to as low as possible depending on the

severity of their infection illness and their the patient’s creatinine clearance.
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Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ I-ghoti

I1-pilloli ghandhom jinbelghu shah ma’ fluwidu. Jistghu jittiechdu b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’
l-ikel. Jekk jittiechdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Pilloli ciprofloxacin
m’ghandhomx jittiehdu ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-
minerali (e.z. meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu l-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

e Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

e [ -ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).
4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci ta’
minhabba effika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.
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Dijarea tal- viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi ¢istika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru 1-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ l-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medi¢ina tul iz-Zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. I1-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffic¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-beneficcju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza l-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefic¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
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falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (specejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiched ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw acéessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal a¢¢essjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal accessjonijiet. Jekk isehhu ac¢essjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hrugq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat 1-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ I-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati b’
ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-beneficcju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza
Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
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selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza eccessiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medi¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas l-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ 1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax l-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assocjata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.
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Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assoc¢jati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koné¢entrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra I-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ 1-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f*C . u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Wagqt u ezatt wara l-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarqué¢a mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquéa tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).
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Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer

(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin. .

Sistema tal- Komuni Mhux Rari Rari Hafna Frekwenza mhux
Klassifika ta’ - |>1/100 sa < Komuni >1/10 000 sa < <1/10 000 maghrufa
Organi 1/10 >1/1 000 sa < 1/1 000 (ma tistax tittiched
1/100 stima mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet u Superinfezzjo |Kolite assocjata
Infestazzjonijiet nijietmill- ma’ antibijotici
moffa (rari hafna
b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija emolitika
Demm u tas- Anemija Agranulocitosi
Sistema Newtropenija Pancitopenija (ta’
Limfatika Lewko¢itosi periklu ghall-
Trombocitopenija |hajja)
Trombocitemija | Depressjoni tal-
mudullun ta’ I-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema Immuni allergika anafilattika
Edima allergika | Xokk anafilattiku
/angjoedima (ta’ periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu u
n-Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja / | Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
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Sistema tal- Komuni Mhux Rari Rari Hafna Frekwenza mhux
Klassifika ta’ - |>1/100 sa < Komuni >1/10 000 sa < < 1/10 000 maghrufa
Organi 1/10 >1/1 000 sa < 1/1 000 (ma tistax tittiched
1/100 stima mid-data
disponibbli)
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras | Parastesjau Emigranja Newropatija
Sistema Nervuza Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Disturbi ta’ 1- | Ipoestesija koordinazzjoni sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet (ara | Disturbi fin-nerv
toghma sezzjoni 4.4) tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-widnejn
Widnejn u fis- Telf ta’ smigh /
Sistema Nugqqas fis-smigh
Labirintika
Disturbi fil-Qalb Takikardija Arritmija
ventrikulari, titwil
tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toraéiéi u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Gastro- | Tqalligh Rimettar Pankrejatite
intestinali Dijarea Wegghat
gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases | fwied (rari hafna
Marrara Zjieda fil- Ikterus kolestatiku | tavvanza ghall-
bilirubin Epatite insuffi¢jenza tal-

fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)

87




Sistema tal- Komuni Mhux Rari Rari Hafna Frekwenza mhux
Klassifika ta’ - |>1/100 sa < Komuni >1/10 000 sa < <1/10 000 maghrufa
Organi 1/10 >1/1 000 sa < 1/1 000 (ma tistax tittiched
1/100 stima mid-data
disponibbli)
Disturbi fil-Gilda Raxx Reazzjonijet ta’ Petekja
u fit-Tessuti ta’ Hakk fotosensittivita Eritima
Taht il-Gilda Urtikarja (ara sezzjoni 4.4) | multiforme
Eritima nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh Mijalgja Indebboliment
Muskolu- muskolu- Artrite muskolari
skeltrali u tal- skeltrali (e.z. | Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
Connective Tissue ugigh fl- tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
estremitajiet, |bughawwieg (l-aktar Achilles
ugigh fid- tendon) (ara
dahar, ugigh sezzjoni 4.4)
fis-sider) Rkadar tas-
Artralgja sintomi ta’
myasthenia gravis
(ara sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment | Insuffi¢jenza
Kliewi u fis- renali renali
Sistema Urinarja Ematurja
Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Generali Astenja Edima
u Kondizzjonijiet Deni Gharaq
ta' Mnejn Jinghat (iperidrosi)
Investigazzjonijie Zjieda fl- Livell ta’
t alkaline prothrombin
phosphatase | mhux normali
fid-demm Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9

Doza ec¢éessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
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Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
konéentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu tal-batterja u r-
relazzjoni bejn I-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. Il-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klini¢i.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata resistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/LL R > 1 mg/L
Acinetobacter S <1 mg/L R > 1 mg/L
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Staphylococcus spp.' S <1mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5 mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis

Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

Staphylococcus spp. — punti kritici ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.
Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispec¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilita mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’

Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI B'MOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive

Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative

Aeromonas spp.
Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobiéi
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive

Enterococcus faecalis ($)
Staphylococcus spp. (2)
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Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens ™

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobici
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

© Rata ta’ rezistenza > 50 % fwiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ I-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara 1-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittichdu minn sptar.
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b>’mod estensiv, fil-bi¢¢a I-kbira mill-musrana z-zghira, u kon¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,,) bejn 0.56 u
3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Konéentrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduc¢i erja taht il-kurva tal-
koné¢entrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta’
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bicca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq koné¢entrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra 1-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢ca I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.
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Fi studju fit-tfal C,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,,,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C,.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ inqas minn sena meta mqabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatri¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokarc¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan l-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi 1-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema

L-ebda htigijiet specjali.
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7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assoc¢jati mieghu (ara Anness I) 250 mg suspensjoni orali fi gratas
b’doza wahda

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Suspensjoni orali (fi qratas b’doza wahda)

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 250 mg suspensjoni orali fi qratas b’doza wahda huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet li gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spe¢jali lil taghrif

disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ 1-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f”bronkjektasi
- pnewmonja

o Otite medja kronika b’suppurazzjoni

o Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

o Infezzjonijiet fl-apparat ta’ 1-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
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o Infezzjonijet intra-addominali

. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis

. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necéessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika jew/u
infezzjonijiet severi fit-tfal u 1-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u l-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

[l-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu l-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum f’mg Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum "'mg

Thul totali tal-kura

(potenzjalment inkluz bidu

ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)

Infezzjonijiet ta’ I- | Irkadar akut ta’ sinusite | 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | kronika sa 750 mg darbtejn
ta’ fuq kuljum
Otite medja kronika 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni sa 750 mg darbtejn
kuljum
Otite esterna malinna 750 mg darbtejn kuljum 28 gurnata sa 3 xhur
Infezzjonijiet ta’ 1- | Cistite mhux 250 mg darbtejn kuljum 3 granet
apparat ta’ l-awrina | komplikata sa 500 mg darbtejn
kuljum
F’nisa gabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza wahda ta’
500 mg
Cistite komplikata, 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Pijelonefrite mhux
komplikata
Pijelonefrite 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 10 granet, jista’
komplikata sa 750 mg darbtejn jitkompla ghal aktar minn 21
kuljum gurnata f’xi ¢irkostanzi
specific¢i (bhal axxessi)
Prostatite 500 mg darbtejn kuljum 2-4 gimghat (akuta) sa 4-6
sa 750 mg darbtejn gimghat (kronika)
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Uretrite u ¢ervicite 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
apparat genitali kkawzata minn wahda
gonococci
Epididimo-orkite u 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 14-il gurnata
mard infjammatorju sa 750 mg darbtejn
tal-pelvi kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum gurnata
apparat gastro- patogeni batterici
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 5 granet
Shigella dysenteriae tip
1
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 3 granet
Vibrio cholerae
Typhoid fever 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum "'mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)

antrace mehud man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda malajr
kemm jista’ jkun wara esponiment suspettat
jew ikkonfermat

Infezzjonijiet intra- 500 mg darbtejn kuljum 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati sa 750 mg darbtejn
minn batterja Gram- kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg darbtejn kuljum Massimu ta’ 3 xhur
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’ 500 mg darbtejn kuljum | Terapija ghandha titkompla tul
infezzjonijiet f’pazjenti b’newtropenija sa 750 mg darbtejn il-perijodu kollu tan-
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ kuljum newtropenija
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il-
gwida uffi¢jali.
Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi kkawzati 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
minn Neisseria meningitides wahda
Profilassi wara esponiment u kura li tfejjag ta’ | 500 mg darbtejn kuljum 60 gurnata mill-konferma ta’

esponiment ghal Bacillus
anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet
komplikati ta’ I-
apparat ta’ l-awrina
u pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara
esponiment jew kura
li tfejjaq ta’ antrace
mehud man-nifs
ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura
mill-halq meta
xieraq klinikament.
L-ghoti tal-medi¢ina
ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 500 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis
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wara suspett jew
konferma ta’

esponiment.
Infezzjonijiet severi | 20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum Skond it-tip ta’
ohra b’massimu ta’ 750 mg kull doza. infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-
krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [pmol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ I-ghoti

Is-suspensjoni orali fi qratas b’doza wahda tista’ tittiched b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’ 1-ikel.

Jekk jittiehdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Ciprofloxacin m’ghandux
jittieched ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-minerali (e.z.
meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu s-suspensjoni orali (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni
enterali), huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla
ghall-ghoti orali.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux attivi
(ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici

Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra 1-batterja.
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Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
1-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahagx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal-viaggatur i
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ I-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi ¢istika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru 1-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medi¢ina tul iz-Zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. I1-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju/riskju, minhabba 1-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffic¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-beneficcju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.
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L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf immedjatament u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza l-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefic¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li gqed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal ac¢essjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS 1i jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatrici jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologi¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hrugq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat 1-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ [-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita e¢¢essiva ta’ l-awrina ghandha tigi
evitata.
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Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-beneficcju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza ec¢cessiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
l-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medi¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas I-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ 1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax l-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.
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Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-kon¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fl-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Koncentrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assoc¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta” methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
asso¢jati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koncentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt 1-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medic¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ Zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu ged jirCievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond 1-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun difficli biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f*C,,,, u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Waqt u ezatt wara I-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
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ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar 1-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossic¢ita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarqu¢a mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u l-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li l-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat wagqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba l-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza wagqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRSs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-

analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’
ciprofloxacin.

Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa< | >1/1000sa< >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet u Superinfezzjoniji | Kolite asso¢jata
Infestazzjonijiet etmill-moffa ma’ antibijoti¢i
(rari hafna
b’possibilta ta’

rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)

Disturbi tad-Demm Esinofilja Lewkopenija Anemija

u tas-Sistema Anemija emolitika

Limfatika Newtropenija Agranulocitosi
Lewkocitosi Pancitopenija

Trombo¢itopenija |(ta’ periklu
Trombocitemija | ghall-hajja)
Depressjoni tal-
mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)

Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa< | >1/1000sa< >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Sistema Immuni allergika anafilattika
Edima allergika | Xokk
/angjoedima anafilattiku (ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni
bhall-marda
tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Psikjatri¢i Attivita eccessiva | Konfuzjoni u Reazzjonijiet
psikomotorja / dizorjentament psikoti¢i (ara
agitazzjoni Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allucinazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Nervuza Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni |sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-
Disturbi fit- Accessjonijiet mixja
toghma (ara sezzjoni 4.4) | Disturbi fin-
Vertigo nerv tax-xamm
Pressjoni
intrakranjali
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-
Ghajnejn kuluri visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u fis- widnejn
Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nugqas fis-smigh
Disturbi fil-Qalb Takikardija Arritmija
ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vaskulari Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toracici u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)

105




Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa< | >1/1000sa< >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi Gastro- Tqalligh Rimettar Pankrejatite
intestinali Dijarea Wegghat gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil-Fwied Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-
u fil-Marrara transaminases fwied fwied (rari
Zjieda fil- Ikterus hafna tavvanza
bilirubin kolestatiku ghall-
Epatite insuffi¢jenza
tal-fwied ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil-Gilda u Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
fit-Tessuti ta’ Taht Hakk fotosensittivita Eritima
il-Gilda Urtikarja (ara sezzjoni 4.4) | multiforme
Eritima
nodosum
Sindrome
Stevens-
Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Muskolu- Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
skeltrali u tal- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
Connective Tissue ugigh fl- Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
estremitajiet, tal-muskoli u Ticrit tat-
ugigh fid-dahar, |bughawwieg tendon (l-aktar
ugigh fis-sider) Achilles
Artralgja tendon) (ara
sezzjoni 4.4)
Rkadar tas-
sintomi ta’
myasthenia
gravis (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil-Kliewi Indeboliment Insuffi¢jenza
u fis-Sistema renali renali

106




Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100sa< | >1/1000sa< >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)

Urinarja Ematurja

Kristallurja (ara

sezzjoni 4.4)

Nefrite

tubulointerstizjali
Disturbi Generali u Astenja Edima
Kondizzjonijiet ta' Deni Gharaq
Mnejn Jinghata (iperidrosi)
Investigazzjonijiet Zjieda fl-alkaline |Livell ta’

phosphatase fid- | prothrombin
demm mhux normali

Zjieda fl-amylase

* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9 Doza eééessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,

allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll

kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata 1-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-
pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.
Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-

peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.
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Relazzjoni PK/PD:

L-effikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cyn.x) u 1-
koncentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu mill-batterja u r-
relazzjoni bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ rezistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat T DNA gyrase u f’topoisomerase [V. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata resistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R>1mg/L
Acinetobacter S<1mg/L R>1mg/L
Staphylococcus spp.' S <1 mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqgfien mhux relatati ma’ speci * S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
1. Staphylococcus spp. - punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.
* Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif

PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispeci li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bzonn meta I-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1i l-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispeci rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispe¢i ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

108




Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Enterococcus faecalis (8)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia
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Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2): S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittichdu minn sptar.

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b>’mod estensiv, fil-bic¢a I-kbira mill-musrana z-zghira, u kon¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew konc¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,y) bejn 0.56 u
3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Konéentrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduc¢i erja taht il-kurva tal-
kon¢entrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta’
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin 250 mg u 500 mg suspensjoni orali fi qratas b’doza wahda hija
simili ghal dik tal-pilloli.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq konéentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-pparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati kon¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, 1i kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.
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Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatrici huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,,,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ inqas minn sena meta mqabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokarc¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha I-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
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6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
Hu l-ammont ta’ qratas preskritti. Hawwad il-qartas waqt li taghfas il-gnubijiet bil-mod. Wara, iftah il-
qartas kif indikat u hu l-kontenut direttament.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-mail }>

8. NUMRU() TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1.  ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati mieghu (ara Anness I) 500 mg suspensjoni orali fi qratas
b’doza wahda

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Suspensjoni orali (fi gratas b’doza wahda)

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 500 mg suspensjoni orali fi qratas b’doza wahda huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet 1i gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spec¢jali lil taghrif
disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar 1-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ I-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilitd bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ 1-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
. Infezzjonijet intra-addominali

113



. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative

o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

o Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necéessarju

[1-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li ged jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u l-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

II-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum "'mg Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)

Infezzjonijiet ta’ I- | Irkadar akut ta’ sinusite | 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | kronika sa 750 mg darbtejn
ta’ fuq kuljum
Otite medja kronika 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni sa 750 mg darbtejn
kuljum
Otite esterna malinna 750 mg darbtejn kuljum 28 gurnata sa 3 xhur
Infezzjonijiet ta’ 1- | Cistite mhux 250 mg darbtejn kuljum 3 granet
apparat ta’ l-awrina | komplikata sa 500 mg darbtejn
kuljum
F’nisa gabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza wahda ta’
500 mg
Cistite komplikata, 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
Pijelonefrite mhux
komplikata
Pijelonefrite 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 10 granet, jista’
komplikata sa 750 mg darbtejn jitkompla ghal aktar minn 21
kuljum gurnata f°xi ¢irkostanzi
specific¢i (bhal axxessi)
Prostatite 500 mg darbtejn kuljum | 2 sa 4 gimghat (akuta) sa 4 sa
sa 750 mg darbtejn 6 gimghat (kronika)
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Uretrite u ¢ervicite 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
apparat genitali kkawzata minn wahda
gonococci
Epididimo-orkite u 500 mg darbtejn kuljum ta’ l-inqas 14-il gurnata
mard infjammatorju sa 750 mg darbtejn
tal-pelvi kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum gurnata
apparat gastro- patogeni batterici
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 5 granet
Shigella dysenteriae tip
1
Dijarea kkawzata minn | 500 mg darbtejn kuljum 3 granet
Vibrio cholerae
Typhoid fever 500 mg darbtejn kuljum 7 granet
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz bidu
ta’ kura parenterali b’
ciprofloxacin)

Infezzjonijiet intra- 500 mg darbtejn kuljum 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati sa 750 mg darbtejn
minn batterja Gram- kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg darbtejn kuljum 7 sa 14-il gurnata
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg darbtejn kuljum Massimu ta’ 3 xhur
sa 750 mg darbtejn
kuljum
Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’ 500 mg darbtejn kuljum | Terapija ghandha titkompla tul

antrace mehud man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda malajr
kemm jista’ jkun wara esponiment suspettat
jew ikkonfermat

infezzjonijiet f’pazjenti b’newtropenija sa 750 mg darbtejn il-perijodu kollu tan-
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ kuljum newtropenija
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il-

gwida uffi¢jali.

Profilassi ta’ I-infezzjonijiet invazivi kkawzati 500 mg bhala doza gurnata (doza wahda)
minn Neisseria meningitides wahda

Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’ | 500 mg darbtejn kuljum 60 gurnata mill-konferma ta’

esponiment ghal Bacillus
anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati ta’ 1-
apparat ta’ l-awrina u
pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
sa 20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn
kuljum b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara esponiment jew
kura li tfejjaq ta’ antrace mehud
man-nifs ghall-persuni li jistghu
jir¢ievu kura mill-halq meta
xieraq klinikament.

L-ghoti tal-medic¢ina ghandu
jinbeda mill-aktar fis possibli
wara suspett jew konferma ta’
esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
sa 15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn
kuljum b’massimu ta’ 500 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn
kuljum b’massimu ta’ 750 mg kull doza.

Skond it-tip ta’
infezzjoni
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Pazjenti anzjani
Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-
krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ [-ghoti

Is-suspensjoni orali fi qratas b’doza wahda tista’ tittiched b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’ 1-ikel.

Jekk jittiehdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Ciprofloxacin m’ghandux
jittieched ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-minerali (e.z.
meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu s-suspensjoni orali (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni
enterali), huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla
ghall-ghoti orali.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

o Sensittivita eCCessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

e [ -ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).
4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.
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Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal- viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tichu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u I-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar 1-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, etd medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medic¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.
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Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza l-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefic¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. netha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li ged jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS i jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacinghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatrici jistghu jsehhu anki wara 1-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologi¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ [-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita e¢¢essiva ta’ l-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase
F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
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potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiehdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispeci Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza ec¢cessiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medic¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas l-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ 1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax 1-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-kon¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
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ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija asso¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assoc¢jati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koné¢entrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra I-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ 1-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda fC,,, u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Wagqt u ezatt wara l-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh
Tqala
It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita

malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
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imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li 1-medi¢ina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u 1-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRSs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer

(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin.

Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa< | >1/1000sa< | >1/10000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjonij | Kolite assocjata
u ietmill-moffa ma’ antibijotici
Infestazzjoniji (rari hafna
et b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija emolitika
Demm u tas- Anemija Agranulocitosi
Sistema Newtropenija Pan¢itopenija (ta’
Limfatika Lewkocitosi periklu ghall-hajja)
Trombocitopenija | Depressjoni tal-
Tromboc¢itemija | mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema allergika anafilattika
Immuni Edima allergika | Xokk anafilattiku
/angjoedima (ta’ periklu ghall-
hajja) (ara sezzjoni
4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’> | >1/100sa< | >1/1000sa< | >1/10000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ | Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet Disturbi fin-nerv
toghma (ara sezzjoni 4.4) |tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u fis- widnejn
Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nugqqas fis-smigh
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toraéiéi u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat gastro-
intestinali intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases fwied (rari hafna
Marrara Zjieda fil- Tkterus tavvanza ghall-
bilirubin kolestatiku insuffi¢jenza tal-
Epatite fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa< | >1/1000sa< | >1/10000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita Eritima multiforme
Tessuti ta’ Urtikarja (ara sezzjoni 4.4) | Eritima nodosum
Taht il-Gilda Sindrome Stevens-
Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-hajja)
Nekrolisi
epidermika tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-hajja)
Disturbi Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
Muskolu- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
skeltrali u tal- ugigh fl- Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
Connective estremitajiet, tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
Tissue ugigh fid-dahar, |bughawwieg (l-aktar Achilles
ugigh fis-sider) tendon) (ara
Artralgja sezzjoni 4.4)
Rkadar tas-sintomi
ta’ myasthenia
gravis (ara sezzjoni
4.4)
Disturbi fil- Indeboliment Insuffi¢jenza
Kliewi u fis- renali renali
Sistema Ematurja
Urinarja Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Astenja Edima
Generali u Deni Gharaq
Kondizzjonijiet (iperidrosi)
ta' Mnejn
Jinghata
Investigazzjon Zjieda fl- Livell ta’
ijiet alkaline prothrombin
phosphatase fid- | mhux normali
demm Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9

Doza ec¢éessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
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Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
koné¢entrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. Il-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klini¢i.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin. Kienet irrapportata resistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni qnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R>1mg/L
Acinetobacter S<1mg/L R > 1 mg/L
Staphylococcus spp.' S <1mg/L R > 1 mg/L
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Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. - punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta” MIC ghall-ispeci specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispeci li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci

fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’

Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Enterococcus faecalis (8)
Staphylococcus spp. (2)
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Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens ™

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobici
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

© Rata ta’ rezistenza > 50 % fwiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ I-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara 1-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittichdu minn sptar.
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b>’mod estensiv, fil-bi¢¢a I-kbira mill-musrana z-zghira, u kon¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,,) bejn 0.56 u
3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Konéentrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduc¢i erja taht il-kurva tal-
koné¢entrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta’
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin 250 mg u 500 mg suspensjoni orali fi qratas b’doza wahda hija
simili ghal dik tal-pilloli.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bicca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq konéentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra 1-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢ca I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatrici huwa limitat.
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Fi studju fit-tfal C,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli Cy,, u lI-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C,.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatri¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u l-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutageni¢ita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan l-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi 1-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiehdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
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Hu l-ammont ta’ qratas preskritti. Hawwad il-qartas waqt li taghfas il-gnubijiet bil-mod. Wara, iftah il-
qartas kif indikat u hu l-kontenut direttament.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1.  ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI
Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati mieghu (ara Anness 1) 50 mg/mL grani (granules) u solvent

ghal suspensjoni orali
[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Grani u solvent ghal suspensjoni orali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 50 mg/mL suspensjoni orali huwa ndikat ghall-kura ta’ l-infezzjonijiet li gejjin
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spe¢jali lil taghrif disponibbli dwar ir-

rezistenza ghal ciprofloxacin qabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ 1-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative aeruginosa

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilitd bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

o Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
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o Infezzjonijet intra-addominali

. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

o Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’'newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis

o Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju

[l-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li ged jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u l-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

[l-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ kuljum | Tul totali tal-
kuljum f"mg f mL kura
(Ammont ta’ (potenzjalmen
mgharef tal-kejl | tinkluz bidu
ta’ 5-mL) ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 500 mg 10 mL darbtejn 7 sa 14-il
darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL gurnata
sa 750 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (Zzewg mgharef
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Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ kuljum | Tul totali tal-
kuljum f’mg f mL kura
(Ammont ta’ (potenzjalmen
mgharef tal-kejl | tinkluz bidu
ta’ 5-mL) ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet ta’ - | Irkadar akut ta’ 500 mg 10 mL darbtejn 7 sa 14-il
apparat respiratorju | sinusite kronika darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL gurnata
ta’ fuq sa 750 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (zewg mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum)
Otite medja kronika 500 mg 10 mL darbtejn 7 sa 14-il
b’suppurazzjoni darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL gurnata
sa 750 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (zewg mgharef
tal-kejl ta” 5S-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum)
Otite esterna malinna 750 mg 15 mL darbtejn | 28 gurnata sa 3
darbtejn kuljum kuljum xhur
(tliet mgharef tal-
kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet ta’ - | Cistite mhux 250 mg 5 mL darbtejn 3 granet
apparat ta’ l-awrina | komplikata darbtejn kuljum | kuljum sa 10 mL
sa 500 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (mgharfa tal-kejl
ta’ 5-mL darbtejn
kuljum sa zewg
mgharef tal-kejl
ta’ 5-mL darbtejn
kuljum)
F’nisa qabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza
wahda ta’ 500 mg li tikkorrispondi ghal doza wahda ta’
10 mL = zewg mgharef tal-kejl ta’ 5S-mL bhala doza
wahda
Cistite komplikata, 500 mg 10 mL darbtejn 7 granet
Pijelonefrite mhux darbtejn kuljum kuljum
komplikata (zewg mgharef

tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
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Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ kuljum | Tul totali tal-
kuljum f’mg f mL kura
(Ammont ta’ (potenzjalmen
mgharef tal-kejl | tinkluz bidu
ta’ 5-mL) ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Pijelonefrite 500 mg 10 mL darbtejn ta’ I-inqas 10
komplikata darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL granet, jista’
sa 750 mg darbtejn kuljum | jitkompla ghal
darbtejn kuljum | (zewg mgharef aktar minn 21
tal-kejl ta” 5S-mL gurnata f’xi
darbtejn kuljum ¢irkostanzi
sa tliet mgharef specifici (bhal
tal-kejl ta” 5-mL axxessi)
darbtejn kuljum)
Prostatite 500 mg 10 mL darbtejn 2 sa 4 gimghat
darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL (akuta)
sa 750 mg darbtejn kuljum sa4sab
darbtejn kuljum | (Zzewg mgharef gimghat
tal-kejl ta’ 5-mL (kronika)
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet ta’ I- | Uretrite u ¢ervicite 500 mg bhala | 10 mL bhala doza | gurnata (doza
apparat genitali kkawzata minn doza wahda wahda wahda)
gonococci li jikkorrispondu
ghal Zewg
mgharef tal-kejl
ta’ 5-mL bhala
doza wahda
Epididimo-orkite u 500 mg 10 mL darbtejn | ta’ l-ingas 14-il
mard infjammatorju darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL gurnata
tal-pelvi sa 750 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (zewg mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata 500 mg 10 mL darbtejn gurnata
apparat gastro- minn patogeni darbtejn kuljum kuljum
intestinali u batteric¢i inkluz (zewg mgharef
infezzjonijiet intra- | Shigella spp. minbarra tal-kejl ta’ 5-mL
addominali Shigella dysenteriae darbtejn kuljum)
tip 1 u kura emperika
ta’ dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata 500 mg 10 mL darbtejn 5 granet
minn Shigella darbtejn kuljum kuljum

dysenteriae tip 1

(zewg mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
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Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ kuljum | Tul totali tal-
kuljum f’mg f mL kura
(Ammont ta’ (potenzjalmen
mgharef tal-kejl | tinkluz bidu
ta’ 5-mL) ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Dijarea kkawzata 500 mg 10 mL darbtejn 3 granet
minn Vibrio cholerae | darbtejn kuljum kuljum
(zewg mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum)
Typhoid fever 500 mg 10 mL darbtejn 7 granet
darbtejn kuljum kuljum
(zewg mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet intra- 500 mg 10 mL darbtejn 5sa 14-il
addominali kkawzati darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL gurnata
minn batterja Gram- sa 750 mg darbtejn kuljum
negative darbtejn kuljum | (zewg mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta” 5S-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg 10 mL darbtejn 7 sa 14-il
darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL gurnata
sa 750 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (zewg mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg 10 mL darbtejn Massimu ta’ 3
darbtejn kuljum | kuljumsa 15 mL xhur
sa 750 mg darbtejn kuljum
darbtejn kuljum | (zewg mgharef
tal-kejl ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa tliet mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’ 500 mg 10 mL darbtejn Terapija
infezzjonijiet f’pazjenti b’newtropenija darbtejn kuljum | kuljum sa 15 mL ghandha
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sa 750 mg darbtejn kuljum titkompla tul
sustanza(i) antibatterika xierqa skond il- darbtejn kuljum | (zewg mgharef il-perijodu
gwida ufficjali. tal-kejl ta” S-mL kollu tan-
darbtejn kuljum newtropenija

sa tliet mgharef
tal-kejl ta” 5-mL
darbtejn kuljum)
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Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ kuljum | Tul totali tal-
kuljum f’mg f mL kura
(Ammont ta’ (potenzjalmen
mgharef tal-kejl | tinkluz bidu
ta’ 5-mL) ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)
Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi 500 mg bhala | 10 mL bhala doza | gurnata (doza
kkawzati minn Neisseria meningitides doza wahda wahda wahda)
li jikkorrispondu
ghal zewg
mgharef tal-kejl
ta’ 5-mL bhala
doza wahda
Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq 500 mg 10 mL darbtejn 60 gurnata
ta’ antrace mehud man-nifs ghall-persuni li darbtejn kuljum kuljum mill-konferma
jistghu jir¢ievu kura mill-halq meta xieraq (zewg mgharef | ta’ esponiment
klinikament. tal-kejl ta’ 5-mL ghal Bacillus
L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda malajr darbtejn kuljum) anthracis
kemm jista’ jkun wara esponiment suspettat
jew ikkonfermat

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum fmg u " mL

Tul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.4 mL/kg ta’ piz tal-gisem

darbtejn kuljum b’massimu ta’ 15 mL kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati
ta’ l-apparat ta’ l-awrina
u pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.2 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum sa 0.4 mL/kg ta’ piz tal-gisem

darbtejn kuljum b’massimu ta’ 15 mL kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara
esponiment jew kura li
tfejjaq ta’ antrace mehud
man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-
halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medicina
ghandu jinbeda mill-aktar
fis possibli wara suspett
jew konferma ta’
esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa

15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 500 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.2 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum sa 0.3 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum b’massimu ta’ 10 mL kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.4 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum b’massimu ta’ 15 mL kull
doza.

Skond it-tip ta’
infezzjoni
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Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-
krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [pmol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ [-ghoti

Is-suspensjoni orali tista’ tittieched b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’ I-ikel. Jekk jittiehdu fuq stonku
vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Ciprofloxacin m’ghandux jittiehed ma’ prodotti mill-
halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-minerali (e.z. meraq tal-laring imsahhah bil-
kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu s-suspensjoni orali (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni
enterali), huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla

ghall-ghoti orali.

Dehra tal-prodott rikostitwit:

Il-prodott rikostitwit huwa suspensjoni bajda sa kemmxejn fl-isfar b’riha ta’ frawli. Xi kultant is-
suspensjoni jista’ jkun fiha gtar sofor-orangjo u frak tondi.

> mgharfa tal-kejl wahda (madwar 2.5 mL ta’ suspensjoni) tipprovdi madwar 125 mg ta’
ciprofloxacin

Mgharfa tal-kejl wahda (madwar 5.0 mL ta’ suspensjoni) tipprovdi madwar 250 mg ta’ ciprofloxacin.

Dejjem uza l-mgharfa bil-marki tal-kejl biex tikseb id-doza ezatta biex taghti s-suspensjoni.
M’ ghandu jizdied xejn mas-suspensjoni rikostitwita finali ta’ ciprofloxacin.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

o Sensittivita eCCessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

e [L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).
4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
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Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet
imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobi¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal- viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tichu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u I-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ I-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medic¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju/riskju, minhabba 1-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

138



Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ Ciprofloxacin Bayer.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ 1-
organizmu li gqed jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (specejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. netha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqgaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw acéessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal a¢¢essjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal accessjonijiet. Jekk isehhu acc¢essjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament, ghandu jigi kkonsultat tabib u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra 1-
peristalsi huma kontra-indikati f’din is-sitwazzjoni.
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Sistema renali u ta’ [-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ I-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita e¢¢essiva ta’ l-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-beneficcju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiehdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispeci Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza e¢c¢essiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
koncentrazzjonijiet fis-serum, spe¢jalment (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

Kwantita ta’ Sucrose

Peress li s-suspensjoni orali fiha sucrose, m’ghandhiex tintuza ghall-pazjenti b’intolleranza ghal
fructose, assorbiment hazin ta’ glucose-galactose jew nuqqas ta’ sucrose-isomaltase.

Minhabba li ciprofloxacin 50 mg/mL suspensjoni orali fih 1.4 g sucrose f’kull mgharfa tal-kelj ta’ 5
mL, dan ghandu jigi kkunsidrat f’termini ta’ tehid ta’ kuljum.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medic¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hatna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas l-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin

140



ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ I-ingas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax l-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-kon¢entrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fug prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-kon¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C,y:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fl-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Koncentrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assoc¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koncentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
konéentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢éekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi ohra ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati kon¢entrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jgawwi l-effetti tieghu kontra 1-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
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INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra l-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda fC,,,, u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Waqt u ezatt wara I-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-garquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-

analizi ta’ frekwenza jichu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’
ciprofloxacin.
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | > 1/100sa | >1/1 000sa< | >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjoni | Kolite assoc¢jata
u jietmill-moffa |ma’ antibijotici
Infestazzjonij (rari hafna
iet b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija emolitika
Demm u tas- Anemija Agranulocitosi
Sistema Newtropenija Pan¢itopenija (ta’
Limfatika Lewkocitosi periklu ghall-hajja)
Trombo¢itopenija | Depressjoni tal-
Trombocitemija | mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema allergika anafilattika
Immuni Edima allergika | Xokk anafilattiku
/angjoedima (ta’ periklu ghall-
hajja) (ara sezzjoni
4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoniu Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ |Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Alluc¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras | Parastesjau Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- | Ipoestesija koordinazzjoni sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet Disturbi fin-nerv
toghma (ara sezzjoni 4.4) |tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u widnejn
fis-Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nugqas fis-smigh
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | > 1/100sa | >1/1 000sa< | >1/10 000 sa < < 1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toracic¢i u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Tqalligh |Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat
intestinali gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases | fwied (rari hatha
Marrara Zjieda fil- Tkterus tavvanza ghall-
bilirubin kolestatiku insuffi¢jenza tal-
Epatite fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita Eritima multiforme
Tessuti ta’ Urtikarja (ara sezzjoni 4.4) | Eritima nodosum

Taht il-Gilda

Sindrome Stevens-

Johnson
(b’potenzjal ta’

periklu ghall-hajja)

Nekrolisi

epidermika tossika

(b’potenzjal ta’

periklu ghall-hajja)
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | > 1/100sa | >1/1 000sa< | >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi Ugigh Mijalgja Indebboliment
Muskolu- muskolu- Artrite muskolari
skeltrali u skeltrali (e.z. Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
tal- ugigh fl- tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
Connective estremitajiet, bughawwieg (I-aktar Achilles
Tissue ugigh fid- tendon) (ara
dahar, ugigh sezzjoni 4.4)
fis-sider) Rkadar tas-sintomi
Artralgja ta’ myasthenia
gravis (ara sezzjoni
4.4)
Disturbi fil- Indeboliment | Insuffi¢jenza
Kliewi u fis- renali renali
Sistema Ematurja
Urinarja Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Astenja Edima
Generali u Deni Gharaq
Kondizzjonijie (iperidrosi)
tta' Mnejn
Jinghata
Investigazzjo Zjieda fl- Livell ta’
nijiet alkaline prothrombin
phosphatase mhux normali
fid-demm Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9

Doza ec¢éessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll

kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata 1-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-
pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.
Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-

peritonew.
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5.  TAGHRIF FARMAKOLOGIKU
5.1 Taghrif farmakodinamiku
Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra I-batterja, l-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-effikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cpay) u 1-
konéentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra i jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimici ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u l-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. Il-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klini¢i.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <£0.5 mg/L R > 1 mg/L
Acinetobacter S <1mg/L R > 1 mg/L
Staphylococcus spp.' S <1 mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5 mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5 mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. — punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta” MIC ghall-ispe¢i spe¢ifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispe¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk 1-ispeci
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fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u

informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet

severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija

tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispeci rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Enterococcus faecalis (8)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae™
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
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Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobici
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw l-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittiehdu minn sptar.

5.2  Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b’mod estensiv, fil-bi¢¢a 1-kbira mill-musrana z-zghira, u koné¢entrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,) bejn 0.56 u

3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Kon¢entrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduci erja taht il-kurva tal-
koné¢entrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta’
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.

[I-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin 50 mg/mL u 100 mg/mL suspensjoni orali hija simili ghal dik tal-
pilloli.
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Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq konéentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses,feriti inffammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-kon¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati kon¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, 1i kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,, u lI-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtic¢i. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.
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5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokarc¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan l-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi 1-kbar li jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha I-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
[I-flixkun iz-zghir fih is-sustanza attiva u I-flixkun il-kbir fih is-solvent. Iftah iz-zewg fliexken.
Rikostituzzjoni

Wagqt li ddawwar lejn ix-xellug, ghafas I-isfel skond l-istruzzjonijiet fuq I-ghatu. Ferragh il-grani
kompletament fil-flixkun il-kbir bil-fluwidu ghas-suspensjoni.

Tferghax ilma gewwa s-suspensjoni!

Erga’ ghalaq il-flixkun il-kbir sew skond l-istruzzjonijiet fuq l-ghatu u hawwad sew ghal madwar 15-il

sekonda. Is-suspensjoni lesta ghall-uzu hija rikostitwita.

Meta Tiehu s-Suspensjoni Lesta ghall-Uzu

Hu l-ammont preskritt ta’ suspensjoni bl-uzu tal-mgharfa tal-kejl. Toghmodx il-grani prezenti fis-
suspensjoni, sempliciment iblaghhom. Wara tista’ tittiched xarba ilma. Erga’ ghalaq il-flixkun sew
wara l-uzu, skond l-istruzzjonijiet fuq 1-ghatu. Is-suspensjoni lesta ghall-uzu hija stabbli ghal 14-il
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gurnata meta mahzuna fil-frigg jew f"temperaturi tal-kamra taht 30°C. Wara li tispi¢c¢a 1-kura,
m’ghandhiex terga’ tintuza. Hawwad sew ghal madwar 15-il sekonda kull darba qabel l-uzu.
[I-mgharfa b’marki tal-kejl bil-marki 1/2 1i hija ekwivalenti ghal 2.6 mL u fiha 2.5 mL ta’ suspensjoni
finali u 1/1 i hija ekwivalenti ghal 5.2 mL u fiha 5.0 mL ta’ suspensjoni finali. [I-mgharfa b’marki tal-
kejl ghandha tintuza ghall-kejl ta’ I-ammont preskritt mehtieg tas-suspensjoni ta’ Ciprofloxacin

50 mg/mL.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-mail}>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1.  ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI
Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/mL grani (granules) u solvent

ghal suspensjoni orali
[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Grani u solvent ghal suspensjoni orali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 100 mg/mL suspensjoni orali huwa ndikat ghall-kura ta’ l-infezzjonijiet 1i gejjin
(ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spe¢jali lil taghrif disponibbli dwar ir-

rezistenza ghal ciprofloxacin qabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-

negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Uretrite u ¢ervicite kkawzati minn gonococci

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilitd bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

o Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
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Infezzjonijet intra-addominali

. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
o Otite esterna malinna

o Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

o Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’'newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet invazivi kkawzati minn Neisseria meningitidis

. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju

[l-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li ged jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u l-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ Tul totali tal-kura
kuljum f’mg kuljum > mL (potenzjalment
(Ammont ta’ inkluz bidu ta’ kura
mgharef tal- parenterali b’
kejl ta’ 5-mL) ciprofloxacin)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju 500 mg 5 mL darbtejn 7 sa 14-il gurnata
t’isfel darbtejn kuljum | kuljumsa 7.5
sa 750 mg mL darbtejn
darbtejn kuljum kuljum
(mgharfa
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Indikazzjonijiet

Doza ta’

kuljum f"mg

Doza ta’
kuljum > mL
(Ammont ta’
mgharef tal-

kejl ta’ 5-mL)

Thul totali tal-kura

(potenzjalment
inkluz bidu ta’ kura
parenterali b’

Infezzjonijiet ta’ 1-

Irkadar akut ta’

wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharfa u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)

ciprofloxacin)

ta’ fuq

Infezzjonijiet ta’ 1-

apparat respiratorju

Otite medja

sinusite kronika

500 mg
darbtejn kuljum
sa 750 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum sa 7.5
mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharfa u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)

7 sa 14-il gurnata

kronika
b’suppurazzjoni

Otite esterna

500 mg
darbtejn kuljum
sa 750 mg
darbtejn kuljum

darbtejn kuljum

nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn

5 mL darbtejn
kuljum sa 7.5
mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL

sa mgharfa u

kuljum)

7 sa 14-il gurnata

malinna

Cistite mhux

750 mg
darbtejn kuljum

darbtejn kuljum

nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn

7.5 mL

(mgharfau

kuljum)

28 gurnata sa 3 xhur

apparat ta’ l-awrina

komplikata

250 mg
darbtejn kuljum

sa 500 mg
darbtejn kuljum

darbtejn kuljum

darbtejn kuljum
(nofs mgharfa
tal-kejl ta’ 5-
mL darbtejn
kuljum sa
mgharfa tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn

2.5mL

sa5mL

kuljum)

3 granet
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Indikazzjonijiet

Doza ta’
kuljum f"mg

Doza ta’
kuljum > mL
(Ammont ta’
mgharef tal-
kejl ta’ 5-mL)

Tul totali tal-kura
(potenzjalment
inkluz bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)

F’nisa gabel il-menopawza, tista’ tigi wzata doza wahda ta’
500 mg li tikkorrispondi ghal doza wahda ta’ 5 mL =
mgharef wahda tal-kejl ta’ 5-mL bhala doza wahda

Cistite
komplikata,
Pijelonefrite

mhux komplikata

500 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum
(mgharef

wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn
kuljum)

7 granet

Pijelonefrite
komplikata

500 mg
darbtejn kuljum
sa 750 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum sa 7.5
mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharfa u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)

ta’ l-inqas 10 granet,
jista’ jitkompla ghal
aktar minn 21 gurnata
f’xi cirkostanzi
specifici (bhal
axxessi)

Prostatite

500 mg
darbtejn kuljum
sa 750 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum sa 7.5
mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharfa u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)

2 sa 4 gimghat
(akuta) sa 4 sa6
gimghat (kronika)

Infezzjonijiet ta’ 1-
apparat genitali

Uretrite u
cervicite
kkawzata minn
gonococci
suxxettibli ghal
fluoroquinolone

500 mg bhala
doza wahda

5 mL bhala
doza wahda
li
jikkorrispondu
ghal mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL bhala
doza wahda

gurnata (doza wahda)
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Indikazzjonijiet

Doza ta’
kuljum f"mg

Doza ta’
kuljum > mL
(Ammont ta’
mgharef tal-
kejl ta’ 5-mL)

Tul totali tal-kura
(potenzjalment
inkluz bidu ta’ kura
parenterali b’
ciprofloxacin)

Epididimo-orkite
u mard
infjammatorju
tal-pelvi

500 mg
darbtejn kuljum
sa 750 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum sa 7.5
mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharefu
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)

ta’ l-inqas 14-il
gurnata

Infezzjonijiet ta’ 1-
apparat gastro-
intestinali u
infezzjonijiet intra-
addominali

Dijarea kkawzata
minn patogeni
batterici inkluz
Shigella spp.
minbarra Shigella
dysenteriae tip 1
u kura emperika
ta’ dijarea severa
tal-vjaggaturi

500 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn
kuljum)

gurnata

Dijarea kkawzata
minn Shigella
dysenteriae tip 1

500 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum
(mgharfa

wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn
kuljum)

5 granet

Dijarea kkawzata
minn Vibrio
cholerae

500 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum
(mgharfa

wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn
kuljum)

3 granet

Typhoid fever

500 mg
darbtejn kuljum

5 mL darbtejn
kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn
kuljum)

7 granet
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Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ Thul totali tal-kura
kuljum f"mg kuljum > mL (potenzjalment
(Ammont ta’ inkluz bidu ta’ kura
mgharef tal- parenterali b’
kejl ta’ 5-mL) ciprofloxacin)
Infezzjonijiet 500 mg 5 mL darbtejn 5 sa 14-il gurnata
intra-addominali | darbtejn kuljum | kuljumsa 7.5

kkawzati minn sa 750 mg mL darbtejn
batterja Gram- darbtejn kuljum kuljum
negative (mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharef u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 500 mg 5 mL darbtejn
darbtejn kuljum | kuljumsa 7.5
sa 750 mg mL darbtejn
darbtejn kuljum kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharef u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 500 mg 5 mL darbtejn Massimu ta’ 3 xhur
darbtejn kuljum | kuljumsa 7.5
sa 750 mg mL darbtejn
darbtejn kuljum kuljum
(mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum
sa mgharef u
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn

7 sa 14-il gurnata

kuljum)
Kura ta’ infezzjonijiet jew profilassi ta’ 500 mg 5 mL darbtejn Terapija ghandha
infezzjonijiet f’pazjenti b’newtropenija darbtejn kuljum | kuljumsa 7.5 titkompla tul il-
Ciprofloxacin Bayer ghandu jinghata sa 750 mg mL darbtejn perijodu kollu tan-
flimkien ma’ sustanza(i) antibatterika darbtejn kuljum kuljum newtropenija
xierqa skond il-gwida uffic¢jali. (mgharfa

wahda tal-kejl
ta’ 5-mL
darbtejn kuljum

sa mgharefu
nofs tal-kejl ta’
5-mL darbtejn
kuljum)
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Indikazzjonijiet Doza ta’ Doza ta’ Thul totali tal-kura
kuljum f"mg kuljum > mL (potenzjalment
(Ammont ta’ inkluz bidu ta’ kura
mgharef tal- parenterali b’
kejl ta’ 5-mL) ciprofloxacin)
Profilassi ta’ l-infezzjonijiet invazivi 500 mg bhala 5 mL bhala gurnata (doza wahda)
kkawzati minn Neisseria meningitides doza wahda doza wahda
li
jikkorrispondu
ghal mgharfa
wahda tal-kejl
ta’ 5-mL bhala
doza wahda
Profilassi wara esponiment u kura li 500 mg 5 mL darbtejn 60 gurnata mill-
tfejjaq ta’ antrace mehud man-nifs ghall- | darbtejn kuljum kuljum konferma ta’
persuni li jistghu jirc¢ievu kura mill-halq (mgharfa esponiment ghal
meta xieraq klinikament. wahda tal-kejl Bacillus anthracis
L-ghoti tal-medi¢ina ghandha tinbeda ta’ 5-mL
malajr kemm jista’ jkun wara darbtejn
esponiment suspettat jew ikkonfermat kuljum)

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum fmg u " mL

Thul totali tal-kura
(potenzjalment inkluz
bidu ta’ kura
parenterali
b’ciprofloxacin)

Fibrozi ¢istika

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum

b’massimu ta’ 750 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.2 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum b’massimu ta’ 7.5 mL kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati
ta’ l-apparat ta’ l-awrina
u pijelonefrite

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.1 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum sa 0.2 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum b’massimu ta’ 7.5 mL kull doza.

10 sa 21 gurnata

Profilassi wara
esponiment jew kura li
tfejjaq ta’ antrace mehud
man-nifs ghall-persuni li
jistghu jir¢ievu kura mill-
halq meta xieraq
klinikament.

L-ghoti tal-medicina
ghandu jinbeda mill-aktar
fis possibli wara suspett
jew konferma ta’
esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum sa
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 500 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.1 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum sa 0.15 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum b’massimu ta’ 5 mL kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

20 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 750 mg kull doza, li
jikkorrispondu ghal 0.2 mL/kg ta’ piz tal-gisem
darbtejn kuljum b’massimu ta’ 7.5 mL kull
doza.

Skond it-tip ta’
infezzjoni
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Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-
krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Orali
[mL/min/ 1.73 m?] [pmol/L] [mg]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 250-500 mg kull 12 h
<30 > 169 250-500 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 250-500 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 250-500 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ [-ghoti

Is-suspensjoni orali tista’ tittieched b’mod indipendenti mill-hinijiet ta’ I-ikel.

Jekk jittiehdu fuq stonku vojt, is-sustanz attiva hija assorbita aktar malajr. Ciprofloxacin m’ghandux
jittieched ma’ prodotti mill-halib (e.z. halib, jogurt) jew meraq tal-frott imsahhah bil-minerali (e.z.
meraq tal-laring imsahhah bil-kal¢ju) (ara sezzjoni 4.5).

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu s-suspensjoni orali (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni
enterali), huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla

ghall-ghoti orali.

Dehra tal-prodott rikostitwit:

Il-prodott rikostitwit huwa suspensjoni bajda sa kemmxejn fl-isfar b’riha ta’ frawli. Xi kultant is-
suspensjoni jista’ jkun fiha gtar sofor-orangjo u frak tondi.

> mgharfa tal-kejl wahda (madwar 2.5 mL ta’ suspensjoni) tipprovdi madwar 250 mg ta’
ciprofloxacin

Mgharfa tal-kejl wahda (madwar 5.0 mL ta’ suspensjoni) tipprovdi madwar 500 mg ta’ ciprofloxacin.

Dejjem uza l-mgharfa bil-marki tal-kejl biex tikseb id-doza ezatta biex taghti s-suspensjoni.
M’ ghandu jizdied xejn mas-suspensjoni rikostitwita finali ta’ ciprofloxacin.

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

e Sensittivita eCCessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

e [L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).
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4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici

Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet
imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobi¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata.

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
1-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal- viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tichu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u I-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ I-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru 1-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar 1-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, etd medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medic¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medi¢ina tul iz-Zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. I1-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju/riskju, minhabba 1-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika

Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.
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Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ Ciprofloxacin Bayer.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ 1-
organizmu li ged jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spec¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, inffammazzjoni), kura ciprofloxacin ghandha titwaqqaf.
Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw acéessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal a¢¢essjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal accessjonijiet. Jekk isehhu accessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hrugq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat 1-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali
L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
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tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ I-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢cju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din l-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li ged jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza eccessiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum, specjalment (e.z. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

Kwantita ta’ Sucrose

Peress li s-suspensjoni orali fiha sucrose, m’ghandhiex tintuza ghall-pazjenti b’intolleranza ghal
fructose, assorbiment hazin ta’ glucose-galactose jew nuqqas ta’ sucrose-isomaltase.

Peress li ciprofloxacin 100 mg/mL suspensjoni orali fih 1.3 g sucrose f’kull mgharfa tal-kelj ta’ 5 mL,
dan ghandu jigi kkunsidrat f’termini ta’ tehid ta’ kuljum.
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4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
I-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti ohra fuq ciprofloxacin:

Formazzjoni ta’ Kumpless ta’ Kelazzjoni

L-ghoti ta’ ciprofloxacin (orali) flimkien ma’ medi¢ini multivalenti li fihom il-cations u supplimenti
ta’ minerali (e.z. kal¢ju, manjesju, aluminju, hadid), sustanzi polimeri¢i li jehlu mal-fosfat (e.z.
sevelamer), sucralfate jew antacidi, u medi¢ini buffered hafna (e.z. pilloli didanosine) li fihom
manjesju, aluminju, jew kal¢ju jnaqqas I-assorbiment ta’ ciprofloxacin. Ghalhekk, ciprofloxacin
ghandu jinghata siegha sa saghtejn qabel jew ta’ 1-inqas 4 sighat wara dawn il-preparazzjonijiet. Ir-
restrizzjoni ma tapplikax ghall-antacidi li jaghmlu parti mill-klassi ta’ imblukkaturi tar-ricetturi H2.

Tkel u Prodotti mill-Halib

Kal¢ju fid-dieta bhala parti minn ikla ma jaffettwax l-assorbiment b’mod sinifikanti. Madankollu 1-
ghoti ta’ prodotti mill-halib jew xarbiet imsahha b’minerali wahedhom (e.z. halib, jogurt, meraq tal-
laring imsahhah bil-kal¢ju) flimkien ma’ ciprofloxacin ghandu jigi evitat peress li I-assorbiment ta’
ciprofloxacin jista’ jkun imnaqqas.

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-konéentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*C
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija asso¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
konéentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqgsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati kon¢entrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.
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Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medic¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ Zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu ged jirCievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond 1-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun difficli biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f*C,,,, u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Waqt u ezatt wara I-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, koncentrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar 1-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh u dijarea.
ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-

analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’
ciprofloxacin.
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 < 1/100 <1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjonij | Kolite assocjata
u ietmill-moffa ma’ antibijotici
Infestazzjoniji (rari hafna
et b’possibilta ta’
rizultat fatali)
(ara sezzjoni
4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija
Demm u tas- Anemija emolitika
Sistema Newtropenija Agranulocitosi
Limfatika Lewkocitosi Pancitopenija
Trombocitopenij | (ta’ periklu
a ghall-hajja)
Trombocitemija | Depressjoni tal-
mudullun ta’ I-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema allergika anafilattika
Immuni Edima allergika | Xokk
/angjoedima anafilattiku (ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament | psikotici (ara
psikomotorja/ | Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjoniji
et
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni | sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet Disturbi fin-nerv
toghma (ara sezzjoni tax-xamm
4.4) Pressjoni
Vertigo intrakranjali
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa < 1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 <1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-
Ghajnejn kuluri visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u fis- widnejn
Sistema Telf ta” smigh /
Labirintika Nuqgqas fis-
smigh
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toraci¢i u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat gastro-
intestinali intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment Nekrozi tal-
Fwied u fil- transaminases tal-fwied fwied (rari
Marrara Zjieda fil- Ikterus hafna tavvanza
bilirubin kolestatiku ghall-
Epatite insuffi¢jenza tal-
fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita | Eritima
Tessuti ta’ Urtikarja (ara sezzjoni multiforme
Taht il-Gilda 4.4) Eritima
nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 <1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiched stima
mid-data
disponibbli)
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
Muskolu- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
skeltrali u tal- ugigh fl- Zjieda fit- Tendinite
Connective estremitajiet, tensjoni tal- Ticrit tat-tendon
Tissue ugigh fid-dahar, |muskoliu (1-aktar Achilles
ugigh fis-sider) |bughawwieg tendon) (ara
Artralgja sezzjoni 4.4)
Rkadar tas-
sintomi ta’
myasthenia
gravis (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment Insuffi¢jenza
Kliewi u fis- renali renali
Sistema Ematurja
Urinarja Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjal
i
Disturbi Astenja Edima
Generali u Deni Gharaq
Kondizzjonijiet (iperidrosi)
ta' Mnejn
Jinghata
Investigazzjon Zjieda fl- Livell ta’
ijiet alkaline prothrombin
phosphatase fid- | mhux normali
demm Zjieda fl-
amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fuq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9

Doza ec¢cessiva

Doza eccessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossicita. Doza ec¢cessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll

kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.
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Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata 1-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra I-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-effikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-kon¢entrazzjoni massima fis-serum (Cpay) u 1-
konéentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ' DNA gyrase u f’topoisomerase [V. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra i jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimici ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u l-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klini¢i.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <£0.5 mg/L R > 1 mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Acinetobacter S<1mglL R>1mg/L
Staphylococcus spp.' S <1 mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
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Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L

Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5 mg/L R>1mg/L
ma’ speci ¥
1. Staphylococcus spp. — punti kritici ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispec¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilita mhux irrakkomandata.

[l-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spec¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali li 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ I-inqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI B'MOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobiéi
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Enterococcus faecalis ($)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii

Burkholderia cepacia”*

Campylobacter spp.” *

Citrobacter freundii*

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae*

Escherichia coli*
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Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae™
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae*
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw l-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2): S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittiehdu minn sptar.

5.2  Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara ghoti orali ta’ doza wahda ta’ 250 mg, 500 mg, u 750 mg ta’ pilloli ciprofloxacin, dan jigi
assorbit malajr u b’mod estensiv, fil-bi¢¢a 1-kbira mill-musrana z-zghira, u konéentrazzjonijiet
massima fis-serum jintlahqu minn siegha sa saghtejn wara.

Dozi wahedhom ta’ 100-750 mg ipproducew koné¢entrazzjonijiet massimi fis-serum (C,,) bejn 0.56 u

3.7 mg/L dipendenti mid-doza. Kon¢entrazzjonijiet fis-serum jizdiedu b’mod proporzjonali mad-doza
b’dozi sa 1000 mg.

[1-bijodisponibilta assoluta hija madwar 70-80%.

Doza orali ta’ 500 mg moghtija kull 12-il siegha intweriet li tipproduci erja taht il-kurva tal-
kon¢entrazzjoni fis-serum kontra 1-hin (AUC) ekwivalenti ghal dik prodotta minn infuzjoni gol-vini ta’
400 mg ciprofloxacin moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha.
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I1-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin 50 mg/mL u 100 mg/mL suspensjoni orali hija simili ghal dik tal-
pilloli.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq konéentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses ,feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
konéentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-konc¢entrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢ca I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar. Il-half-life tal-eliminazzjoni fis-serum f’individwi b’funzjoni renali normali hija madwar 4-7
sighat.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)
Ghoti Orali
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 44.7 25.0
Metaboliti (M;-M,) 11.3 7.5

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli Cy,, u lI-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C,.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u l-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.
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5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokarc¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in- vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan l-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi 1-kbar li jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha I-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
[I-flixkun iz-zghir fih is-sustanza attiva u I-flixkun il-kbir fih is-solvent. Iftah iz-zewg fliexken.
Rikostituzzjoni

Wagqt li ddawwar lejn ix-xellug, ghafas I-isfel skond l-istruzzjonijiet fuq I-ghatu. Ferragh il-grani
kompletament fil-flixkun il-kbir bil-fluwidu ghas-suspensjoni.

Tferghax ilma gewwa s-suspensjoni!

Erga’ ghalaq il-flixkun il-kbir sew skond l-istruzzjonijiet fuq l-ghatu u hawwad sew ghal madwar 15-il

sekonda. Is-suspensjoni lesta ghall-uzu hija rikostitwita.

Meta Tiehu s-Suspensjoni Lesta ghall-Uzu

Hu l-ammont preskritt ta’ suspensjoni bl-uzu tal-mgharfa tal-kejl. Toghmodx il-grani prezenti fis-
suspensjoni, sempliciment iblaghhom. Wara tista’ tittiched xarba ilma. Erga’ ghalaq il-flixkun sew
wara l-uzu, skond l-istruzzjonijiet fuq 1-ghatu. Is-suspensjoni lesta ghall-uzu hija stabbli ghal 14-il
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gurnata meta mahzuna fil-frigg jew f"temperaturi tal-kamra taht 30°C. Wara li tispi¢c¢a 1-kura,
m’ghandhiex terga’ tintuza. Hawwad sew ghal madwar 15-il sekonda kull darba qabel l-uzu.
[I-mgharfa b’marki tal-kejl bil-marki 1/2 1i hija ekwivalenti ghal 2.6 mL u fiha 2.5 mL ta’ suspensjoni
finali u 1/1 i hija ekwivalenti ghal 5.2 mL u fiha 5.0 mL ta’ suspensjoni finali. [I-mgharfa b’marki tal-
kejl ghandha tintuza ghall-kejl ta’ I-ammont preskritt mehtieg tas-suspensjoni ta’ Ciprofloxacin

100 mg/mL..

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-mail}>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1.  ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assoc¢jati mieghu (ara Anness I) 200 mg/100 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness [ — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-infuzjoni.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 200 mg/100 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet 1i gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spec¢jali lil taghrif
disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-

negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
. Infezzjonijet intra-addominali
. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
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° Otite esterna malinna

. Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Antra¢e mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti I-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Wara bidu ta’ kura fil-vini, il-kura tista’ tinqaleb ghall-kura orali b’pilloli jew suspensjoni jekk indikat
klinikament skond l-opinjoni tat-tabib. Kura IV ghandha tigi segwita b’kura mir-rotta orali malajr
kemm jista’ jkun.

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu I-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn ¢ertu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

I-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum fmg | Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum "mg

Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

Infezzjonijiet ta’ - | Irkadar akut ta’ 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | sinusite kronika kuljum sa 400 mg tlitt
ta’ fuq darbiet kuljum
Otite medja kronika 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni kuljum to 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Otite esterna malinna 400 mg tlitt darbiet 28 gurnata sa 3 xhur
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Pijelonefrite 400 mg darbtejn 7 sa 21 gurnata, jista’ jitkompla
apparat ta’ l-awrina | komplikata u mhux kuljum sa 400 mg tlitt | ghal aktar minn 21 gurnata £’xi
komplikata darbiet kuljum ¢irkostanzi specifici (bhal
axxessi)
Prostatite 400 mg darbtejn 2 sa 4 gimghat (akuta)
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ - | Epididimo-orkite u 400 mg darbtejn ta’ l-inqas 14-il gurnata
organi genitali mard infjammatorju kuljum sa 400 mg tlitt
tal-pelvi darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn gurnata
apparat gastro- patogeni batterici kuljum
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 5 granet
Shigella dysenteriae kuljum
tip 1
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 3 granet
Vibrio cholerae kuljum
Typhoid fever 400 mg darbtejn 7 granet
kuljum
Infezzjonijiet intra- 400 mg darbtejn 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati kuljum sa 400 mg tlitt
minn batterja Gram- darbiet kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 400 mg darbtejn massimu ta’ 3 xhur
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Kura jew profilassi ta’ nfezzjonijiet f’pazjenti 400 mg darbtejn Terapija ghandha titkompla tul
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Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum mg | Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

b’newtropenija severa kuljum sa 400 mg tlitt il-perijodu kollu tan-
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ darbiet kuljum newtropenija
sustanza(i) antibatterika xierqa.
Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’ 400 mg darbtejn 60 gurnata mill-konferma ta’
antrace mehud man-nifs ghall-persuni li kuljum esponiment ghal Bacillus
jinhtiegu kura parenterali. anthracis
L-ghoti tal-medic¢ina ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli wara suspett jew konferma
ta’ esponiment.

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjoni Doza ta’ kuljum f* mg Tul totali tal-kura (inkluz

bidla ghal terapija orali
malajr kemm jista’ jkun)

Fibrozi ¢istika

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet 10 sa 14-il gurnata
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

Infezzjonijiet komplikati ta’
l-apparat ta’ l-awrina u
pijelonefrite

b

6 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 10 mg/kg ta 10 sa 21 gurnata
piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum

b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

Kura li tfejjaq ta’ antrace
mehud man-nifs wara
esponiment ghall-persuni li
jinhtiegu kura parenterali.
L-ghoti tal-medi¢ina ghandu
jinbeda mill-aktar fis
possibli wara suspett jew
konferma ta’ esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 2 x 60 gurnata mill-konferma
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum ta’ esponiment ghal
b’massimu ta’ 400 mg kull doza. Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet Skond it-tip ta’ infezzjoni
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Fil-Vini [mg]
[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 200-400 mg kull 12 h
<30 > 169 200-400 mg kull 24 h

Pazjenti fuq emodijalisi

> 169 200-400 mg kull 24 h
(wara dijalisi)

Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 200-400 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.

Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.
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Metodu ta’ I-ghoti

Ciprofloxacin ghandu jinghata permezz ta’ infuzjoni fil-vini. Ghat-tfal, it-tul ta’ l-infuzjoni huwa 60
minuta.

F’pazjenti adulti, il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 60 minuta ghal 400 mg Ciprofloxacin Bayer u 30 minuta
ghal 200 mg Ciprofloxacin Bayer. Infuzjoni bil-mod go vina kbira tnaqqas l-iskomdu ghall-pazjent u
r-riskju ta’ irritazzjoni tal-vina.

Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni tista’ tigi nfuza direttament jew wara li tithallat ma’ soluzzjonijiet ghall-
infuzjoni kompatibbli ohra (ara sezzjoni 6.2).

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spec¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra 1-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahagx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs
L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.
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Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, etd medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-Zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika 1-uzu ta’ Ciprofloxacin Bayer.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa .

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt kura b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8).
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Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ Ciprofloxacin Bayer.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruqg, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medic¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja i juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din I-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li qed jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza e¢c¢essiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum (e.z. ta' theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).
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Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jichdu ciprofloxacin.

Reazzjoni fis-Sit ta’ I-Injezzjoni

Reazzjonijiet lokali fis-sit ghal gol-vini gew irrapportati b’ghoti fil-vini ta’ ciprofloxacin. Dawn ir-
reazzjonijiet huma aktar frekwenti jekk il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 30 minuta jew inqas. Dawn jistghu
jidrhu bhala reazzjonijiet lokali tal-gilda li jghaddu malajr wara Ii titlesta lI-infuzjoni. Ghoti
sussegwenti fil-vini mhux kontra-indikat sakemm ir-reazzjonijiet ma jergghux jidrhu jew imorru ghall-
aghar.

Kwantita ta’ Glucose
Soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ ciprofloxacin fiha 5 g ta’ glucose 100 mL ta’ soluzzjoni ghall-
infuzjoni. Dan ghandu jittiched f’konsiderazzjoni f’pazjenti b’dijabete mellitus.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
l-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti medicinali ohira fuq ciprofloxacin:

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
Ciprofloxacin izid il-kon¢entrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*Cy:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija asso¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
konéentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqgsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.
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Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medic¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ Zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu ged jirCievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond 1-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun difficli biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f* C,,,x u I-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Waqt u ezatt wara I-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, koncentrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar 1-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-

ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh, dijarea,
rimettar, zjieda temporanja fit-transaminases, raxx u reazzjonijiet fis-sit ta’ I-injezzjoni u l-infuzjoni. .

ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
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analizi ta’ frekwenza jichu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin.
Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa< | >1/1000sa< | >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjoni | Kolite assocjata
u jietmill-moffa |ma’ antibijotici
Infestazzjonij (rari hafna
iet b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija
Demm u tas- Anemija emolitika
Sistema Newtropenija Agranulocitosi
Limfatika Lewkocitosi Pancitopenija
Trombocitopenija | (ta’ periklu
Trombocitemija | ghall-hajja)
Depressjoni tal-
mudullun ta’ I-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni Reazzjoni
Sistema allergika anafilattika
Immuni Edima allergika | Xokk
/angjoedima anafilattiku (ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ |Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras | Parastesjau Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- | Ipoestesija koordinazzjoni |sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet Disturbi fin-nerv
toghma (ara sezzjoni 4.4) |tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa< | >1/1 000sa< | >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi fl- Disturbi fil-vista | Disturbi fil-
Ghajnejn kuluri visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-
Widnejn u widnejn
fis-Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nuggqas fis-smigh
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz
Toraéiéi u kondizzjoni
Medjastinali azmatika)
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat
intestinali gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-
Fwied u fil- transaminases | fwied fwied (rari
Marrara Zjieda fil- Ikterus hafna tavvanza
bilirubin kolestatiku ghall-
Epatite insuffi¢jenza tal-

fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa< | >1/1 000sa< | >1/10 000 sa < <1/10 000 mhux
1-Organi 1/10 1/100 1/1 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ | Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita Eritima
Tessuti ta’ Urtikarja (ara sezzjoni 4.4) | multiforme
Taht il-Gilda Eritima
nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh Mijalgja Indebboliment
Muskolu- muskolu- Artrite muskolari
skeltrali u skeltrali (e.z. Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
tal- ugigh fl- tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
Connective estremitajiet, bughawwieg (I-aktar Achilles
Tissue ugigh fid- tendon) (ara
dahar, ugigh sezzjoni 4.4)
fis-sider) Rkadar tas-
Artralgja sintomi ta’
myasthenia
gravis (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment | Insuffi¢jenza
Kliewi u fis- renali renali
Sistema Ematurja
Urinarja Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Reazzjonijiet | Astenja Edima
Generali u fis-sitta’ I- | Deni Gharaq
Kondizzjoniji¢ injezzjoni u (iperidrosi)
tta' Mnejn | l-infuzjoni
Jinghata (ghoti fil-
vini biss)
Investigazzjo Zjieda fl- Livell ta’
nijiet alkaline prothrombin
phosphatase mhux normali
fid-demm Zjieda fl-amylase

Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).
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L-effetti mhux mixtieqa li gejjin ghandhom kategorija ta’ frekwenza oghla fis-sottogruppi ta’ pazjenti
li réevew kura fil-vini jew sekwenzjali (fil-vini ghal orali):

Komuni Rimettar, Zjieda temporanja fit-transaminases, Raxx

Mhux komuni Trombocitopenija, Trombocitemija, Konfuzjoni u dizorjentazzjoni,
Allu¢inazzjonijiet, Par- u disestesija, A¢éessjonijiet, Vertigo, Disturbi fil-
vista, Telf ta’ smigh, Takikardija, Vasodilatazzjoni, Pressjoni baxxa,
Indeboliment temporanju tal-fwied, Ikterus kolestatiku, Insuffi¢jenza renali,
Edima

Rari Panc¢itopenija, Depressjoni tal-mudullun ta' I-ghadam, Xokk anafilattiku,
Reazzjonijiet psikoti¢i, Emigranja, Disturbi fix-xamm, Smigh imnaqgqas,
Vaskulite, Pankreatite, Nekrosi tal-fwied, Petekja, Ticrit tat-tendon

Pazjenti pedjatrici
L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9 Doza eé¢céessiva

Doza eccessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossicita. Doza ec¢cessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.

Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cn.x) u 1-
koné¢entrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
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tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. Il-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni qnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R>1mg/L
Acinetobacter S<1mglL R>1mg/L
Staphylococcus spp.' S<1mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speci ¥

1. Staphylococcus spp. — punti kritici ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifici. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispec¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispeci rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)
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Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Enterococcus faecalis (8)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia
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Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittiehdu minn sptar..

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara infuzjoni fil-vini ta’ ciprofloxacin il-medja tal-kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum intlahqu fl-
ahhar ta’ l-infuzjoni. Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin kienet lineari tul il-firxa tad-doza sa 400 mg
moghtija fil-vini.

Paragun tal-parametri farmakokinetic¢i ghal kors ta’ dozi fil-vini ta’ darbtejn kuljum u tliet darbiet
kuljum ma indika I-ebda evidenza ta’ akkumulazzjoni tal-medi¢ina ghal ciprofloxacin u lI-metaboliti
tieghu.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 200 mg ciprofloxacin jew I-ghoti orali ta’ 250 mg ciprofloxacin, it-
tnejn moghtija kull 12-il siegha, ipproducew erja taht il-kurva (AUC) tal-konc¢entrazzjoni fis-serum
kontra 1-hin ekwivalenti.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 12-il siegha kienet bijoekwivalenti ghal
doza orali ta’ 500 mg kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Id-doza fil-vini ta’ 400 mg moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha wasslet ghal Cmax
simili ghal dik osservata b’doza orali ta’ 750 mg.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 8 sighat hija ekwivalenti ghal kors orali
ta’ 750 mg moghti kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq kon¢entrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
koncentrazzjonijiet totali li jaqabzu dawk tal-koncentrazzjonijiet fil-plazma.
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Metabolizmu

Kienu irrapportati kon¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, 1i kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra I-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a 1-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)

Ghoti fil-Vini
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 61.5 15.2
Metaboliti (M;-M,) 9.5 2.6

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatrici huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,,,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ inqas minn sena meta mqabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medicina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutagenicita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u fesperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.
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Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha I-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
Peress li s-soluzzjoni ghall-infuzjoni hija sensittiva ghad-dawl, il-boroz ghall-infuzjoni ghandhom
jitnehhew mill-kaxxa ezatt qabel 1-uzu biss. Fid-dawl, effikacja kompleta hija garantita ghall-perijodu ta’

tlett ijiem.

Kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]
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1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assoc¢jati mieghu (ara Anness I) 400 mg/200 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni
[Ara Anness [ — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2.

GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3.

GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-infuzjoni.
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4.

4.1

TAGHRIF KLINIKU

Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 400 mg/200 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet 1i gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spec¢jali lil taghrif
disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

Infezzjonijiet ta’ 1-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika

- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi

- pnewmonja

Otite medja kronika b’suppurazzjoni

Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

Infezzjonijiet fl-apparat ta’ l-awrina
Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
Infezzjonijet intra-addominali

Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
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° Otite esterna malinna

. Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necéessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u 1-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Wara bidu ta’ kura fil-vini, il-kura tista’ tinqaleb ghall-kura orali b’pilloli jew suspensjoni jekk indikat
klinikament skond l-opinjoni tat-tabib. Kura IV ghandha tigi segwita b’kura mir-rotta orali malajr
kemm jista’ jkun.

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jiehu l-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn certu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra l-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f*pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum mg | Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum "mg

Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

Infezzjonijiet ta’ - | Irkadar akut ta’ 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | sinusite kronika kuljum sa 400 mg tlitt
ta’ fuq darbiet kuljum
Otite medja kronika 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Otite esterna malinna 400 mg tlitt darbiet 28 gurnata sa 3 xhur
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Pijelonefrite 400 mg darbtejn 7 sa 21 gurnata, jista’ jitkompla
apparat ta’ l-awrina | komplikata u mhux kuljum sa 400 mg tlitt | ghal aktar minn 21 gurnata £’xi
komplikata darbiet kuljum ¢irkostanzi specifici (bhal
axxessi)
Prostatite 400 mg darbtejn 2 sa 4 gimghat (akuta)
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ - | Epididimo-orkite u 400 mg darbtejn ta’ l-inqas 14-il gurnata
organi genitali mard infjammatorju kuljum sa 400 mg tlitt
tal-pelvi darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn gurnata
apparat gastro- patogeni batterici kuljum
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 5 granet
Shigella dysenteriae kuljum
tip 1
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 3 granet
Vibrio cholerae kuljum
Typhoid fever 400 mg darbtejn 7 granet
kuljum
Infezzjonijiet intra- 400 mg darbtejn 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati kuljum sa 400 mg tlitt
minn batterja Gram- darbiet kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 400 mg darbtejn massimu ta’ 3 xhur
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum "mg

Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

jinhtiegu kura parenterali.

ta’ esponiment.

L-ghoti tal-medic¢ina ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli wara suspett jew konferma

Kura jew profilassi ta’ nfezzjonijiet f’pazjenti 400 mg darbtejn Terapija ghandha titkompla tul
b’newtropenija severa kuljum sa 400 mg tlitt il-perijodu kollu tan-
Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ darbiet kuljum newtropenija
sustanza(i) antibatterika xierqa.

Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’ 400 mg darbtejn 60 gurnata mill-konferma ta’
antrace mehud man-nifs ghall-persuni li kuljum esponiment ghal Bacillus

anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjoni

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz
bidla ghal terapija orali
malajr kemm jista’ jkun)

Fibrozi ¢istika

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati ta’
l-apparat ta’ I-awrina u
pijelonefrite

6 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 10 mg/kg ta’
piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum
b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Kura li tfejjaq ta’ antrace
mehud man-nifs wara
esponiment ghall-persuni li
jinhtiegu kura parenterali.
L-ghoti tal-medic¢ina ghandu
jinbeda mill-aktar fis
possibli wara suspett jew
konferma ta’ esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 2 x
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn kuljum
b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma ta’
esponiment ghal Bacillus
anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza

Skond it-tip ta’ infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina

Krejatinina fis-Serum  Dosa Fil-Vini [mg]

[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 200-400 mg kull 12 h
<30 > 169 200-400 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 200-400 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 200-400 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
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Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ [-ghoti

Ciprofloxacin ghandu jinghata permezz ta’ infuzjoni fil-vini. Ghat-tfal, it-tul ta’ l-infuzjoni huwa 60
minuta.

F’pazjenti adulti, il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 60 minuta ghal 400 mg Ciprofloxacin Bayer u 30 minuta
ghal 200 mg Ciprofloxacin Bayer. Infuzjoni bil-mod go vina kbira tnaqqas l-iskomdu ghall-pazjent u
r-riskju ta’ irritazzjoni tal-vina.

Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni tista’ tigi nfuza direttament jew wara li tithallat ma’ soluzzjonijiet ghall-
infuzjoni kompatibbli ohra (ara sezzjoni 6.2).

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

o Sensittivita eCCessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

e [L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).
4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu
Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobi¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra 1-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
I-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal- viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tichu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Antrace mehud man-nifs
L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.
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Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, etd medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-Zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ 1-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffic¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-beneficcju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ Ciprofloxacin Bayer.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ 1-
organizmu li gqed jikkawza l-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefic¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (specejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. netha bl-ugigh, infjammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiched ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li ged jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt kura b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8).
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Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara I-ewwel ghoti ta’ Ciprofloxacin Bayer.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruqg, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament ghandha tinbeda terapija xierqa. Medi¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ I-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din I-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li qed jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza e¢c¢essiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
koné¢entrazzjonijiet fis-serum (ez. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).
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Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jichdu ciprofloxacin.

Reazzjoni fis-Sit ta’ I-Injezzjoni

Reazzjonijiet lokali fis-sit ghal gol-vini gew irrapportati b’ghoti fil-vini ta’ ciprofloxacin. Dawn ir-
reazzjonijiet huma aktar frekwenti jekk il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 30 minuta jew inqas. Dawn jistghu
jidrhu bhala reazzjonijiet lokali tal-gilda li jghaddu malajr wara Ii titlesta lI-infuzjoni. Ghoti
sussegwenti fil-vini mhux kontra-indikat sakemm ir-reazzjonijiet ma jergghux jidrhu jew imorru ghall-
aghar.

Kwantita ta’ Glucose
Soluzzjoni ghall-infuzjoni ta’ ciprofloxacin fiha 10 g glucose 200 mL ta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni.
Dan ghandu jittiched f’konsiderazzjoni f’pazjenti b’dijabete mellitus.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
l-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti medicinali ohira fuq ciprofloxacin:

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
Ciprofloxacin izid il-kon¢entrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fuq prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*Cy:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fI-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija asso¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
konéentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqgsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.
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Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medic¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ Zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu ged jirCievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond 1-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun difficli biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f* C,,,x u I-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Waqt u ezatt wara 1-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, koncentrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar 1-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-

ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh, dijarea,
rimettar, zjieda temporanja fit-transaminases, raxx u reazzjonijiet fis-sit ta’ I-injezzjoni u l-infuzjoni. .

ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
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analizi ta’ frekwenza jichu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin.
Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa | >1/1 000 sa >1/10 000 sa < 1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjoni | Kolite asso¢jata ma’
u jietmill-moffa | antibijoti¢i (rari hatha
Infestazzjonij b’possibilta ta’
iet rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija
Demm u tas- Anemija emolitika
Sistema Newtropenija Agranulocitosi
Limfatika Lewkocitosi Pancitopenija (ta’
Trombo¢itopenija periklu ghall-
Trombocitemija hajja)
Depressjoni tal-
mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni allergika | Reazzjoni
Sistema Edima allergika anafilattika
Immuni /angjoedima Xokk anafilattiku
(ta’ periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ |Reazzjoni ta’ ansjetd |sezzjoni 4.4)
agitazzjoni Holm mhux normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- | Ipoestesija koordinazzjoni sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet (ara Disturbi fin-nerv
toghma sezzjoni 4.4) tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-widnejn
Widnejn u
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa | >1/1 000 sa >1/10 000 sa < 1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
fis-Sistema Telf ta’ smigh /
Labirintika Nugqas fis-smigh
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz kondizzjoni
Toracic¢i u azmatika)
Medjastinali
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat
intestinali gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases | fwied (rari hafna
Marrara Zjieda fil- Ikterus kolestatiku tavvanza ghall-
bilirubin Epatite insuffi¢jenza tal-
fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita (ara | Eritima
Tessuti ta’ Urtikarja sezzjoni 4.4) multiforme
Taht il-Gilda Eritima nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh Mijalgja Indebboliment
Muskolu- muskolu- Artrite muskolari
skeltrali u skeltrali (e.z. Zjieda fit-tensjoni tal- | Tendinite
tal- ugigh fl- muskoli u Ticrit tat-tendon
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ | >1/100sa | >1/1 000 sa >1/10 000 sa < 1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed stima
mid-data
disponibbli)
Connective estremitajiet, bughawwieg (l-aktar Achilles
Tissue ugigh fid- tendon) (ara
dahar, ugigh sezzjoni 4.4)
fis-sider) Rkadar tas-
Artralgja sintomi ta’
myasthenia gravis
(ara sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment | Insuffi¢jenza renali
Kliewi u fis- renali Ematurja
Sistema Kristallurja (ara
Urinarja sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Reazzjoniji | Astenja Edima
Generali u et fis-sitta’ | Deni Gharaq (iperidrosi)
Kondizzjoniji¢ l-injezzjoni
tta' Mnejn |ul-
Jinghata infuzjoni
(ghoti fil-
vini biss)
Investigazzjo Zjieda fl- Livell ta’
nijiet alkaline prothrombin mhux
phosphatase normali
fid-demm Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu
osservati |- aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

L-effetti mhux mixtieqa li gejjin ghandhom kategorija ta’ frekwenza oghla fis-sottogruppi ta’ pazjenti
li rcevew kura fil-vini jew sekwenzjali (fil-vini ghal orali):

Komuni

Rimettar, Zjieda temporanja fit-transaminases, Raxx

Mhux komuni

Trombocitopenija, Trombocitemija, Konfuzjoni u dizorjentazzjoni,
Allu¢inazzjonijiet, Par- u disestesija, A¢éessjonijiet, Vertigo, Disturbi fil-
vista, Telf ta’ smigh, Takikardija, Vasodilatazzjoni, Pressjoni baxxa,
Indeboliment temporanju tal-fwied, Ikterus kolestatiku, Insuffi¢jenza renali,
Edima

Rari

Pancitopenija, Depressjoni tal-mudullun ta' I-ghadam, Xokk anafilattiku,
Reazzjonijiet psikoti¢i, Emigranja, Disturbi fix-xamm, Smigh imnaqqas,
Vaskulite, Pankreatite, Nekrosi tal-fwied, Petekja, Ticrit tat-tendon

Pazjenti pedjatrici

L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fuq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9

Doza ec¢cessiva

Doza eccessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossicita. Doza ec¢cessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
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Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
koné¢entrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. Il-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klini¢i.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni qnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R>1mg/L
Acinetobacter S <1mg/L R > 1 mg/L
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Staphylococcus spp.' S <1mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5 mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis

Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

Staphylococcus spp. — punti kritici ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.
Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispec¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci

fejn ittestjar ghas-suxxettibilita mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispeci rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’

Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis (8$)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Enterococcus faecalis (3)
Staphylococcus spp. (2)
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Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens ™

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobici
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

© Rata ta’ rezistenza > 50 % fwiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ I-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara 1-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2): S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittichdu minn sptar.
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara infuzjoni fil-vini ta’ ciprofloxacin il-medja tal-kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum intlahqu fl-
ahhar ta’ l-infuzjoni. Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin kienet lineari tul il-firxa tad-doza sa 400 mg
moghtija fil-vini.

Paragun tal-parametri farmakokinetic¢i ghal kors ta’ dozi fil-vini ta’ darbtejn kuljum u tliet darbiet
kuljum ma indika I-ebda evidenza ta’ akkumulazzjoni tal-medi¢ina ghal ciprofloxacin u lI-metaboliti
tieghu.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 200 mg ciprofloxacin jew I-ghoti orali ta’ 250 mg ciprofloxacin, it-
tnejn moghtija kull 12-il siegha, ipproduc¢ew erja taht il-kurva (AUC) tal-kon¢entrazzjoni fis-serum
kontra I-hin ekwivalenti.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 12-il siegha kienet bijoekwivalenti ghal
doza orali ta’ 500 mg kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Id-doza fil-vini ta’ 400 mg moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha wasslet ghal Cmax
simili ghal dik osservata b’doza orali ta’ 750 mg.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 8§ sighat hija ekwivalenti ghal kors orali
ta’ 750 mg moghti kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bicca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq koncentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
koncentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-koncentrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati koné¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, li kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra 1-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢ca I-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)

Ghoti fil-Vini
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 61.5 15.2
Metaboliti (M;-M,) 9.5 2.6

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.
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Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-
bili f’konéentrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,, u lI-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u l-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutageni¢ita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna
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[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
Peress li s-soluzzjoni ghall-infuzjoni hija sensittiva ghad-dawl, il-boroz ghall-infuzjoni ghandhom
jitnehhew mill-kaxxa ezatt qabel 1-uzu biss. Fid-dawl, effikacja kompleta hija garantita ghall-perijodu ta’

tlett ijiem.

Kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1.  ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/50 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness [ — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-infuzjoni.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 100 mg/50 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet 1i gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spec¢jali lil taghrif
disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar 1-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti
. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja
. Otite medja kronika b’suppurazzjoni
. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative
. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ 1-awrina
. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
. Infezzjonijet intra-addominali
. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
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° Otite esterna malinna

. Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Antra¢e mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti I-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Wara bidu ta’ kura fil-vini, il-kura tista’ tinqaleb ghall-kura orali b’pilloli jew suspensjoni jekk indikat
klinikament skond l-opinjoni tat-tabib. Kura IV ghandha tigi segwita b’kura mir-rotta orali malajr
kemm jista’ jkun.

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jichu I-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

II-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn certu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra I-batterja xierqa ohra.

[I-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f’pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum "'mg Thul totali tal-kura (inkluz
bidla ghal terapija orali
malajr kemm jista’ jkun)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Irkadar akut ta’ 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | sinusite kronika kuljum sa 400 mg tlitt
ta’ fuq darbiet kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz
bidla ghal terapija orali
malajr kemm jista’ jkun)

Otite medja kronika 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Otite esterna malinna 400 mg tlitt darbiet 28 gurnata sa 3 xhur
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Pijelonefrite 400 mg darbtejn 7 sa 21 gurnata, jista’ jitkompla
apparat ta’ l-awrina | komplikata u mhux kuljum sa 400 mg tlitt | ghal aktar minn 21 gurnata f*xi
komplikata darbiet kuljum ¢irkostanzi specifici (bhal
axxessi)
Prostatite 400 mg darbtejn 2 sa 4 gimghat (akuta)
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Epididimo-orkite u 400 mg darbtejn ta’ l-inqas 14-il gurnata
organi genitali mard infjammatorju kuljum sa 400 mg tlitt
tal-pelvi darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn gurnata
apparat gastro- patogeni batterici kuljum
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 5 granet
Shigella dysenteriae kuljum
tip 1
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 3 granet
Vibrio cholerae kuljum
Typhoid fever 400 mg darbtejn 7 granet
kuljum
Infezzjonijiet intra- 400 mg darbtejn 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati kuljum sa 400 mg tlitt
minn batterja Gram- darbiet kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 400 mg darbtejn massimu ta’ 3 xhur
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Kura jew profilassi ta’ nfezzjonijiet f’pazjenti 400 mg darbtejn Terapija ghandha titkompla tul
b’newtropenija severa Ciprofloxacin ghandu kuljum sa 400 mg tlitt il-perijodu kollu tan-
jinghata flimkien ma’ sustanza(i) darbiet kuljum newtropenija

antibatterika xierqa.
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz
bidla ghal terapija orali
malajr kemm jista’ jkun)

Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’
antrace mehud man-nifs ghall-persuni li

jinhtiegu kura parenterali.

L-ghoti tal-medic¢ina ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli wara suspett jew konferma

ta’ esponiment.

400 mg darbtejn
kuljum

b

60 gurnata mill-konferma ta
esponiment ghal Bacillus
anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjoni

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz
bidla ghal terapija orali
malajr kemm jista’ jkun)

Fibrozi ¢istika

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

10 sa 14-il gurnata

Infezzjonijiet komplikati ta’
l-apparat ta’ l-awrina u
pijelonefrite

9

6 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 10 mg/kg ta
piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum
b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

10 sa 21 gurnata

Kura li tfejjaq ta’ antrace
mehud man-nifs wara
esponiment ghall-persuni li
jinhtiegu kura parenterali.
L-ghoti tal-medic¢ina ghandu
jinbeda mill-aktar fis possibli
wara suspett jew konferma
ta’ esponiment.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 2 x
15 mg/kg ta’ piz tal-gisem darbtejn
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

60 gurnata mill-konferma
ta’ esponiment ghal
Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi ohra

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet
kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull doza

Skond it-tip ta’ infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina

Krejatinina fis-Serum

Dosa Fil-Vini [mg]

[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 200-400 mg kull 12 h
<30 > 169 200-400 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 200-400 mg kull 24 h
(wara dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 200-400 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.

Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

214




Metodu ta’ [-ghoti

Ciprofloxacin ghandu jinghata permezz ta’ infuzjoni fil-vini. Ghat-tfal, it-tul ta’ l-infuzjoni huwa 60
minuta.

F’pazjenti adulti, il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 60 minuta ghal 400 mg Ciprofloxacin Bayer u 30 minuta
ghal 200 mg Ciprofloxacin Bayer. Infuzjoni bil-mod go vina kbira tnaqqas l-iskomdu ghall-pazjent u
r-riskju ta’ irritazzjoni tal-vina.

Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni tista’ tigi nfuza direttament jew wara li tithallat ma’ soluzzjonijiet ghall-
infuzjoni kompatibbli ohra (ara sezzjoni 6.2).

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita ec¢essiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici
Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobi¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra 1-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
I-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tichu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u I-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs
L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.
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Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, etd medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-Zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuq ma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, inffammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).
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Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruqg, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medic¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din I-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li qed jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza e¢c¢essiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
koné¢entrazzjonijiet fis-serum (ez. ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).
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Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jichdu ciprofloxacin.

Reazzjoni fis-Sit ta’ I-Injezzjoni

Reazzjonijiet lokali fis-sit ghal gol-vini gew irrapportati b’ghoti fil-vini ta’ ciprofloxacin. Dawn ir-
reazzjonijiet huma aktar frekwenti jekk il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 30 minuta jew inqas. Dawn jistghu
jidrhu bhala reazzjonijiet lokali tal-gilda li jghaddu malajr wara Ii titlesta lI-infuzjoni. Ghoti
sussegwenti fil-vini mhux kontra-indikat sakemm ir-reazzjonijiet ma jergghux jidrhu jew imorru ghall-
aghar.

Kwantita ta’ NaCl

F’pazjenti li ghalihom it-tehid ta’ sodium huwa t’interess mediku (pazjenti b’insuffi¢jenza kongestiva
tal-qalb, insuffi¢jenza renali, sindrome nefrotiku, ec¢.), il-kwantita addizzjonali ta’ sodium ghandha
tittieched f’kunsiderazzjoni (ghal kontenut ta’ sodium chloride, ara sezzjoni 2).

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
I-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti medicinali ohira fuq ciprofloxacin:

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
Ciprofloxacin izid il-koncentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fug prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*Cy:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fl-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assocjata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u Zjieda fir -riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koncentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
konéentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢éekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi ohra ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati konc¢entrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.
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Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medic¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ Zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu ged jirCievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond 1-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun difficli biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f* C,,,x u I-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Waqt u ezatt wara I-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, koncentrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar 1-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarquéa mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-

ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh, dijarea,
rimettar, zjieda temporanja fit-transaminases, raxx u reazzjonijiet fis-sit ta’ I-injezzjoni u l-infuzjoni. .

ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
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analizi ta’ frekwenza jichu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin. .
Sistema tal- Komuni Mhux Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100 sa < Komuni |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
Organi 1/10 >1/1 000 sa 000 maghrufa
<1/100 (ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Infezzjonijiet u Superinfezzj | Kolite assocjata
Infestazzjonijiet onjjietmill- |ma’ antibijotici
moffa (rari hafna
b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija
Demm u tas- Anemija emolitika
Sistema Newtropenija Agranulocitosi
Limfatika Lewkocitosi Pancitopenija
Trombocitopenija | (ta’ periklu
Trombocitemija ghall-hajja)
Depressjoni tal-
mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni allergika | Reazzjoni
Sistema Immuni Edima allergika anafilattika
/angjoedima Xokk
anafilattiku (ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija | Iperglicemija
Metabolizmu u
n-Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja | Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
/ agitazzjoni |ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras | Parastesjau Emigranja Newropatija
Sistema Nervuza Sturdament | Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Disturbi ta’ | Ipoestesija koordinazzjoni | sezzjoni 4.4)
l-irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- | Aé¢cessjonijiet (ara | Disturbi fin-nerv
toghma sezzjoni 4.4) tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
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Sistema tal- Komuni Mhux Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100 sa < Komuni |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
Organi 1/10 =>1/1 000 sa 000 maghrufa
<1/100 (ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Disturbi fl- Disturbi fil-vista Disturbi fil-
Ghajnejn kuluri visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-widnejn
Widnejn u fis- Telf ta’ smigh /
Sistema Nugqqas fis-smigh
Labirintika
Disturbi fil-Qalb Takikardija Arritmija
ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz kondizzjoni
Toracic¢i u azmatika)
Medjastinali
Disturbi Gastro- | Tqalligh Rimettar Pankrejatite
intestinali Dijarea Wegghat
gastro-
intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-
Fwied u fil- transaminase | fwied fwied (rari
Marrara s Ikterus kolestatiku | hafna tavvanza
Zjieda fil- Epatite ghall-
bilirubin insuffi¢jenza tal-
fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita (ara | Eritima
Tessuti ta’ Taht Urtikarja sezzjoni 4.4) multiforme
il-Gilda Eritima
nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
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Sistema tal- Komuni Mhux Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ 1- >1/100 sa < Komuni |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
Organi 1/10 =>1/1 000 sa 000 maghrufa
<1/100 (ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh Mijalgja Indebboliment
Muskolu- muskolu- Artrite muskolari
skeltrali u tal- skeltrali (e.z. | Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
Connective ugigh fl- tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
Tissue estremitajiet, | bughawwieg (l-aktar Achilles
ugigh fid- tendon) (ara
dahar, ugigh sezzjoni 4.4)
fis-sider) Rkadar tas-
Artralgja sintomi ta’
myasthenia
gravis (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment | Insuffi¢jenza renali
Kliewi u fis- renali Ematurja
Sistema Urinarja Kristallurja (ara
sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Generali| Reazzjonijiet | Astenja Edima
u Kondizzjonijiet | fis-sit ta’ 1- Deni Gharaq (iperidrosi)
ta' Mnejn injezzjoni u 1-
Jinghata infuzjoni (ghoti
fil-vini biss)
Investigazzjoniji Zjieda fl- Livell ta’
et alkaline prothrombin mhux
phosphatase | normali
fid-demm | Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

L-effetti mhux mixtieqa li gejjin ghandhom kategorija ta’ frekwenza oghla fis-sottogruppi ta’ pazjenti
li rcevew kura fil-vini jew sekwenzjali (fil-vini ghal orali):

Komuni

Rimettar, Zjieda temporanja fit-transaminases, Raxx

Mhux komuni

Edima

Trombo¢itopenija, Trombocitemija, Konfuzjoni u dizorjentazzjoni,
Alluc¢inazzjonijiet, Par- u disestesija, A¢cessjonijiet, Vertigo, Disturbi fil-
vista, Telf ta’ smigh, Takikardija, Vasodilatazzjoni, Pressjoni baxxa,
Indeboliment temporanju tal-fwied, Ikterus kolestatiku, Insuffi¢jenza renali,

Rari

Panc¢itopenija, Depressjoni tal-mudullun ta' I-ghadam, Xokk anafilattiku,
Reazzjonijiet psikoti¢i, Emigranja, Disturbi fix-xamm, Smigh imnaqqas,
Vaskulite, Pankreatite, Nekrosi tal-fwied, Petekja, Ticrit tat-tendon
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Pazjenti pedjatrici
L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fuq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9 Doza ec¢cessiva

Doza eccessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossicita. Doza ec¢cessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.

Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. II-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra I-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase [V, 1i huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
koné¢entrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristi¢i
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni qnr.
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Firxa ta’ l-attivita antibatterika.

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ 1-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R>1mg/L
Acinetobacter S<1mg/L R > 1 mg/L
Staphylococcus spp.' S <1mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5 mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S £0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5 mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. — punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispe¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk 1-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilita mhux irrakkomandata.

[l-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali li 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ I-inqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI BPMOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobici
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
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Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mpycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobici Gram-positive
Enterococcus faecalis (3)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae*
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw l-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna generalment juru rezistenza ghal
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fluoroquinolones ukoll. Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost 1-
ispeci ta’ staphylococci kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li
jittiechdu minn sptar.

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara infuzjoni fil-vini ta’ ciprofloxacin il-medja tal-kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum intlahqu fl-
ahhar ta’ l-infuzjoni. Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin kienet lineari tul il-firxa tad-doza sa 400 mg
moghtija fil-vini.

Paragun tal-parametri farmakokineti¢i ghal kors ta’ dozi fil-vini ta’ darbtejn kuljum u tliet darbiet
kuljum ma indika I-ebda evidenza ta’ akkumulazzjoni tal-medi¢ina ghal ciprofloxacin u lI-metaboliti
tieghu.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 200 mg ciprofloxacin jew I-ghoti orali ta’ 250 mg ciprofloxacin, it-
tnejn moghtija kull 12-il siegha, ipproducew erja taht il-kurva (AUC) tal-konc¢entrazzjoni fis-serum
kontra 1-hin ekwivalenti.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 12-il siegha kienet bijoekwivalenti ghal
doza orali ta’ 500 mg kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Id-doza fil-vini ta’ 400 mg moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha wasslet ghal Cmax
simili ghal dik osservata b’doza orali ta’ 750 mg.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 8§ sighat hija ekwivalenti ghal kors orali
ta’ 750 mg moghti kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq koncentrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses,feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
koncentrazzjonijiet totali li jaqabzu dawk tal-koncentrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati kon¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, 1i kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a 1-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)

Ghoti fil-Vini
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 61.5 15.2
Metaboliti (M;-M,) 9.5 2.6
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It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli Cy,, u lI-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtici. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu specjali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutageni¢ita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f’esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha 1-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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6.4 Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

Biex jigi facilitat 1-uzu, it-tapp tal-kunjett ta’ l-infuzjoni ghandu jittaqqab fi¢-cirku ta’ gewwa.
Penetrazzjoni tac-cirku ta’ barra jista’ jwassal ghal hsara lit-tapp tal-kunjett.

Kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness | - Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1.  ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assoc¢jati mieghu (ara Anness I) 200 mg/100 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness [ — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-infuzjoni.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 200 mg/100 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet 1i gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spec¢jali lil taghrif

disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.
Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika
- jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ 1-awrina

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ I-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf 1i huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ 1-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
. Infezzjonijet intra-addominali
. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
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° Otite esterna malinna

. Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet {’pazjenti b’newtopenija

. Antra¢e mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f*fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u I-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti I-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Il-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn certu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra l-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f*pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum fmg | Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Irkadar akut ta’ 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | sinusite kronika kuljum sa 400 mg tlitt
ta’ fuq darbiet kuljum
Otite medja kronika 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Otite esterna malinna 400 mg TID 28 gurnata sa 3 xhur
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

Infezzjonijiet ta’ - | Pijelonefrite 400 mg darbtejn 7 sa 21 gurnata, jista’ jitkompla
apparat ta’ l-awrina | komplikata u mhux kuljum sa 400 mg tlitt ghal aktar minn 21 gurnata f’xi
komplikata darbiet kuljum ¢irkostanzi specifici (bhal
axxessi)
Prostatite 400 mg darbtejn 2 sa 4 gimghat (akuta)
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Epididimo-orkite u 400 mg darbtejn ta’ l-inqas 14-il gurnata
organi genitali mard infjammatorju kuljum sa 400 mg tlitt
tal-pelvi darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn gurnata
apparat gastro- patogeni batterici kuljum
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 5 granet
Shigella dysenteriae kuljum
tip 1
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 3 granet
Vibrio cholerae kuljum
Typhoid fever 400 mg darbtejn 7 granet
kuljum
Infezzjonijiet intra- 400 mg darbtejn 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati kuljum sa 400 mg tlitt
minn batterja Gram- darbiet kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 400 mg darbtejn massimu ta’ 3 xhur
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Kura jew profilassi ta’ nfezzjonijiet f’pazjenti 400 mg darbtejn Terapija ghandha titkompla tul
b’newtropenija severa Ciprofloxacin ghandu kuljum sa 400 mg tlitt il-perijodu kollu tan-
jinghata flimkien ma’ sustanza(i) darbiet kuljum newtropenija
antibatterika xierqa.
Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’ 400 mg darbtejn 60 gurnata mill-konferma ta’
antrace mehud man-nifs ghall-persuni li kuljum esponiment ghal Bacillus

jinhtiegu kura parenterali.
L-ghoti tal-medi¢ina ghandu jinbeda mill-

anthracis
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum fmg | Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

ta’ esponiment.

aktar fis possibli wara suspett jew konferma

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjoni Doza ta’ kuljum f’mg Tul totali tal-kura

(inkluz bidla ghal
terapija orali malajr

kemm jista’ jkun)

Fibrozi ¢istika 10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum 10 sa 14-il gurnata

b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

Infezzjonijiet 6 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 10 mg/kg ta’ piz tal- 10sa 21 gurnata

komplikati ta’ 1- gisem tlitt darbiet kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull

apparat ta’ l-awrina | doza.

u pijelonefrite

Kura li tfejjaq ta’ 10 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 2 x 15 mg/kg ta’ piz 60 gurnata mill-

antrace mehud man- | tal-gisem darbtejn kuljum b’massimu ta’ 400 mg konferma ta’ esponiment

nifs wara kull doza. ghal Bacillus anthracis

esponiment ghall-

persuni li jinhtiegu

kura parenterali.

L-ghoti tal-

medic¢ina ghandu

jinbeda mill-aktar

fis possibli wara

suspett jew

konferma ta’

esponiment.

Infezzjonijiet severi | 10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum Skond it-tip ta’

ohra b’massimu ta’ 400 mg kull doza infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.

Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis- Dosa Fil-Vini [mg]
[mL/min/ 1.73 m?] Serum
[umol/L]

> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.

30-60 124 to 168 200-400 mg kull 12 h

<30 > 169 200-400 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 200-400 mg kull 24 h (wara

dijalisi)
Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 200-400 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
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Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ I-ghoti

Ciprofloxacin ghandu jinghata permezz ta’ infuzjoni fil-vini. Ghat-tfal, it-tul ta’ 1-infuzjoni huwa 60
minuta.

F’pazjenti adulti, il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 60 minuta ghal 400 mg Ciprofloxacin Bayer u 30 minuta
ghal 200 mg Ciprofloxacin Bayer. Infuzjoni bil-mod go vina kbira tnaqqas l-iskomdu ghall-pazjent u
r-riskju ta’ irritazzjoni tal-vina.

Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni tista’ tigi nfuza direttament jew wara li tithallat ma’ soluzzjonijiet ghall-
infuzjoni kompatibbli ohra (ara sezzjoni 6.2).

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici

Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.

Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tiehu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u [-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ I-antrace.

233



Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru l-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, etd medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ I-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-Zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ I-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffi¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefi¢¢ju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifi¢i minbarra dawk imsemmijin fuqma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali

Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
organizmu li gqed jikkawza I-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefi¢¢ju, ciprofloxacin jista’
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, inffammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li qed jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt kura b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8).
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Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’disturbi tas-CNS li jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatri¢i jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologic¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruqg, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medic¢ini kontra l-peristalsi huma kontra-indikati
f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ l-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita ec¢essiva ta’ 1-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l1-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.

Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din I-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li qed jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza e¢c¢essiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
konéentrazzjonijiet fis-serum, specjalment (ez ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).
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Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jichdu ciprofloxacin.

Reazzjoni fis-Sit ta’ I-Injezzjoni

Reazzjonijiet lokali fis-sit ghal gol-vini gew irrapportati b’ghoti fil-vini ta’ ciprofloxacin. Dawn ir-
reazzjonijiet huma aktar frekwenti jekk il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 30 minuta jew inqas. Dawn jistghu
jidrhu bhala reazzjonijiet lokali tal-gilda li jghaddu malajr wara Ii titlesta lI-infuzjoni. Ghoti
sussegwenti fil-vini mhux kontra-indikat sakemm ir-reazzjonijiet ma jergghux jidrhu jew imorru ghall-
aghar.

Kwantita ta’ NaCl

F’pazjenti li ghalihom it-tehid ta’ sodium huwa t’interess mediku (pazjenti b’insuffi¢jenza kongestiva
tal-qalb, insuffi¢jenza renali, sindrome nefrotiku, ec¢.), il-kwantita addizzjonali ta’ sodium ghandha
tittieched f’kunsiderazzjoni (ghal kontenut ta’ sodium chloride, ara sezzjoni 2).

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
I-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti medicinali ohira fuq ciprofloxacin:

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
Ciprofloxacin izid il-koncentrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fug prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*Cy:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fl-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija assocjata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.

Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda u zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assocjati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koncentrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt 1-uzu fl-istess il-
koné¢entrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢éekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi ohra ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati konc¢entrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.
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Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medic¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ Zjidiet fl-attivita orali kontra l-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu ged jirCievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond 1-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun difficli biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ I-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f* C,,,x u I-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Ghalkemm Wagqt u ezatt wara 1-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati
sorveljanza ta’effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni
4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin nisa tqal ma jindika l-ebda tossi¢ita malformattiva
jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma jurux effetti hziena
diretti jew indiretti rigward tossi¢ita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux imwielda esposti ghal
quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarqu¢a mhux matura, ghalhekk, ma jistax jigi eskluz li I-
medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquca tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu immatur / fetu uman (ara
sezzjoni 5.3).

Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li l-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat wagqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba l-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-

ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh, dijarea,
rimettar, zjieda temporanja fit-transaminases, raxx u reazzjonijiet fis-sit ta’ I-injezzjoni u l-infuzjoni. .

ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
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analizi ta’ frekwenza jichu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin..
Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta> | >1/100 sa >1/1000sa |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjonij | Kolite asso¢jata
u ietmill-moffa ma’ antibijotici
Infestazzjoniji (rari hafna
et b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija emolitika
Demm u tas- Anemija Agranulo¢itosi
Sistema Newtropenija Pancitopenija (ta’
Limfatika Lewkocitosi periklu ghall-hajja)
Trombocitopenija | Depressjoni tal-
Trombocitemija mudullun ta’ I-
ghadam (ta’
periklu ghall-hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni allergika | Reazzjoni
Sistema Edima allergika anafilattika
Immuni /angjoedima Xokk anafilattiku
(ta’ periklu ghall-
hajja) (ara sezzjoni
4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici eccessiva dizorjentament psikotici (ara
psikomotorja/ |Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
agitazzjoni ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet (ara | Disturbi fin-nerv
toghma sezzjoni 4.4) tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista Disturbi fil-kuluri
Ghajnejn visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-widnejn
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Sistema tal- Komuni | Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’> | >1/100 sa >1/1000sa |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Widnejn u fis- Telf ta’ smigh /
Sistema Nuqgqas fis-smigh
Labirintika
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz kondizzjoni
Toracic¢i u azmatika)
Medjastinali
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat gastro-
intestinali intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-fwied
Fwied u fil- transaminases fwied (rari hafna
Marrara Z_] ieda fil- Ikterus kolestatiku | tavvanza gha]]-
bilirubin Epatite insuffi¢jenza tal-
fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita (ara | Eritima multiforme
Tessuti ta’ Urtikarja sezzjoni 4.4) Eritima nodosum
Taht il-Gilda Sindrome Stevens-
Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-hajja)
Nekrolisi
epidermika tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-hajja)
Disturbi Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
Muskolu- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
skeltrali u tal- ugigh fl- Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
Connective estremitajiet, tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza

Klassifika ta’> | >1/100 sa >1/1000sa |>1/10000sa<1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Tissue ugigh fid-dahar, |bughawwieg (l-aktar Achilles
ugigh fis-sider) tendon) (ara
Artralgja sezzjoni 4.4)

Rkadar tas-sintomi
ta’ myasthenia
gravis (ara sezzjoni

4.4)
Disturbi fil- Indeboliment Insuffi¢jenza renali
Kliewi u fis- renali Ematurja
Sistema Kristallurja (ara
Urinarja sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Reazzjoniji | Astenja Edima
Generali u et fis-sitta’ | Deni Gharagq (iperidrosi)
Kondizzjonijiet| 1-injezzjoni
ta' Mnejn ul-
Jinghata infuzjoni
(ghoti fil-
vini biss)
Investigazzjon Zjieda fl- Livell ta’
ijiet alkaline prothrombin mhux
phosphatase fid- | normali
demm Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

L-effetti mhux mixtieqa li gejjin ghandhom kategorija ta’ frekwenza oghla fis-sottogruppi ta’ pazjenti
li rcevew kura fil-vini jew sekwenzjali (fil-vini ghal orali):

Komuni Rimettar, Zjieda temporanja fit-transaminases, Raxx

Mhux komuni Tromboc¢itopenija, Tromboc¢itemija, Konfuzjoni u dizorjentazzjoni,
Allu¢inazzjonijiet, Par- u disestesija, Accessjonijiet, Vertigo, Disturbi fil-
vista, Telf ta’ smigh, Takikardija, Vasodilatazzjoni, Pressjoni baxxa,
Indeboliment temporanju tal-fwied, Ikterus kolestatiku, Insuffi¢jenza renali,
Edima

Rari Pancitopenija, Depressjoni tal-mudullun ta' I-ghadam, Xokk anafilattiku,
Reazzjonijiet psikoti¢i, Emigranja, Disturbi fix-xamm, Smigh imnaqgqas,
Vaskulite, Pankreatite, Nekrosi tal-fwied, Petekja, Tiérit tat-tendon

Pazjenti pedjatrici
L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fuq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9 Doza ec¢cessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.
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Sintomi ta’ doza ec¢¢essiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, ac¢essjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata I-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.

Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase IV, li huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-eftikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cy.x) u 1-
konéentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ reZistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ’DNA gyrase u f’topoisomerase IV. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimi¢i ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u 1-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni qnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <0.5 mg/L R>1mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R>1mg/L
Acinetobacter S<1mg/L R > 1 mg/L
Staphylococcus spp.' S <1mg/L R > 1 mg/L
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Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speci *

1. Staphylococcus spp. — punti kritici ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta” MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispec¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk l-ispeci

fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

Il-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spe¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali 1 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ l-inqas xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispeci rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’

Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI B'MOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobiéi
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae (%)
Mycoplasma hominis (8$)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Enterococcus faecalis (3)
Staphylococcus spp. (2)
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Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii’*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens ™

Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobici
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

© Rata ta’ rezistenza > 50 % fwiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ I-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara 1-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittichdu minn sptar.
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5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara infuzjoni fil-vini ta’ ciprofloxacin il-medja tal-kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum intlahqu fl-
ahhar ta’ l-infuzjoni. Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin kienet lineari tul il-firxa tad-doza sa 400 mg
moghtija fil-vini.

Paragun tal-parametri farmakokinetic¢i ghal kors ta’ dozi fil-vini ta’ darbtejn kuljum u tliet darbiet
kuljum ma indika I-ebda evidenza ta’ akkumulazzjoni tal-medi¢ina ghal ciprofloxacin u lI-metaboliti
tieghu.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 200 mg ciprofloxacin jew I-ghoti orali ta’ 250 mg ciprofloxacin, it-
tnejn moghtija kull 12-il siegha, ipproducew erja taht il-kurva (AUC) tal-konc¢entrazzjoni fis-serum
kontra 1-hin ekwivalenti.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 12-il siegha kienet bijoekwivalenti ghal
doza orali ta’ 500 mg kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Id-doza fil-vini ta’ 400 mg moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha wasslet ghal Cmax
simili ghal dik osservata b’doza orali ta’ 750 mg.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 8 sighat hija ekwivalenti ghal kors orali
ta’ 750 mg moghti kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq kon¢entrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses, feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
koncentrazzjonijiet totali li jaqabzu dawk tal-koncentrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati kon¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, 1i kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a 1-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)

Ghoti fil-Vini
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 61.5 15.2
Metaboliti (M;-M,) 9.5 2.6

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.
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Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-
bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatri¢i huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ ingas minn sena meta mgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtic¢i. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.

5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutageni¢ita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u f esperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha I-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

Biex jigi facilitat l-uzu, it-tapp tal-kunjett ta’ l-infuzjoni ghandu jittaqqab fi¢-¢irku ta’ gewwa.
Penetrazzjoni ta¢-¢irku ta’ barra jista’ jwassal ghal hsara lit-tapp tal-kunjett.

Kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assoc¢jati mieghu (ara Anness I) 400 mg/200 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness [ — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-infuzjoni.

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

4. TAGHRIF KLINIKU

4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Ciprofloxacin Bayer 400 mg/200 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni huwa ndikat ghall-kura ta’ 1-
infezzjonijiet 1i gejjin (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1). Ghandha tinghata attenzjoni spec¢jali lil taghrif
disponibbli dwar ir-rezistenza ghal ciprofloxacin gabel tinbeda t-terapija.

Ghandha tinghata konsiderazzjoni lill-gwida uffi¢jali dwar l-uzu xieraq ta’ sustanzi kontra l-batterja.

Adulti

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju ta’ isfel ikkawzati minn batterja Gram-negative
- irkadar tal-marda pulmonari ostruttiva kronika
- infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika jew f’bronkjektasi
- pnewmonja

. Otite medja kronika b’suppurazzjoni

. Rkadar akut ta’ sinusite kronika, spe¢jalment jekk dawn huma kkawzati minn batterja Gram-
negative

. Infezzjonijiet fl-apparat ta’ 1-awrina

. Epididimo-orkite inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

. Marda infjammatorja tal-pelvi inkluz kazijiet ikkawzati minn Neisseria gonorrhoeae

Fl-infezzjonijiet ta’ 1-apparat genitali msemmija fuq meta jkun mahsub jew maghruf li huma kkawzati
minn Neisseria gonorrhoeae huwa importanti hafna li jinkiseb taghrif lokali dwar il-prevalenza ta’
rezistenza ghal ciprofloxacin u li tigi kkonfermata suxxettibilita bbazata fuq analizi ta’ laboratorju.

. Infezzjonijiet ta’ l-apparat gastro-intestinali (e.z. dijarea tal-vjaggaturi)
. Infezzjonijet intra-addominali
. Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab ikkawzati minn batterja Gram-negative
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° Otite esterna malinna

. Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u tal-gogi

. Kura ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Profilassi ta’ infezzjonijiet f’pazjenti b’newtopenija

. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Tfal u adoloxxenti

. Infezzjonijiet bronko-pulmonari f’fibrozi ¢istika kkawzata minn Pseudomonas aeruginosa
. Infezzjonijiet ikkumplikati fl-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite
. Antrace mehud man-nifs (profilassi wara esponiment u kura ta’ fejqan)

Ciprofloxacin jista’ jintuza wkoll biex jikkura infezzjonijiet severi fit-tfal u adoloxxenti fejn dan huwa
kkunsidrat 1i huwa necéessarju

Il-kura ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrozi ¢istika u/jew
infezzjonijiet severi fit-tfal u 1-adoloxxenti (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Id-dozagg huwa determinat mill-indikazzjoni, is-severita u s-sit ta’ l-infezzjoni, s-suxxettibilita ta’ 1-
organizmu(i) li qed jikkawza/jikkawzaw l-infezzjoni ghal ciprofloxacin, il-funzjoni renali tal-pazjent
u, fit-tfal u l-adoloxxenti 1-piz tal-gisem.

It-tul tal-kura jiddependi mis-severita tal-marda u 1-progress kliniku u batterjologiku.

Wara bidu ta’ kura fil-vini, il-kura tista’ tinqaleb ghall-kura orali b’pilloli jew suspensjoni jekk indikat
klinikament skond l-opinjoni tat-tabib. Kura IV ghandha tigi segwita b’kura mir-rotta orali malajr
kemm jista’ jkun.

F’kazijiet severi jew jekk il-pazjent ma jistax jiehu l-pilloli (e.z. pazjenti fuq nutrizzjoni enterali),
huwa rrakkomandat li t-terapija tinbeda b’ciprofloxacin gol-vini sakemm tkun possibli bidla ghall-
ghoti orali.

II-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn certu batterja (e.z. Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
jew Staphylococci) ghandu mnejn tkun tinhtieg dozi oghla ta’ ciprofloxacin u ghoti flimkien ma'
sustanzi kontra l-batterja xierqa ohra.

Il-kura ta’ xi infezzjonijiet (e.z. marda infjammatorja tal-pelvi, infezzjonijiet intra-addominali,
infezzjonijiet f*pazjenti newtropenici u infezzjonijiet ta’ I-ghadam u tal-gogi) jistghu jinhtiegu 1-ghoti
flimkien ma’ sustanzi kontra l-batterja xierqa skond il-patogeni nvoluti.

Adulti
Indikazzjonijiet Doza ta’ kuljum fmg | Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)
Infezzjonijiet ta’ l-apparat respiratorju t’isfel 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

Infezzjonijiet ta’ 1- | Irkadar akut ta’ 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
apparat respiratorju | sinusite kronika kuljum sa 400 mg tlitt
ta’ fuq darbiet kuljum
Otite medja kronika 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
b’suppurazzjoni kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Otite esterna malinna 400 mg tlitt darbiet 28 gurnata sa 3 xhur
kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Pijelonefrite 400 mg darbtejn 7 sa 21 gurnata, jista’ jitkompla
apparat ta’ l-awrina | komplikata u mhux kuljum sa 400 mg tlitt ghal aktar minn 21 gurnata f*xi
komplikata darbiet kuljum ¢irkostanzi specifici (bhal
axxessi)
Prostatite 400 mg darbtejn 2sa 4 gimghat (akuta)
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ I- | Epididimo-orkite u 400 mg darbtejn ta’ l-inqas 14-il gurnata
organi genitali mard infjammatorju kuljum sa 400 mg tlitt
tal-pelvi darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1- | Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn gurnata
apparat gastro- patogeni batterici kuljum
intestinali u inkluz Shigella spp.
infezzjonijiet intra- | minbarra Shigella
addominali dysenteriae tip 1 u
kura emperika ta’
dijarea severa tal-
vjaggaturi
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 5 granet
Shigella dysenteriae kuljum
tip 1
Dijarea kkawzata minn 400 mg darbtejn 3 granet
Vibrio cholerae kuljum
Typhoid fever 400 mg darbtejn 7 granet
kuljum
Infezzjonijiet intra- 400 mg darbtejn 5 sa 14-il gurnata
addominali kkawzati kuljum sa 400 mg tlitt
minn batterja Gram- darbiet kuljum
negative
Infezzjonijiet tal-gilda u tat-tessut artab 400 mg darbtejn 7 sa 14-il gurnata
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
Infezzjonijiet ta’ 1-ghadam u 1-gogi 400 mg darbtejn massimu ta’ 3 xhur
kuljum sa 400 mg tlitt
darbiet kuljum
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Indikazzjonijiet

Doza ta’ kuljum f’mg

Tul totali tal-kura (inkluz bidla
ghal terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

jinhtiegu kura parenterali.

L-ghoti tal-medic¢ina ghandu jinbeda mill-
aktar fis possibli wara suspett jew konferma
ta’ esponiment.

Kura jew profilassi ta’ nfezzjonijiet f’pazjenti 400 mg darbtejn Terapija ghandha titkompla tul
b’newtropenija severa Ciprofloxacin ghandu kuljum sa 400 mg tlitt il-perijodu kollu tan-
jinghata flimkien ma’ sustanza(i) darbiet kuljum newtropenija
antibatterika xierqa.

Profilassi wara esponiment u kura li tfejjaq ta’ 400 mg darbtejn 60 gurnata mill-konferma ta’
antrace mehud man-nifs ghall-persuni li kuljum esponiment ghal Bacillus

anthracis

Tfal u adoloxxenti

Indikazzjoni

Doza ta’ kuljum f’mg

Thul totali tal-kura
(inkluz bidla ghal
terapija orali malajr
kemm jista’ jkun)

Fibrozi ¢istika

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum
b’massimu ta’ 400 mg kull doza.

10 sal4-il gurnata

Infezzjonijiet
komplikati ta’ 1-
apparat ta’ l-awrina
u pijelonefrite

doza.

6 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 10 mg/kg ta’ piz tal-
gisem tlitt darbiet kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull

10 sa 21 gurnata

Kura li tfejjaq ta’
antrace mehud man-
nifs wara
esponiment ghall-
persuni li jinhtiegu
kura parenterali.
L-ghoti tal-
medic¢ina ghandu
jinbeda mill-aktar
fis possibli wara
suspett jew
konferma ta’
esponiment.

doza.

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem sa 15 mg/kg ta’ piz tal-
gisem darbtejn kuljum b’massimu ta’ 400 mg kull

60 gurnata mill-
konferma ta’ esponiment
ghal Bacillus anthracis

Infezzjonijiet severi
ohra

10 mg/kg ta’ piz tal-gisem tlitt darbiet kuljum
b’massimu ta’ 400 mg kull doza

Skond it-tip ta’
infezzjoni

Pazjenti anzjani

Pazjenti anzjani ghandhom jir¢ievu doza maghzula skond is-severita tal-infezzjoni u t-tnehhija tal-

krejatinina tal-pazjent.
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Indeboliment tal-kliewi u tal-fwied

Dozi rrakkomandati tal-bidu u ta’ manteniment ghall-pazjenti b’funzjoni tal-kliewi indebolita:

Tnehhija tal-krejatinina Krejatinina fis-Serum Dosa Fil-Vini [mg]
[mL/min/ 1.73 m?] [umol/L]
> 60 <124 Ara Doza tas-Soltu.
30-60 124 to 168 200-400 mg kull 12 h
<30 > 169 200-400 mg kull 24 h
Pazjenti fuq emodijalisi > 169 200-400 mg kull 24 h
(wara dijalisi)

Pazjenti fuq dijalisi tal-peritonew > 169 200-400 mg kull 24 h

F’pazjenti b’funzjoni indebolita tal-fwied m’hemmx bzonn ta’ aggustament fid-doza.
Id-dozagg fi tfal b’funzjoni tal-kliewi u/jew tal-fwied indebolita ma giex studjat.

Metodu ta’ I-ghoti

Ciprofloxacin ghandu jinghata permezz ta’ infuzjoni fil-vini. Ghat-tfal, it-tul ta’ 1-infuzjoni huwa 60
minuta.

F’pazjenti adulti, il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 60 minuta ghal 400 mg Ciprofloxacin Bayer u 30 minuta
ghal 200 mg Ciprofloxacin Bayer. Infuzjoni bil-mod go vina kbira tnaqqas l-iskomdu ghall-pazjent u
r-riskju ta’ irritazzjoni tal-vina.

Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni tista’ tigi nfuza direttament jew wara li tithallat ma’ soluzzjonijiet ghall-
infuzjoni kompatibbli ohra (ara sezzjoni 6.2).

4.3 Kontra-indikazzjonijiet

. Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva, ghal quinolones ohra jew ghal xi sustanzi mhux
attivi (ara sezzjoni 6.1).

. L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u tizanidine (ara sezzjoni 4.5).

4.4 Twissijiet spe¢jali u prekawzjonijiet ghall-uzu

Infezzjonijiet severi u infezzjonijiet imhalta b’patogeni Gram-positive u anaerobici

Ciprofloxacin bhala monoterapija mhux adattat ghall-kura ta’ infezzjonijiet severi u ta’ infezzjonijiet

imhalta li jistghu jkunu kkawzati minn patogeni Gram-positive jew anaerobic¢i. F’infezzjonijiet bhal
dawn ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanzi xierqa ohra kontra I-batterja.

Infezzjonijiet ikkawzati minn Streptococci (inkluz Streptococcus pneumoniae)
Ciprofloxacin mhux irrakkomandat ghall-kura ta’ infezzjonijiet ikkawzati minn streptococci minhabba
effika¢ja mhux adegwata

Infezzjonijiet fl-apparat genitali

Epididimo-orkite u mard infjammatorju tal-pelvi jistghu jkunu kkawzati minn Neisseria gonorrhoeae
rezistenti ghal fluoroquinolone. Ciprofloxacin ghandu jinghata flimkien ma’ sustanza xierqa ohra kontra
l-batterja sakemm Neisseria gonorrhoeae rezistenti ghal Ciprofloxacin tista’ tkun eskluda. Jekk titjib
kliniku ma jintlahaqx wara 3 ijiem ta’ kura, it-terapija ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid.
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Infezzjonijiet intra-addominali
Hemm taghrif limitat dwar l-effikacja ta’ ciprofloxacin fil-kura ta’ infezzjonijiet intra-addominali ta’
wara kirurgija.

Dijarea tal-viaggaturi
L-ghazla ta’ ciprofloxacin ghandha tichu f’kunsiderazzjoni taghrif dwar ir-rezistenza ghal
ciprofloxacin f’patogeni rilevanti fil-pajjizi fejn sar il-vjagg.

Infezzjonijiet ta’ I-ghadam u I-gogi
Ciprofloxacin ghandu jintuza flimkien ma’ sustanzi kontra 1-mikrobi ohra skond ir-rizultati tad-
dokumentazzjoni mikrobijologika.

Antrace mehud man-nifs

L-uzu fil-bnedmin huwa bbazat fuq taghrif dwar is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali fuq
il-bhejjem flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Tobba li ged jikkuraw ghandhom jirreferu ghad-
dokumenti ta’ kunsens nazzjonali u/jew internazzjonali dwar il-kura ta’ l-antrace.

Tfal u adoloxxenti

L-uzu ta’ ciprofloxacin fi tfal u adoloxxenti ghandu jsegwi l-gwida uffi¢jali disponibbli. Kura
b’ciprofloxacin ghandha tinbeda biss minn tobba li ghandhom esperjenza fil-kura ta’ fibrosi cistika
u/jew infezzjonijiet severi fit-tfal u l-adoloxxenti.

Ciprofloxacin intwera li jikkawza artropatija fil-gogi li jgorru 1-piz ta’ bhejjem immaturi. Taghrif dwar
is-sigurta minn studju randomised double-blind dwar l-uzu ta’ ciprofloxacin fit-tfal (ciprofloxacin:
n=335, eta medja = 6.3 snin; komparaturi: n=349, eta medja = 6.2 snin; firxa ta’ l-eta = 1 sa 17-il sena)
wera in¢idenza ta’ artropatija suspettata relatata mal-medic¢ina (misjuba minn sinjali u sintomi klini¢i
relatati mal-gogi) mal-Gurnata +42 ta’ 7.2% u 4.6%. Rispettivament, l-in¢idenza ta’ artropatija relatata
mal-medi¢ina mal-vista ta’ wara sena kienet ta’ 9.0% u 5.7%. [z-zjieda fil-kazijiet ta’ artropatija
suspettata relatata mal-medicina tul iz-zmien ma kienetx statistikament sinifikanti bejn il-gruppi. II-
kura ghandha tinbeda biss wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-benefic¢ju/riskju, minhabba I-possibilta
ta’ avvenimenti avversi relatati mal-gogi u/jew mat-tessut tal-madwar.

Infezzjonijiet bronko-pulmonari f fibrozi cistika

Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 5-17-il sena. Esperjenza aktar limitata hija
disponibbli dwar il-kura ta’ tfal b’eta bejn sena u 5 snin.

Infezzjonijiet komplikati ta’ l-apparat ta’ l-awrina u pijelonefrite

Kura b’Ciprofloxacin ta’ infezzjonijiet ta’ l-apparat ta’ I-awrina ghandha tigi kkunsidrata meta kura
ohra ma tistax tigi wzata, u ghandha tigi bbazata fuq ir-rizultati tad-dokumentazzjoni mikrobijologika.
Provi klini¢i inkludew tfal u adoloxxenti b’eta ta’ 1-17-il sena.

Infezzjonijiet severi specifici ohra

Infezzjonijiet severi ohra skond il-gwida uffic¢jali, jew wara valutazzjoni b’attenzjoni tal-beneficcju-
riskju meta kura ohra ma tistax tigi wzata, jew wara falliment ta’ terapija konvenzjonali u meta d-
dokumentazzjoni mikrobijologika tista’ tiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

L-uzu ta’ ciprofloxacin ghall-infezzjonijiet severi specifici minbarra dawk imsemmijin fugma giex
ivvalutat fi provi klini¢i u l-esperjenza klinika hija limitata. Bhala konsegwenza, kawtela hija
rrakkomandata meta jigu kkurati pazjenti b’dawn l-infezzjonijiet.

Sensittivita eccessiva

jsehhu wara doza wahda (ara sezzjoni 4.8) u jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja. Jekk issehh reazzjoni
bhal din, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf u hija mehtiega kura medika xierqa.

Sistema Muskolu-skeletrali
Ciprofloxacin generalment m’ghandux jintuza f’pazjenti b’passat ta’ marda/disturb tat-tendon relatata
ma’ kura b’quinolone. Madankollu, f’kazijiet rari hafna, wara dokumentazzjoni mikrobijologika ta’ I-
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organizmu li ged jikkawza l-marda u valutazzjoni tal-bilan¢ ta’ riskju/benefic¢ju, ciprofloxacin jista
jigi preskritt lil dawn il-pazjenti ghall-kura ta’ ¢ertu infezzjonijiet severi, spe¢jalment f’kaz ta’
falliment tat-terapija standard jew rezistenza tal-batterja, fejn it-taghrif mikrobijologiku jista’
jiggustifika l-uzu ta’ ciprofloxacin.

Tendinite u ti¢irit tat-tendon (spec¢ejalment Achilles tendon), xi kultant bilaterali, jistghu jsehhu
b’ciprofloxacin, anki fl-ewwle 48 siegha ta’ kura. Ir-riskju ta’ tendinopatija jista’ jizdied f’pazjenti
anzjani jew f’pazjenti kkurati fl-istess waqt b’kortikosterojdi (ara sezzjoni 4.8).

Ma’ xi sinjal ta’ tedinite (e.z. nefha bl-ugigh, inffammazzjoni), kura b’ciprofloxacin ghandha
titwaqqaf. Wiehed ghandu joqghod attent biex isserrah id-drigh jew rigel affettwat.

Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’myasthenia gravis (ara sezzjoni 4.8).

Fotosensittivita

Ciprofloxacin intwera li jikkawza reazzjonijiet ta’ fotosensittivita. Pazjenti li ged jiehdu ciprofloxacin
ghandhom jigu avzati biex jevitaw esponiment dirett ghal dawl tax-xemx estensiv jew irradjazzjoni
UV wagqt il-kura (ara sezzjoni 4.8).

Sistema Nervuz Centrali

Quinolones huma maghrufa li jikkawzaw ac¢cessjonijiet jew ibaxxu I-limitu ghal accessjoni.
Ciprofloxacin ghandu jintuza b’kawtela f"pazjenti b’disturbi tas-CNS 1i jista’ jkollhom
predispozizzjoni ghal a¢¢essjonijiet. Jekk isehhu ac¢éessjonijiet ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf (ara
sezzjoni 4.8). Reazzjonijiet psikjatrici jistghu jsehhu anki wara l-ewwel ghoti ta’ ciprofloxacin.
F’kazijiet rari, depressjoni jew psikosi jistghu javvanzaw ghall-imgieba ta’ periklu ghall-pazjent
innifsu. F’dawn il-kazijiet, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf.

Kienu rrapportati kazijiet ta’ polinewropatija (bbazat fuq sintomi newrologi¢i bhal ugigh, hruq,
disturbi tas-sensi jew debbulizza fil-muskoli, wahedhom jew flimkien ma’ ohrajn) f’pazjenti li kienu
ged jir¢ievu ciprofloxacin. Ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf f’pazjenti li jkollhom esperjenza ta’
sintomi ta’ newropatija, ikluz ugigh, hruq, tingis, tnemnim, u/jew debbulizza biex ikun evitat I-
izvilupp ta’ kondizzjoni mhux riversibbli (ara sezzjoni 4.8).

Disturbi fil-qalb
Peress li ciprofloxacin huwa assocjat ma’ kazijiet ta’ titwil fil-QT (ara sezzjoni 4.8), ghandu jkun
hemm kawtela meta jigu kkurati pazjenti b’riskju ta’ arritmija torsades de pointes.

Sistema Gastro-intestinali

L-okkorrenza ta’ dijarea severa u persistenti waqt jew wara l-kura (inkluz bosta gimghat wara 1-kura)
tista’ tindika kolite asso¢jata ma’ antibijotiku (ta' periklu ghall-hajja b’possibilita ta’ rizultat fatali), li
tehtieg kura immedjata (ara sezzjoni 4.8). F’kazijiet bhal dawn, ciprofloxacin ghandu jitwaqqaf
immedjatament tabib u ghandha tinbeda terapija xierqa. Medicini kontra l-peristalsi huma kontra-
indikati f’din is-sitwazzjoni.

Sistema renali u ta’ [-awrina

Kienet irrapportata kristallurja relata ma’ 1-uzu ta’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). Pazjenti li qed
jir¢ievu ciprofloxacin ghandhom ikunu idratati sew u alkalinita e¢¢essiva ta’ l-awrina ghandha tigi
evitata.

Sistema tal-fwied u tal-marrara

Kazijiet ta’ nekrozi tal-fwied u insuffi¢jenza tal-fwied ta’ periklu ghall-hajja gew irrapportati
b’ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.8). F’kaz ta’ xi sinjali u sintomi ta’ marda tal-fwied (bhal anoressija,
suffejra, awrina skura, hakk, jew addome teneru), il-kura ghandha titwaqqaf.

Deficjenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase

F’pazjenti b’defi¢jenza ta’ glucose-6-phosphate dehydrogenase, kienu rrapportati reazzjonijiet
emoliti¢i b’ciprofloxacin. F’dawn il-pazjenti ciprofloxacin ghandu jigi evitat sakemm il-benefi¢¢ju
potenzjali ma jkunx ikkunsidrat bhala akbar mir-riskju possibli. F’dan il-kaz l-okkorrenza potenzjali
ta’ emolisi ghandha tigi sorveljata.
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Rezistenza

Wagqt jew wara kors ta’ kura b’ciprofloxacin jistghu jigu izolati batterja li juru rezistenza ghal
ciprofloxacin, bi jew bla superinfezzjoni evidenti klinikament. Jista’ jkun hemm riskju partikolari ta’
selezzjoni ghall-batterja rezistenti ghal ciprofloxacin waqt kura fit-tul u meta jigu kkurati infezzjonijiet
li jittiechdu minn sptar u/jew infezzjonijiet ikkawzati mill-ispe¢i Staphylococcus u Pseudomonas.

Citokromju P450

Ciprofloxacin jinibixxi lil CYP1A2 u ghalhekk jista’ jikkawza zjieda fil-kon¢entrazzjoni fis-serum ta’
sustanzi moghtija fl-istess waqt metabolizzati minn din I-enzima (e.z. theophylline, clozapine,
ropinirole, tizanidine). L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ tizanidine hija kontra-indikata.
Ghalhekk, pazjenti li qed jiehdu dawn is-sustanzi flimkien ma’ ciprofloxacin ghandhom jigu sorveljati
mill-vi¢in ghall-sinjali klini¢i ta’ doza e¢c¢essiva, u jista’ jkun hemm bzonn ta’ determinazzjoni tal-
kon¢entrazzjonijiet fis-serum(ez ta’ theophylline) (ara sezzjoni 4.5).

Methotrexate
L-uzu ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ methotrexate mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.5).

Interazzjoni mat-testijiet
L-attivita in-vitro ta’ ciprofloxacin kontra Mycobacterium tuberculosis tista’ taghti rizultati negattivi
foloz tat-testijiet batterjologici f’kampjuni minn pazjenti li jkunu ged jiehdu ciprofloxacin.

Reazzjoni fis-Sit ta’ I-Injezzjoni

Reazzjonijiet lokali fis-sit ghal gol-vini gew irrapportati b’ghoti fil-vini ta’ ciprofloxacin. Dawn ir-
reazzjonijiet huma aktar frekwenti jekk il-hin ta’ l-infuzjoni huwa 30 minuta jew inqas. Dawn jistghu
jidrhu bhala reazzjonijiet lokali tal-gilda li jghaddu malajr wara Ii titlesta lI-infuzjoni. Ghoti
sussegwenti fil-vini mhux kontra-indikat sakemm ir-reazzjonijiet ma jergghux jidrhu jew imorru ghall-
aghar.

Kwantita ta’ NaCl

F’pazjenti li ghalihom it-tehid ta’ sodium huwa t’interess mediku (pazjenti b’insuffi¢jenza kongestiva
tal-qalb, insuffi¢jenza renali, sindrome nefrotiku, ec¢.), il-kwantita addizzjonali ta’ sodium ghandha
tittieched f’kunsiderazzjoni (ghal kontenut ta’ sodium chloride, ara sezzjoni 2).

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarjiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Effetti ta’ prodotti medicinali ohira fuq ciprofloxacin:

Probenecid

Probenecid jinterferixxi mas-sekrezzjoni renali ta’ ciprofloxacin. L-ghoti flimkien ta’ probenecid u
ciprofloxacin izid il-kon¢entrazzjonijiet ta’ ciprofloxacin fis-serum.

Effetti ta’ ciprofloxacin fug prodotti medicinali ohra:

Tizanidine

Tizanidine m’ghandux jinghata flimkien ma’ ciprofloxacin (ara sezzjoni 4.3). Fi studju kliniku
b’individwi b’sahhithom, kien hemm zjieda fil-konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum (zjieda f*Cy:
7 darbiet, firxa: 4 sa 21 darba; zjieda fl-AUC: 10 darbiet, firxa: 6 sa 24 darba) meta moghti flimkien
ma’ ciprofloxacin. Konc¢entrazzjoni ta’ tizanidine fis-serum mizjuda hija asso¢jata ma’ effett ipotensiv
u sedattiv imsahhah.
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Methotrexate

Trasport fit-tubi renali ta’ methotrexate jista’ jigi inibit mill-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin, u dan
jista’ jwassal ghal-livelli ta’ methotrexate fil-plazma mizjuda. u Zjieda fir-riskju ta’ reazzjonijiet tossici
assoc¢jati ma’ methotrexate. L-uzu flimkien mhux irrakkomandat (ara sezzjoni 4.4).

Theophylline

L-ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u theophylline jista’ jikkawza zjieda mhux mixtieqa fil-
koné¢entrazzjoni ta’ theophylline fis-serum. Din tista’ twassl ghall-effetti sekondarji indotti minn
theophylline li rarament jistghu jkunu ta’ periklu ghall-hajja jew fatali. Waqt l-uzu fl-istess waqt il-
koncentrazzjonijiet ta’ theophylline fis-serum ghandhom jigu ¢¢ekkjati u d-doza ta’ theophylline
ghandha tigi mnaqqsa kif mehtieg (ara sezzjoni 4.4).

Derivattivi olira ta’ xanthine

Wara ghoti fl-istess waqt ta’ ciprofloxacin u kafeina jew pentoxifylline (oxpentifylline), kienu
rrapportati koncentrazzjonijiet fis-serum ta’ dawn id-derivati ta’ xanthine mizjuda.

Phenytoin

L-ghoti flimkien ta’ ciprofloxacin u phenytoin tista’ twassal ghal-livelli fis-serum ta’ phenytoin
mizjuda jew imnaqqsa, ghalhekk sorveljanza tal-livelli tal-medi¢ina hija rrakkomandata.

Sustanzi orali kontra il-koagulazzjoni tad-demm

L-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ warfarin jista’ jqawwi l-effetti tieghu kontra l-koagulazzjoni
tad-demm. Kien hemm hafna rapporti ta’ zjidiet fl-attivita orali kontra I-koagulazzjoni f’pazjenti li
kienu qed jir¢ievu sustanzi kontra l-batterja, inkluz fluoroquinolones. Ir-riskju jista’ jvarja skond I-
infezzjoni prezenti, l-eta u l-istat generali tal-pazjent biex il-kontribut tal-fluoroquinolone ghaz-zjieda
fl-INR (Proporzjon Normalizzat Internazzjonali) ikun diffi¢li biex jigi stmat. Huwa rrakkomandat 1i 1-
INR jigi sorveljat b’mod frekwenti waqt u ftit wara l-ghoti ta’ ciprofloxacin flimkien ma’ sustanza
orali kontra 1-koagulazzjoni tad-demm.

Ropinirole

Fi studju kliniku intwera li I-uzu ta’ ropinirole flimkien ma’ ciprofloxacin, inibitur moderat ta’ 1-
isozima CYP450 1A2, iwassal ghal zjieda f* Cy,.x u 1-AUC ta’ ropinirole ta’ 60% u 84%,
rispettivament. Wagqt u ezatt wara l-ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza
ta’ effetti sekondarji relatati ma’ ropinirole u aggustament xieraq fid-doza (ara sezzjoni 4.4).

Clozapine

Wara ghoti ta’ 250 mg ciprofloxacin flimkien ma’ clozapine ghal 7 granet, kon¢entrazzjonijiet fis-
serum ta’ clozapine u N-desmethylclozapine zdiedu b’29% u 31%, rispettivament. Waqt u ezatt wara
ghoti flimkien ma’ ciprofloxacin, huma rrakkomandati sorveljanza klinika u aggustament xieraq tad-
dozagg ta’ clozapine (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Tqala u Treddigh

Tqala

It-taghrif disponibbli dwar I-ghoti ta’ ciprofloxacin lil nisa tqal ma jindika l-ebda tossicita
malformattiva jew tossicita ghall-fetu/tarbija tat-twelid ta’ ciprofloxacin. Studji fuq il-bhejjem ma
jurux effetti hziena diretti jew indiretti rigward tossicita riproduttiva. F’bhejjem b’eta zghira u mhux
imwielda esposti ghal quinolones, kienu osservati effetti fuq il-qarqué¢a mhux matura, ghalhekk, ma
jistax jigi eskluz li I-medicina tista’ tikkawza hsara lill-qarquéa tal-gogi u I-ghekiesi fl-organizmu
immatur / fetu uman (ara sezzjoni 5.3).
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Bhala mizura ta’ prekawzjoni, ikun ahjar li I-uzu ta’ ciprofloxacin ikun evitat waqt it-tqala.

Treddigh
Ciprofloxacin jitnehha fil-halib tas-sider. Minhabba I-potenzjal ghal riskju ta’ hsara fil-gogi u 1-
ghekiesi, ciprofloxacin m’ghandux jintuza waqt it-treddigh.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

jnaqqas il-hila biex issuq jew thaddem magni.
4.8 Effetti mhux mixtieqa

L-aktar reazzjonijiet avversi tal-medi¢ina (ADRs) irrapportati b’mod komuni huma tqalligh, dijarea,
rimettar, zjieda temporanja fit-transaminases, raxx u reazzjonijiet fis-sit ta’ I-injezzjoni u l-infuzjoni. .

ADRs derivati mill-istudji klini¢i u minn sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ Ciprofloxacin Bayer
(terapija orali, gol-vini u sekwenzjali) rrangati skond il-kategoriji ta’ frekwenza huma mnizzla isfel. L-
analizi ta’ frekwenza jiehu f’kunsiderazzjoni taghrif minn ghoti orali kif ukoll minn ghoti fil-vini ta’

ciprofloxacin.

Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa <1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Infezzjonijiet Superinfezzjonijie | Kolite assocjata
u tmill-moffa ma’ antibijotici
Infestazzjoniji (rari hafna
et b’possibilta ta’
rizultat fatali) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi tad- Esinofilja Lewkopenija Anemija
Demm u tas- Anemija emolitika
Sistema Newtropenija Agranulo¢itosi
Limfatika Lewkocitosi Pancitopenija
Tromboc¢itopenija | (ta’ periklu
Trombo¢itemija ghall-hajja)
Depressjoni tal-
mudullun ta’ 1-
ghadam (ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi fis- Reazzjoni allergika | Reazzjoni
Sistema Edima allergika anafilattika
Immuni /angjoedima Xokk
anafilattiku (ta’
periklu ghall-
hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Reazzjoni bhall-
marda tas-serum
Disturbi fil- Anoressija Iperglicemija
Metabolizmu
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa <1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
u n-
Nutrizzjoni
Disturbi Attivita e¢cessiva | Konfuzjoni u Reazzjonijiet
Psikjatrici psikomotorja / dizorjentament psikotici (ara
agitazzjoni Reazzjoni ta’ sezzjoni 4.4)
ansjeta
Holm mhux
normali
Depressjoni
Allu¢inazzjonijiet
Disturbi fis- Ugigh ta’ ras Parastesja u Emigranja Newropatija
Sistema Sturdament Disestesija Disturbi fil- periferali (ara
Nervuza Disturbi ta’ 1- Ipoestesija koordinazzjoni  |sezzjoni 4.4)
irqad Treghid Disturb fil-mixja
Disturbi fit- Accessjonijiet (ara | Disturbi fin-nerv
toghma sezzjoni 4.4) tax-xamm
Vertigo Pressjoni
intrakranjali
gholja
Disturbi fl- Disturbi fil-vista Disturbi fil-
Ghajnejn kuluri visivi
Disturbi fil- Zanzin fil-widnejn
Widnejn u fis- Telf ta’ smigh /
Sistema Nugqqas fis-smigh
Labirintika
Disturbi fil- Takikardija Arritmija
Qalb ventrikulari,
titwil tal-QT,
torsades de
pointes *
Disturbi Vasodilatazzjoni | Vaskulite
Vaskulari Pressjoni baxxa
Sinkope
Disturbi Qtugh ta’ nifs
Respiratorji, (inkluz kondizzjoni
Toraci¢i u azmatika)
Medjastinali
Disturbi Tqalligh Rimettar Pankrejatite
Gastro- Dijarea Wegghat gastro-
intestinali intestinali u
addominali
Dispepsja
Gass
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ >1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa < 1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Disturbi fil- Zjieda fit- Indeboliment tal- | Nekrozi tal-
Fwied u fil- transaminases fwied fwied (rari hafna
Marrara Zjieda fil- Ikterus kolestatiku | tavvanza ghall-
bilirubin Epatite insuffi¢jenza tal-
fwied ta’ periklu
ghall-hajja) (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Raxx Reazzjonijet ta’ Petekja
Gilda u fit- Hakk fotosensittivita (ara | Eritima
Tessuti ta’ Urtikarja sezzjoni 4.4) multiforme
Taht il-Gilda Eritima nodosum
Sindrome
Stevens-Johnson
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Nekrolisi
epidermika
tossika
(b’potenzjal ta’
periklu ghall-
hajja)
Disturbi Ugigh muskolu- | Mijalgja Indebboliment
Muskolu- skeltrali (e.z. Artrite muskolari
skeltrali u tal- ugigh fl- Zjieda fit-tensjoni | Tendinite
Connective estremitajiet, tal-muskoli u Ticrit tat-tendon
Tissue ugigh fid-dahar, |bughawwieg (l-aktar Achilles
ugigh fis-sider) tendon) (ara
Artralgja sezzjoni 4.4)
Rkadar tas-
sintomi ta’
myasthenia
gravis (ara
sezzjoni 4.4)
Disturbi fil- Indeboliment Insuffi¢jenza renali
Kliewi u fis- renali Ematurja
Sistema Kristallurja (ara
Urinarja sezzjoni 4.4)
Nefrite
tubulointerstizjali
Disturbi Reazzjonijiet | Astenja Edima
Generali u fis-sit ta’ 1- Deni Gharaq (iperidrosi)
Kondizzjonijiet| injezzjoni u I-
ta' Mnejn infuzjoni
Jinghata (ghoti fil-vini

biss)
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Sistema tal- Komuni Mhux Komuni Rari Rari Hafna Frekwenza
Klassifika ta’ =>1/100 sa >1/1 000 sa >1/10 000 sa <1/1 <1/10 000 mhux
1-Organi <1/10 <1/100 000 maghrufa
(ma tistax
tittiehed
stima mid-
data
disponibbli)
Investigazzjon Zjieda fl-alkaline |Livell ta’
ijiet phosphatase fid- | prothrombin mhux
demm normali
Zjieda fl-amylase
* Dawn l-avvenimenti kienu rrapportati waqt il-perijodu ta’ wara t-tqeghid fis-suq u kienu

osservati l-aktar f’pazjenti b’aktar fatturi ta’ riskju ghal titwil tal-QT (ara sezzjoni 4.4).

L-effetti mhux mixtieqa li gejjin ghandhom kategorija ta’ frekwenza oghla fis-sottogruppi ta’ pazjenti
li réevew kura fil-vini jew sekwenzjali (fil-vini ghal orali):

Komuni
Mhux komuni

Rimettar, Zjieda temporanja fit-transaminases, Raxx

Trombo¢itopenija, Trombocitemija, Konfuzjoni u dizorjentazzjoni,
Allu¢inazzjonijiet, Par- u disestesija, Accessjonijiet, Vertigo, Disturbi fil-
vista, Telf ta’ smigh, Takikardija, Vasodilatazzjoni, Pressjoni baxxa,
Indeboliment temporanju tal-fwied, Ikterus kolestatiku, Insuffi¢jenza renali,
Edima

Pancitopenija, Depressjoni tal-mudullun ta' I-ghadam, Xokk anafilattiku,
Reazzjonijiet psikoti¢i, Emigranja, Disturbi fix-xamm, Smigh imnaqgqas,
Vaskulite, Pankreatite, Nekrosi tal-fwied, Petekja, Tiérit tat-tendon

Rari

Pazjenti pedjatrici
L-in¢idenza ta’ artopatija, msemmija fugq, tirreferi ghal taghrif migbur minn studji bl-adulti. Fit-tfal,
artropatija hija rrapportata li ssehh b’mod komuni (ara sezzjoni 4.4).

4.9 Doza eééessiva

Doza ec¢cessiva ta’ 12 g giet irrapportata li twassal ghall-sintomi hfief ta’ tossi¢ita. Doza e¢éessiva
akuta ta’ 16 g giet irrapportata li tikkawza insuffi¢jenza akuta tal-kliewi.

Sintomi ta’ doza eccessiva jikkonsistu minn sturdment, treghid, ugigh ta' ras, gheja, accessjonijiet,
allu¢inazzjonijiet, konfuzjoni, skomdu addominali, indeboliment tal-kliewi u tal-fwied kif ukoll
kristallurja u ematuria. Kienet irrapportata tossicita renali riversibbli.

Minbarra mizuri ta’ emergenza ta’ rutina, huwa rrakkomandat li tigi sorveljata 1-funzjoni tal-kliewi,
inkluz il-pH ta’ l-awrina u jekk mehtieg din ghandha tigi acidifikata biex tigi evitata kristallurja. I1-

pazjenti ghandhom jinzammu idratati sew.

Kwantita zghira biss ta’ ciprofloxacin (<10%) hija eliminata permezz ta’ emodijalisi jew dijalisi tal-
peritonew.

5. TAGHRIF FARMAKOLOGIKU

5.1 Taghrif farmakodinamiku

Kategorija farmakoterapewtika: Fluoroquinolones, Kodi¢i ATC: JO1 MA 02.
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Mekkanizmu ta’ azzjoni:

Bhala sustanza fluoroquinolone kontra 1-batterja, 1-azzjoni batteri¢ida ta’ ciprofloxacin tirrizulta mill-
inibizzjoni taz-zewg topoisomerase tat-tipi II (DNA-gyrase) u ta’ topoisomerase [V, 1i huma mehtiega
ghar-replikazzjoni, transkrizzjoni, tiswija u rikombinazzjoni tad-DNA tal-batterja.

Relazzjoni PK/PD:

L-effikacja tippendi l-aktar fuq ir-relazzjoni bejn il-konc¢entrazzjoni massima fis-serum (Cn.x) u 1-
koncentrazzjoni ta’ inibizzjoni minima (MIC) ta’ ciprofloxacin ghal patogenu batterju u r-relazzjoni
bejn l-erja taht il-kurva (AUC) u I-MIC.

Mekkanizmu ta’ rezistenza:

Rezistenza in-vitro ghal ciprofloxacin tista’ tinkiseb permezz ta’ process ta’ pass wara pass
b’mutazzjonijiet fis-sit immirat ' DNA gyrase u f’topoisomerase [V. L-ammont ta’ cross-resistance
bejn ciprofloxacin u floroquinolones ohra li jirrizulta huwa varjabbli. Mutazzjoni wahda biss tista’ ma
tirrizultax f’rezistenza klinika, izda mutazzjonijiet multipli jirrizultaw f’rezistenza klinika ghal hafna
jew ghas-sustanzi attivi kollha fil-klassi.

Impermeabilita u/jew mekkanizmi ta’ rezistenza tal-pompa ta’ effluss tas-sustanza attiva jista’
jkollhom effett varjabbli fuq is-suxxettibilita ghal fluoroquinolones, li tiddependi fuq il-karatteristici
fisjokimici ta’ diversi sustanzi attivi fil-klassi u l-affinita tas-sistemi ta’ transport ghal kull sustanza
attiva. [l-mekkanizmi ta’ rezistenza in-vitro kollha huma osservati b’mod komuni f’izolati klinici.
Mekkanizmi ta’ rezistenza li jinattivaw antibijoti¢i ohra bhall-barrieri ta’ permeazzjoni (komuni

f* Pseudomonas aeruginosa) u mekkanizmi ta’ effluss jistghu jaffettwaw is-suxxettibilita ghal
ciprofloxacin.

Kienet irrapportata rezistenza medjata minn plasmid b’kowd minn geni gnr.

Firxa ta’ l-attivita antibatterika:

Punti kriti¢i jisseparaw razez suxxettibli minn razez b’suxxettibilita intermedja u dawn ta’ l-ahhar
minn razez rezistenti:

Rakkomandazzjonijiet EUCAST

Mikro-organizmi Suxxettibli Rezistenti
Enterobacteria S <£0.5 mg/L R > 1 mg/L
Pseudomonas S <0.5 mg/L R > 1 mg/L
Acinetobacter S<1mglL R>1mg/L
Staphylococcus spp.' S <1 mg/L R > 1 mg/L
Haemophilus influenzae u S <0.5mg/L R > 0.5 mg/L
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoeae S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Neisseria meningitidis S <0.03 mg/L R > 0.06 mg/L
Punti ta’ waqfien mhux relatati S <0.5mg/L R>1mg/L
ma’ speéi *

1. Staphylococcus spp. — punti kriti¢i ghal ciprofloxacin huma konnessi ma’ terapija b’doza gholja.

Punti kriti¢i li mhumiex konnessi ma’ spe¢i gew determinati primarjament fuq il-bazi ta’ taghrif
PK/PD u huma indipendenti mid-distribuzzjonijiet ta’ MIC ghall-ispe¢i specifi¢i. Huma ghall-uzu
biss ghall-ispe¢i li ma nghatawx punt kritiku specifiku ghall-ispe¢ji u mhux ghal dawk 1-ispeci
fejn ittestjar ghas-suxxettibilitd mhux irrakkomandata.

[l-prevalenza ta’ rezistenza miksuba tista’ tvarja geografikament u maz-zmien ghall-spec¢i maghzula u
informazzjoni lokali dwar ir-rezistenza hija mixtieqa, spe¢jalment meta jigu kkurati infezzjonijiet
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severi. Ghandu jinkiseb parir minn espert skond il-bZzonn meta l-prevalenza lokali ta’ rezistenza hija
tali li 1-utilita tas-sustanza hija dubjuza ta’ I-inqas f’xi tipi ta’ infezzjonijiet.

Klassifikazzjoni ta’ ispe¢i rilevanti skond is-suxxettibilita ghal ciprofloxacin (ghall-ispeci ta’
Streptococcus ara sezzjoni 4.4)

SPECI SUXXETTIBLI B'MOD KOMUNI

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Bacillus anthracis (1)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Aeromonas spp.

Brucella spp.
Citrobacter koseri
Francisella tularensis
Haemophilus ducreyi
Haemophilus influenzae™
Legionella spp.
Moraxella catarrhalis*
Neisseria meningitidis
Pasteurella spp.
Salmonella spp. *
Shigella spp. *

Vibrio spp.

Yersinia pestis

Mikro-organizmi anaerobiéi
Mobiluncus

Mikro-organizmi ohrajn
Chlamydia trachomatis ($)
Chlamydia pneumoniae ($)
Mycoplasma hominis ($)
Mycoplasma pneumoniae ($)

SPECI LI GHALIHOM REZISTENZA MIKSUBA TISTA’ TKUN PROBLEMA

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Enterococcus faecalis ($)
Staphylococcus spp. (2)

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-negative
Acinetobacter baumannii'
Burkholderia cepacia”*
Campylobacter spp.” *
Citrobacter freundii*
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae*
Escherichia coli*
Klebsiella oxytoca
Klebsiella pneumoniae*
Morganella morganii*
Neisseria gonorrhoeae™
Proteus mirabilis*
Proteus vulgaris*
Providencia spp.
Pseudomonas aeruginosa™
Pseudomonas fluorescens
Serratia marcescens*
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Mikro-organizmi anaerobiéi
Peptostreptococcus spp.
Propionibacterium acnes

ORGANIZMI REZISTENTI MINNHOM INFUSHOM

Mikro-organizmi aerobi¢i Gram-positive
Actinomyces

Enteroccus faecium

Listeria monocytogenes

Mikro-organizmi aerobic¢i Gram-negative
Stenotrophomonas maltophilia

Mikro-organizmi anaerobiéi
Excepted kif msemmi hawn fuq

Mikro-organizmi ohra
Mycoplasma genitalium
Ureaplasma urealitycum

*  Effikacja klinika giet dimostrata ghal izolati suxxettibli f’indikazzjonijiet klini¢i approvati

©  Ratata’ rezistenza > 50 % f’wiehed jew aktar mill-pajjizi ta’ 1-EU

($): Suxxettibilita intermedja naturali fin-nuqqas ta’ mekkanizmu ta’ rezistenza miksub

(1): Twettqu studji dwar infezzjonijiet f’bhejjem sperimentali ikkawzati minn tehid man-nifs ta’
spori ta’ Bacillus anthracis; dawn l-istudji wrew li antibijoti¢i mibdija kmieni wara I-
esponiment, jevitaw 1-okkorrenza tal-marda jekk il-kura ssir ghat-tnaqqis tan-numru ta’
spori fl-organizmu taht id-doza infettiva. L-uzu rrakkomandat f’individwi umani huwa
bbazat primarjament fuq is-suxxettibilita in-vitro u fuq taghrif sperimentali dwar il-bhejjem
flimkien ma’ taghrif limitat fil-bniedem. Fl-adulti tul ta’ kura ta’ xahrejn b’ciprofloxacin
orali moghti b’doza ta’ 500 mg bid, hija kkunsidrata bhala effettiva biex tipprevjeni
infezzjoni ta’ antrace fil-bnedmin. It-tabib li gqed jikkura ghandu jirreferi ghad-dokumenti
ta’ konsensus nazzjonali u / jew internazzjonali dwar il-kura ta’ antrace.

(2):S. aureus rezistenti ghal methicillin spiss hafna juru rezistenza ghal fluoroquinolones ukoll.
Ir-rata ta’ rezistenza ghal methicillin hija madwar 20 sa 50% fost l-ispeci ta’ staphylococci
kollha u generalment hija oghla f’izolati minn infezzjonijiet li jittichdu minn sptar.

5.2 Taghrif farmakokinetiku
Assorbiment

Wara infuzjoni fil-vini ta’ ciprofloxacin il-medja tal-kon¢entrazzjonijiet massimi fis-serum intlahqu fl-
ahhar ta’ l-infuzjoni. Il-farmakokinetika ta’ ciprofloxacin kienet lineari tul il-firxa tad-doza sa 400 mg
moghtija fil-vini.

Paragun tal-parametri farmakokinetic¢i ghal kors ta’ dozi fil-vini ta’ darbtejn kuljum u tliet darbiet
kuljum ma indika I-ebda evidenza ta’ akkumulazzjoni tal-medi¢ina ghal ciprofloxacin u lI-metaboliti
tieghu.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 200 mg ciprofloxacin jew I-ghoti orali ta’ 250 mg ciprofloxacin, it-
tnejn moghtija kull 12-il siegha, ipproducew erja taht il-kurva (AUC) tal-konc¢entrazzjoni fis-serum

kontra 1-hin ekwivalenti.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 12-il siegha kienet bijoekwivalenti ghal
doza orali ta’ 500 mg kull 12-il siegha rigward 1-AUC.

Id-doza fil-vini ta’ 400 mg moghtija fuq medda ta’ 60 minuta kull 12-il siegha wasslet ghal Cmax
simili ghal dik osservata b’doza orali ta’ 750 mg.

Infuzjoni fil-vini ta’ 60 minuta ta’ 400 mg ciprofloxacin kull 8 sighat hija ekwivalenti ghal kors orali
ta’ 750 mg moghti kull 12-il siegha rigward 1-AUC.
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Distribuzzjoni

It-twahhil mal-proteini ta’ ciprofloxacin huwa baxx (20-30%). Ciprofloxacin huwa prezenti fil-plazma
fil-bi¢ca 1-kbira fil-forma mhux jonizzata u ghandha volum ta’ distribuzzjoni fi stat fiss kbir ta’ 2-3
L/kg piz tal-gisem. Ciprofloxacin jilhaq kon¢entrazzjonijiet gholja f’varjeta ta’ tessuti bhal pulmun
(fluwidu ta’ 1-epitelju, makrofagi alveolari, tessut tal-bijopsija), sinuses feriti infjammati (fluwidu fin-
nuffata kantaridin), u l-apparat urogenitali (awrina, prostata, endometriju) fejn jintlahqu
koncentrazzjonijiet totali li jagabzu dawk tal-koncentrazzjonijiet fil-plazma.

Metabolizmu

Kienu irrapportati kon¢entrazzjonijiet baxxi ta’ erba’ metaboliti, 1i kienu identifikati bhala:
desethyleneciprofloxacin (M 1), sulphociprofloxacin (M 2), oxociprofloxacin (M 3) u
formylciprofloxacin (M 4). Il-metaboliti juru attivita in-vitro kontra l-mikrobi izda fi grad inqas mis-
sustanza originali.

Ciprofloxacin huwa maghruf li huwa inibitur moderat ta’ iso-enzimi CYP 450 1A2.

Eliminazzjoni

Ciprofloxacin jitnehha fil-bi¢¢a 1-kbira mhux mibdul kemm mill-kliewi kif ukoll, fi kwantita inqas, fl-
ippurgar.

Tnehhija ta’ ciprofloxacin (% tad-doza)

Ghoti fil-Vini
Awrina Purgar
Ciprofloxacin 61.5 15.2
Metaboliti (M;-M,) 9.5 2.6

It-tnehhija renali hija bejn 180-300 mL/kg/h u t-tnehhija totali mill-gisem hija bejn 480-600 mL/kg/h.
Ciprofloxacin jghaddi kemm minn filtrazzjoni glomerulari kif ukoll minn sekrezzjoni tubulari.
Funzjoni renali indebolita b’mod sever twassal ghal zjieda fil-half-lives ta’ ciprofloxacin sa 12 h.

Tnehhija mhux renali ta’ ciprofloxacin fil-bi¢¢a 1-kbira hija minhabba sekrezzjoni trans-intestinali
attiva, u metabolizmu 1% tad-doza titnehha permezz tar-rotta tal-bili. Ciprofloxacin huwa prezenti fil-

bili f’konc¢entrazzjonijiet gholja.

Pazjenti pedjatrici

It-taghrif farmakokinetiku f’pazjenti pedjatrici huwa limitat.

Fi studju fit-tfal C,,,x u AUC ma kienux dipendenti mill-eta (’1 fuq minn eta ta’ sena). Ma gietx
ossrvata zjieda notabbli C,,,, u I-AUC b’dozagg multiplu (10 mg/kg tliet darbiet kuljum).

F’ghaxart itfal b’sepsis severa, C.x kienet 6.1 mg/L (firxa 4.6-8.3 mg/L) wara infuzjoni ta’ 10 mg/kg
gol-vini ta’ siegha fi tfal b’eta ta’ inqas minn sena meta mqgabbel ma’ 7.2 mg/L (firxa 4.7-11.8 mg/L)
ghal tfal b’eta bejn sena u 5 snin. Il-valuri ta’ I-AUC kienu 17.4 mg*h/L (firxa 11.8-32.0 mg*h/L) u
16.5 mg*h/L (firxa 11.0-23.8 mg*h/L) fil-gruppi ta’ eta rispettiva.

Dawn il-valuri huma fil-firxa rrapportata ghall-adulti b’dozi terapewtic¢i. Ibbazat fuq analizi
farmakokinetika tal-popolazzjoni ghall-pazjenti pedjatric¢i b’diversi infezzjonijiet, il-half-life medja
mbassra fit-tfal hija madwar 4-5 sighat u I-bijodisponibilta tas-suspensjoni orali tvarja minn 50 sa
80%.
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5.3 Taghrif ta' qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medic¢ina

Informazzjoni li mhiex klinika, maghmula fuq studji konvenzjonali ta’ effett tossiku minn doza wahda,
effett tossiku minn dozi ripetuti, potenzjal kar¢inogeniku, jew effett tossiku fuq is-sistema riproduttiva
ma turi l-ebda periklu spe¢jali ghall-bnedmin.

Bhal numru ta’ quinolones ohra, ciprofloxacin huwa fototossiku fil-bhejjem f’livelli ta’ esponiment
klinikament rilevanti. Taghrif dwar il-fotomutageni¢ita/ fotokar¢inogenicita wera effett
fotomutageniku jew fototumurogeniku dghajjef ta’ ciprofloxacin in-vitro u fesperimenti fuq il-
bhejjem. Dan I-effett kien komparabbli ghal dak ta’ inibituri ta’ gyrase ohra.

Tollerabilita artikulari:

Kif irrapportat ghall-inibituri ta’ gyrase ohra, ciprofloxacin jikkawza hsara lill-gogi I-kbar 1i jgorru piz
f’bhejjem mhux maturi. L-estensjoni ta’ hsara lill-qarquca tvarja skond I-eta, speci u doza; il-hsara
tista’ titnaqqas billi jitnehha I-piz minn fuq il-gogi. Studji b’bhejjem maturi (far, kelb) ma wrew l-ebda
evidenza ta’ feriti fil-qarquca. Fi studju bi klieb tal-beagle zghar, ciprofloxacin ikkawza tibdiliet
artikulari severi b’dozi terapewti¢i wara gimaghtejn ta’ kura, li baqghu jigu osservati wara 5 xhur.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.2 Inkompatibilitajiet

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

Biex jigi facilitat 1-uzu, it-tapp tal-kunjett ta’ I-infuzjoni ghandu jittaqqab fi¢-¢irku ta’ gewwa.
Penetrazzjoni tac-cirku ta’ barra jista’ jwassal ghal hsara lit-tapp tal-kunjett.

Kull soluzzjoni mhux uzata ghandha tintrema.

7. ID-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari. ]

{Isem u indirizz}

<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>
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8. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

9. DATA TA’ L-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TA’ L-AWTORIZZAZZJONI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]

10. DATA TA’ META GIET RIVEDUTA L-KITBA
{XX/SSSS}

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari.]
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TIKKETTA

266



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari] Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZAI) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

2. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem}

| 3. DATA TA’ META JISKADI

EXP

|4.  NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 250 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari] Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 250 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

2. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem}

| 3. DATA TA’ META JISKADI

EXP

|4.  NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 500 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari] Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 500 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

2. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem}

| 3. DATA TA’ META JISKADI

EXP

|4.  NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 750 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari] Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN
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11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-FOLJI JEW FUQ L-ISTRIXXI

FOLJA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 750 mg pilloli miksija b’rita
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

2. ISEM TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem}

| 3. DATA TA’ META JISKADI

EXP

|4.  NUMRU TAL-LOTT

Lot

5. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 250 mg ta’ suspensjoni orali fi qratas
b’doza wahda

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali
Hawwad qabel l-uzu waqt li taghfas il-gnubijiet bil-mod. Wara iftah il-qartas kif indikat u hu I-
kontenut direttament. Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

QRATAS B’DOZA WAHDA 250 mg

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati mieghu (ara Anness ) 250 mg suspensjoni orali fi qratas
b’doza wahda

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

Uzu orali

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Hawwad qabel 1-uzu wagqt li taghfas il-gnubijiet bil-mod. Wara iftah il-qartas kif indikat u hu 1-
kontenut direttament.

| 3. DATA META JISKADI

EXP

|4.  NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 5. IL-KONTENUT SKOND IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.  OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 500 mg ta’ suspensjoni orali fi qratas
b’doza wahda

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali
Hawwad qabel l-uzu waqt li taghfas il-gnubijiet bil-mod. Wara iftah il-qartas kif indikat u hu I-
kontenut direttament. Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

QRATAS B’DOZA WAHDA 500 mg

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati mieghu (ara Anness I) 500 mg suspensjoni orali fi qratas
b’doza wahda

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

Uzu orali

2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Hawwad qabel 1-uzu wagqt li taghfas il-gnubijiet bil-mod. Wara iftah il-qartas kif indikat u hu 1-
kontenut direttament.

| 3. DATA META JISKADI

EXP

|4.  NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 5. IL-KONTENUT SKOND IL-PIZ, VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

6.  OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA
SUSPENSJONI ORALI TA’ 50 mg/mL (fiha I-flixkun (fliexken) ghall-grani u l1-flixkun
(fliexken) ghas-solvent)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assoc¢jati mieghu (ara Anness I) 50 mg/mL grani u solvent ghal
suspensjoni orali

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali

Wara r-rikostituzzjoni biss.
Hawwad sew qabel l-uzu.

Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU() TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

FLIXKUN TAL-HGIEG ta’ 50 mg/mL

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 50 mg/mL grani ghal suspensjoni orali
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali
Wara r-rikostituzzjoni biss.
Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

FLIXKUN TAL-HDPE ta’ 50 mg/mL

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 50 mg/mL solvent ghal suspensjoni
orali

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali
Wara r-rikostituzzjoni biss.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA
SUSPENSJONI ORALI TA’ 100 mg/mL (fiha I-flixkun (fliexken) ghall-grani u I-flixkun
(fliexken) ghas-solvent)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/mL grani u solvent ghal
suspensjoni orali

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali

Wara r-rikostituzzjoni biss.
Hawwad sew qabel l-uzu.

Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU() TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

292



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

FLIXKUN TAL-HGIEG ta’ 100 mg/mL

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI |

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/mL grani ghal suspensjoni orali
[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali
Wara r-rikostituzzjoni biss.
Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(ET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA |

8. DATA TA’ META JISKADI |

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX |
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UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness I — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

FLIXKUN TAL-HDPE ta’ 100 mg/mL

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/mL solvent ghal suspensjoni
orali

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu orali
Wara r-rikostituzzjoni biss.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA (fiha pakketti b’boroz ta’ 100 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni)

| 1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 200 mg / 100 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2.

DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3.

LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4.

GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6.

TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
[8. DATA TA’ META JISKADI

EXP
[9. KUNDIZZJONLJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA (fih borza ghall-infuzjoni wahda ta’ 200 mg / 100 mL ta’ soluzzjoni
ghall-infuzjoni)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet assocjati mieghu (ara Anness I) 200 mg / 100 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin
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| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>
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| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

BORZA FLESSIBBLI TAL-PO/PVC (200 mg / 100 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 200 mg/ 100 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA (fiha pakketti b’boroz ta’ 200 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni)

| 1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 400 mg / 200 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2.

DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3.

LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4.

GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6.

TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
[8. DATA TA’ META JISKADI

EXP
[9. KUNDIZZJONLJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail }>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

[ 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONLJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

PAKKETT TA’ BARRA (fih borza ghall-infuzjoni wahda ta’ 400 mg / 200 mL ta’ soluzzjoni
ghall-infuzjoni)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 400 mg /400 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

BORZA FLESSIBBLI TAL-PO/PVC (400 mg / 200 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 400 mg /200 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jintlahaqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA (fiha 5 kaxxi bi fliexken ta’ 50 mL soluzzjoni ghall-infuzjoni)

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/50 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ META JISKADI

EXP

1 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA BARRA (fiha flixkun wiehed ta’ 100 mg / 50 mL ta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni)

| 1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg / 50 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
Ciprofloxacin

| 2.

DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3.

LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4.

GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5.

MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Agqra l-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzu.

6.

TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

[7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
[8. DATA TA’ META JISKADI

EXP
[9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA' KIF JINHAZEN

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]
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10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

[Ara Anness | — Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

{Isem u indirizz}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-mail}>

| 12. NUMRU(I) TA’ L-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 13. NUMRU TAL-LOTT

Lot

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 15. STRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT IMMEDJAT

FLIXKUN BLA KULUR TAL-HGIEG TAT-TIP 2 B’'TAPP GRIZ SILIKONIZZAT TA’
BROMOBUTYL JEW CHLOROBUTYL

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Ciprofloxacin Bayer u ismijiet asso¢jati mieghu (ara Anness I) 100 mg/ 50 mL soluzzjoni ghall-
infuzjoni

[Ara Anness I - Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

Ciprofloxacin

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA
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[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

[Biex timtela mill-pajjiz partikolari]

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Uzu ghal gol-vini.
Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

6. TWI