ANEXA I

LISTA CU DENUMIRILE COMERCIALE, FORMA FARMACEUTICA, CONCENTRATIA,
CALEA DE ADMINISTRARE A MEDICAMENTULUI , SOLICITANTUL, DETINATORUL
AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA iN STATELE MEMBRE



Statul
Membru

Olanda

Austria

Germania

Irlanda

Italia

Marea
Britanie

Detinatorul autorizatiei de

Solicitantul

punere pe piata

Hikma Farmacéutica (Portugal),

Lda.

Estrada do Rio da Mo n.° 8, 8A

e 8B — Fervenca

2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Hikma Farmacéutica

(Portugal), Lda.

Estrada do Rio da M6 n.° 8,
8A e 8B — Fervencga
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Hikma Farmacéutica

(Portugal), Lda.

Estrada do Rio da Mo n.° 8,
8A e 8B — Fervenga
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Hikma Farmacéutica

(Portugal), Lda.

Estrada do Rio da Mo n.° 8,
8A e 8B — Fervenga
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Hikma Farmacéutica

(Portugal), Lda.

Estrada do Rio da Mo n.° 8,
8A e 8B — Fervenga
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Hikma Farmacéutica

(Portugal), Lda.

Estrada do Rio da Mo n.° 8,

Numele

Ciprofloxacin
Hikma

200 mg/100 ml
Oplossing voor
Intraveneuze
Infusie
Ciprofloxacin
Hikma

200 mg/100 ml
Infusionslosung

Ciprofloxacin
Hikma

200 mg/100 ml
Losung zur
intravendsen
Anwendung
Ciprofloxacin
Hikma

200 mg/100 ml
Solution for
Infusion

Ciprofloxacin
Hikma

200 mg/100 ml
Soluzione per
Infusione
Endovenosa
Ciprofloxacin
Hikma

200 mg/100 ml

Concentratia Forma

2 mg/ml

2 mg/ml

2 mg/ml

2 mg/ml

2 mg/ml

2 mg/ml

Calea de

Continutul

farmaceutica administrare (concentratia)

Solutie
perfuzabila

Solutie
perfuzabila

Solutie
perfuzabila

Solutie
perfuzabila

Solutie
perfuzabila

Solutie
perfuzabila

Intravenoasa

Intravenoasa

Intravenoasa

Intravenoasa

Intravenoasa

Intravenoasa

200 mg/100 ml

200 mg/100 ml

200 mg/100 ml

200 mg/100 ml

200 mg/100 ml

200 mg/100 ml
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ANEXA II

CONCLUZII STIINTIFICE SI CRITERII DE MODIFICARE A REZUMATULUI PRIVIND
CARACTERISTICILE, ETICHETAREA SI PROSPECTUL PRODUSULUIL, PREZENTATE
DE EMEA



CONCLUZII STIINTIFICE

REZUMATUL GENERAL AL EVALUARII STIINTIFICE A PRODUSULUI
MEDICAMENTOS CIPROFLOXACIN HIKMA SI DENUMIRILE ASOCIATE (vezi Anexa I)

Ciprofloxacin este o quinolona cu eficientd in vitro Tmpotriva unui numar considerabil de bacterii
aerobe Gram-negative, precum §i impotriva unor organisme Gram-pozitive.

Tratarea pacientilor cu infectii complicate de tract urinar (ITU) include in prezent si tratamentul
empiric cu un larg spectru antibiotic (fluoroquinolone) si un potential tratament ulterior, pe o perioada
tratamentului si aparitia rezistentei la acest tratament, este obligatoriu ca pacientul sa urmeze cu
strictete tratamentul si sd i se administreze doza corespunzatoare.

Solicitantul/DAC nu a transmis nicio datd clinicd, care sa raspunda intrebarilor CHMP legate de
riscul/beneficiul dozei propuse in ITU-uri si doza maxima zilnicd recomandata la adulti, dat fiind
faptul ca aceastd aplicatie reprezintd asa numita aplicatie "generald" (produs de referintd/ originar -
Ciproxin de la Bayer).

Continutul literaturii de specialitate publicate si datele referitoare la rezistenta la tratament, prezentate
de catre solicitant au furnizat justificari corespunzitoare, atat din punct de vedere al eficacitatii, cat si
al sigurantei (mai potrivit in prevenirea rezistentei bacteriale, fara a Inregistra o crestere a numarului
de reactii adverse), pentru regimul de dozare de 200-400 mg ciprofloxacin, de doud ori pe zi pentru
tratarea infectiilor complicate ale tractului urinar.

Acest produs, reprezentand o solutie pentru perfuzia intravenoasa, ar trebui sa se limiteze la tratarea
ITU-rilor complicate.

Din datele publicate, care au sustinut doza propusa de 400 mg intravenos, de trei ori pe zi, ca fiind cea
maxima, o combatere superioard a rezistentei antibiotice fard o crestere semnificativd a reactiilor
adverse la infectiile severe si care pun viata In pericol ale altor sisteme de organe, nu existd niciun
motiv pentru a concluziona ca acest profil risc/beneficiu ar diferi in mod semnificativ in tratarea ITU-
rilor complicate.



CRITERII DE MODIFICARE A REZUMATULUI PRIVIND CARACTERISTICILE,
ETICHETAREA SI PROSPECTUL PRODUSULUI

Intrucat:

- Literatura de specialitate, furnizata de catre solicitant, sustine administrarea unei doze de 200-
400 mg, de doua ori pe zi, in tratarea infectiilor complicate ale tractului urinar si 0 doza maxima
recomandatd pentru adulti de 400 mg, de trei ori pe zi.

- Modificarile solicitate pentru sectiunea 5.1 ale Rezumatului Caracteristicilor Produsului,
inclusiv punctele de rupturd corespunzatoare indicatiilor, sunt acceptate.

CHMP a recomandat ca prescriptia sd indice tratarea infectiilor complicate ale tractului urinar, cu o
dozé recomandata de 200-400 mg, de doua ori pe zi. In plus, doza zilnicd maxima recomandatd in
administrarea ciprofloxacin-ului va fi de 400 mg, de trei ori pe zi.

Mai mult, alte modificari la Rezumatul Caracteristicilor Produsului, etichetare si prospect, care nu
corespund rezultatelor procedurii de recomandare, au fost incluse in conformitate cu Orientarile asupra
RCP, orientare excipienta si ultimul sablon in ceea ce priveste Revizuirea Calitatii Documentelor.

Prin urmare, CHMP a recomandat obtinerea unei (unor) Autorizatii de Comercializare si modificarea
Rezumatului Caracteristicilor Produsului, etichetei si prospectului, corespunzatoare statului membru
de referinta. Acestea sunt stabilite Tn Anexa III pentru Ciprofloxacin si denumirile asociate (vezi
Anexa I).



REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI,



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml, solutie perfuzabila
[A se completa la nivel national]

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

1 ml solutie perfuzabila contine:

Lactat de ciprofloxacind echivalent cu 2 mg ciprofloxacina.
Fiecare flacon de 100 ml contine 200 mg ciprofloxacina.
Excipient 15,4 mmol (354 mg) sodiu in 100 ml solutie perfuzabila
Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solutie perfuzabila
Solutie clara, incolora, pana la galben deschis
pH-ul solutiei: 3,9 — 4,5

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Ciprofloxacin Hikma este indicat in tratamentul infectiilor grave si/sau a celor care pun in pericol viata,

cauzate de agenti patogeni sensibili la ciprofloxacina. In cazul in care tratamentul pe cale orala nu este

posibil sau nu prezinta siguranta, tratamentul cu Ciprofloxacin Hikma poate avea urmatoarele

indicatii:

- infectii complicate ale cailor urinare

- infectii ale cdilor respiratorii inferioare, inclusiv pneumonie cauzata de bacterii aerobe gram-
negativ; in cazul infectiilor cu Streptococcus pneumoniae, ciprofloxacina nu este substanta de
prima optiune.

- infectii complicate la nivel cutanat si al tesutului subcutanat

- osteomielita

Ciprofloxacin Hikma se poate administra, de asemenea, in tratamentul infectiilor acute ale cailor
respiratorii inferioare cauzate de Pseudomonas aeruginosa la copiii cu varsta cuprinsa intre 5-17 ani
cu fibroza chistica.

In cazul infectiilor mixte cu agenti patogeni anaerobi, ciprofloxacina trebuie asociati cu alte
antibiotice eficace asupra agentilor patogeni anaerobi.

Se vor lua in considerare recomandarile oficiale cu privire la administrarea adecvata a
medicamentelor antibacteriene.

4.2 Doze si mod de administrare

Adulti:

Doza pentru adulti este de 200 — 400 mg ciprofloxacina de doua ori pe zi.

In cazul infectiilor foarte grave, al celor care pun in pericol viata sau in cazul infectiilor recurente,
doza se poate mari pana la 400 mg de trei ori pe zi. Doza maxima zilnica este de 1200 mg.

Osteomielita:

in cazul tuturor antibioticelor, pacientul trebuie supravegheat pe parcursul terapiei pentru a putea
depista dezvoltarea eventualelor tulpini rezistente ale bacteriilor initial sensibile, in special a P.
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aeruginosa si S. aureus (pentru informatii relevante vezi pct. 5.1). Durata media a tratamentului poate
fi de 4-6 saptamani. Daca este necesar un tratament prelungit, reevaluarea tratamentului trebuie sa aiba
loc dupa cel mult 2 luni.

Insuficientd renala:

La pacientii cu clearance-ul creatininei cuprins intre 31 — 60 ml/minut/1,73 m” sau cu o concentratie a
creatininei serice cuprinsa intre 124 - 174 umol/l, doza zilnicad maxima pe cale intravenoasa este de
800 mg.

Daci clearance-ul creatininei este < 30 ml/minut/1,73 m” sau concentratia creatininei serice este

> 175 pmol/l, doza zilnica maxima pe cale intravenoasa este de 400 mg.

La pacientii supusi hemodializei sau dializei peritoneale ambulatorii continue (CAPD), doza zilnica
maximi pe cale intravenoasa este, de asemenea, de 400 mg. In zilele in care pacientul este supus
dializei, doza se administreaza dupa sedinta de hemodializa.

Insuficientd hepatica:
In cazul unei functii hepatice reduse nu este necesara ajustarea dozei.

Insuficientd hepatica si renala:
Ajustarea dozei se face In conformitate cu functia renald. Supravegherea concentratiei substantei
active in sange constituie factorul cel mai sigur pentru ajustarea dozei.

Varstnici:
La varstnici, datorita concentratiilor plasmatice mai mari, se recomanda administrarea unor doze
bazate pe clearance-ul creatininei si severitatea bolii.

Copii:

Infectii acute ale cailor respiratorii inferioare cauzate de Pseudomonas aeruginosa la copiii §i
adolescentii (5-17 ani) cu fibroza chistica:

Administrare intravenoasé de doud ori pe zi a 15 mg/kg, sau 10 mg/kg de trei ori pe zi (maximum
1200 mg pe zi).

Se poate aplica si terapie secventiald. Dozarea se va face dupd cum urmeaza:
Administrare intravenoasé de doud ori pe zi a 15 mg/kg, sau a 10 mg/kg de trei ori pe zi (maximum
1200 mg pe zi), urmata de administrare orald de doua ori pe zi.

Durata recomandata a tratamentului este de 10 - 14 zile.
Nu s-au efectuat studii privind doza la copiii cu insuficienta renald si/sau hepatica.

Solutia perfuzabila trebuie administrata pe o perioada de 60 de minute. Datorita riscului crescut de
reactii locale, dozele mai mari administrate pe cale intravenoasa trebuie administrate doar intr-o vena
mare sau prin cateter venos central. Pentru informatii privind amestecarea cu alte solutii: vezi pct. 6.2
516.6.

Durata tratamentului depinde de severitatea infectiei, rispunsul clinic si rezultatele bacteriologice. In
general, infectiile acute si cronice (de exemplu: osteomielita, prostatita etc), in cazul carora se stie ca
agentul patogen este sensibil la ciprofloxacina, trebuie tratate timp de cel putin trei zile dupa disparitia
semnelor si simptomelor de infectie. Alte situatii specifice, cum sunt osteomielita si copiii sunt
amintite la acest punct.

4.3 Contraindicatii

Ciprofloxacin Hikma este contraindicat in urmatoarele situatii:

o pacienti cu hipersensibilitate la ciprofloxacind, derivati de acid chinolin-carboxilic sau la oricare
dintre excipienti
o copii cu varste sub 5 ani. Pentru informatii privind siguranta si modul de administrare al

ciprofloxacinei la copii, vezi si pct. 4.4



o copii si adolescenti in crestere, cu exceptia tratamentului exacerbarilor pulmonare ale fibrozei
chistice la copiii cu varste cuprinse intre 5 §i 17 ani.

. sarcina si alaptare

o pacienti cu afectiuni ale tendoanelor in antecedente determinate de administrarea de
fluorochinolone

. administrare concomitenta de ciprofloxacina si tizanidina

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Rinichi si céi urinare:

S-au raportat cazuri de cristalurie asociata cu administrarea ciprofloxacinei. Paticientii carora li se
administreaza ciprofloxacind trebuie bine hidratati si trebuie evitatd alcalinizarea excesiva a urinei.
Pacientii cu afectiuni renale preexistente semnificative trebuie supravegheati cu atentie pentru a
depista orice deteriorare a functiei renale. Ciprofloxacina se administreaza cu mare precautie la
persoanele cu insuficienta renald sau deshidratare accentuata.

Cii sanguine si limfatice:

Deoarece pacientii cu antecedente heredo-colaterale sau cu deficit prezent al activitatii
glucozo-6-fosfat dehidrogenazei sunt predispusi la reactii hemolitice la chinolone, administrarea
ciprofloxacinei se va face cu mare precautie.

Sistem nervos central:

Ca si 1n cazul altor fluorochinolone, administrarea Ciprofloxacin Hikma poate provoca reactii adverse
specifice la nivelul sistemului nervos central. La pacientii cu epilepsie sau alte leziuni ale sistemului
nervos central (de exemplu: reducerea pragului convulsivant, atacuri epileptice in antecedente, flux
sanguin redus la nivel cerebral, afectarea structurii cerebrale, accident vascular cerebral),
ciprofloxacina se administreaza doar dupa evaluarea atenta a raportului riscuri/beneficii, deoarece
posibilitatea aparitiei reactiilor adverse la nivelul sistemului nervos central expune aceasta categorie de
pacienti la un risc crescut.

Reactiile adverse apar uneori dupi prima doza de ciprofloxacina. In anumite situatii, depresiile si
psihozele pot culmina cu un comportament suicidar. Daca apar astfel de reactii, tratamentul cu
ciprofloxacind trebuie Intrerupt imediat si trebuie informat medicul.

Tulburari cardiace:

Datorita faptului cd administrarea ciprofloxacinei este asociatd in cazuri foarte rare cu prelungirea
intervalului QT (vezi pct. 4.8), trebuie acordata o atentie deosebita in cazul tratamentului pacientilor
cu risc de torsada varfurilor.

Copii si adolescenti:

Ca si in cazul altor medicamente din aceastd grup4, s-a raportat faptul ca ciprofloxacina provoaca
tulburari articulare la nivelul articulatiilor mari ale animalelor imature. Nu exista date suficiente cu
privire la administrarea ciprofloxacinei la copii si adolescenti. Ca urmare, in general, nu se recomanda
administrarea ciprofloxacinei la copii, cu exceptia cazurilor de fibroza chistica (vezi pct. 4.1).

Tractul gastro-intestinal:

Dacé pe parcursul sau In urma tratamentului cu ciprofloxacina sau cu un alt medicament din grupa
fluorochinoloanelor se instaleaza diaree severa si persistentd, trebuie avuta in vedere posibilitatea
existentei unei colite pseudomembranoase (afectiune care pune in pericol viata, putdnd avea un
prognostic letal). In acest caz, terapia cu ciprofloxacini trebuie intrerupti imediat si trebuie initiat un
tratament adecvat. Antiperistalticele sunt contraindicate. Concentratiile transaminazei sau ale
fosfatazei alcaline pot creste tranzitoriu iar, in special la pacientii cu afectiuni hepatice in antecedente,
poate surveni icterul colestatic.

Aparat musculo-scheletic:
Daca existd semne de tendinita (de exemplu, inflamatie dureroasa), administrarea ciprofloxacinei sau a
altor fluorochinolone trebuie Intrerupta imediat, extremitatea afectata nu trebuie solicitata si se va
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informa medicul. S-au inregistrat cazuri foarte rare de ruptura partiald sau totala (in special a
tendonului lui Ahile) de tendon, indeosebi la pacientii varstnici, care erau tratati cu un glucocorticoid
pe cale sistemica.

Ciprofloxacina poate determina o exacerbare a simptomelor miasteniei gravis. Ca urmare, daca apar
simptome care indica o exacerbare a miasteniei gravis, trebuie informat medicul.

Fotosensibilitate:

Ciprofloxacina si alte fluorochinolone pot determina fotosensibilitate, motiv pentru care se recomanda
evitarea expunerii prelungite la lumina soarelui sau la radiatii ultraviolete din alte surse, pe parcursul
tratamentului cu ciprofloxacind. Daca expunerea nu poate fi evitata, se recomanda folosirea unei
creme solare protectoare . Daca se instaleaza fotosensibilitatea, tratamentul trebuie intrerupt.

Hipersensibilitate:

Reactiile de hipersensibilitate si reactiile alergice apar in anumite cazuri dupa prima doza de
ciprofloxacina. In acest caz trebuie informat imediat medicul.

Reactiile anafilactice sau anafilactoide pot provoca in cazuri foarte rare soc anafilactic care poate pune
in pericol viata, uneori chiar dupa prima dozi de ciprofloxacina. In acest caz trebuie intrerupt
tratamentul cu ciprofloxacina si trebuie tratat socul anafilactic.

Reactii locale:

In urma administrarii intravenoase a ciprofloxacinei s-au raportat reactii locale. Astfel de reactii apar
mai frecvent daca durata perfuziei este mai scurta de jumatate de ord si se manifesta sub forma de
reactii cutanate locale, care dispar rapid dupa terminarea administrarii solutiei perfuzabile.
Continuarea administrarii intravenoase nu este contraindicata, cu exceptia cazurilor in care reactiile
reapar sau se agraveaza.

Deoarece ciprofloxacina actioneaza intr-o oarecare masura asupra Mycobacterium tuberculosis,
culturile pot fi fals negative daca recoltarea a avut loc In timpul tratamentului cu ciprofloxacina.

Ciprofloxacin Hikma contine 15,4 mmol (354 mg) sodiu in 100 ml solutie perfuzabila, aspect care
trebuie luat Tn considerare 1n cazul pacientilor cu regim dietetic hiposodat.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Probenecid
Probenecidul inhiba eliminarea renald a ciprofloxacinei determinand cresterea concentratiei plasmatice
a ciprofloxacinei.

CYP1A2

Ciprofloxacina inhiba CYP1A2 putand determina cresterea concentratiei plasmatice a altor substante
medicamentoase administrate concomitent si metablolizate prin intermediul acestei enzime (de
exemplu: teofilind, clozapina, tacrind, ropinirol, tizanidind). Pacientii care utilizeaza aceste substante
concomitent cu ciprofloxacina trebuie supravegheati cu atentie pentru a putea depista eventualele
semne clinice de supradozaj. Pot fi necesare determinarea concentratiilor plasmatice, indeosebi a
teofilinei, si ajustarea dozei. Interactiunea teofilinei cu ciprofloxacina poate pune 1n pericol viata.

Alti derivati xantinici
In cazul administrarii concomitente a ciprofloxacinei si cafeinei sau pentoxifilinei (oxpentifilinei), s-au
inregistrat cresteri ale concentratiilor plasmatice ale acestor derivati xantinici.

Fenitoina

Deoarece administrarea simultand a ciprofloxacinei si fenitoinei poate determina valori crescute sau
scazute ale concentratiei plasmatice de fenitoind, se recomanda supravegherea concentratiilor
plasmatice de fenitoina.

Metotrexat
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Administrarea concomitenta a ciprofloxacinei poate inhiba transportul tubular renal al metotrexatului,
determindnd concentratii plasmatice crescute ale metotrexatului. Acest fapt poate creste risul aparitiei
reactiilor toxice asociate cu administrarea metotrexatului. Din acest motiv, pacientii tratati cu
metotrexat trebuie supravegheati cu atentie daca este indicatd administrarea concomitenta a
ciprofloxacinei.

Ciclosporina
In urma administrarii concomitente a ciprofloxacinei si ciclosporinei in cazuri izolate s-a observat

cresterea tranzitorie a concentratiei serice a creatininei. Ca urmare, la acesti pacienti concentratia
sericd a creatininei trebuie verificatd in mod regulat (de doua ori pe saptdmana).

Anticoagulante orale (de exemplu, varfarind)

Ciprofloxacina, ca si alte chinolone, poate accentua efectul derivatilor cumarinici, inclusiv al
warfarinei. In cazul administririi concomitente al acestor medicamente trebuie monitorizat timpul de
protrombina (TP) sau rezultatele altor teste de coagulare corespunzétoare. Daca este necesar, se va
ajusta doza de anticoagulante orale.

Glibenclamida
La administrarea concomitentd, ciprofloxacina poate creste, in unele cazuri, efectul glibenclamidei
(hipoglicemie).

AINS
Studiile la animale au evidentiat faptul ca administrarea concomitentd a unor doze foarte mari de
fluorochinolone si a anumitor AINS (cu exceptia acidului acetilsalicilic) poate determina convulsii.

Mexiletina
Administrarea simultana a ciprofloxacinei si mexiletinei poate determina cresterea concentratiei
plasmatice a mexiletinei.

Premedicatie

In cadrul premedicatiei se recomanda evitarea administrrii concomitente a ciprofloxacinei cu opiacee
(de exemplu, papaverind) sau cu opiacee si anticolinergice (de exemplu: atropina sau hioscina),
deoarece scad concentratia plasmatica a ciprofloxacinei. Nu s-au inregistrat modificari ale
concentratiilor plasmatice ale ciprofloxacinei in cazul administrarii concomitente cu premedicatie cu
benzodiazepine. Se recomanda totusi monitorizarea atenta a terapiei cu benzodiazepina deoarece, la
administrarea concomitenta a ciprofloxacinei cu diazepamul sir in cazuri foarte rare cu midazolamul,
s-a inregistrat scaderea clearance-ului diazepamului si un timp de injumatatire plasmatica prelungit

4.6 Sarcina si alaptarea

Sarcina

Medicamentul este contraindicat in timpul sarcinii. Nu exista date suficiente privind utilizarea
ciprofloxacinei la femeile gravide. Pana in prezent, nu exista date care sa evidentieze cresterea riscului
aparitiei malformatiilor congenitale sau al altor reactii adverse in urma administrarii ciprofloxacinei
sau a altor chinolone in timpul primului trimestru de sarcina. Studiile la animale nu au evidentiat
efecte teratogene. S-au observat efecte asupra cartilajelor imature la animalele tinere si a fetilor expusi
la chinolone (vezi pct. 5.3).

Deoarece riscul potential pentru om nu este cunoscut, Ciprofloxacin Hikma nu trebuie utilizat in
timpul sarcinii (vezi pct. 4.3).

Alaptarea:
Ciprofloxacina se excretd in laptele matern. Datorita riscului aparitiei artropatiei si a altor manifestari

toxice potential severe la sugar, ciprofloxacina este contraindicata in perioada alaptarii (vezi pct.a 4.3).

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
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Ciprofloxacin Hikma are influenta mica sau moderata asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a
folosi utilaje. In cazul aparitiei reactiilor adverse la nivelul sistemului nervos central, cum este
ameteala, este interzisa conducerea vehiculelor sau folosirea utilajelor.

4.8 Reactii adverse

La 5-14% dintre pacientii carora li s-a administrat ciprofloxacind s-au raportat reactii adverse. Cele
mai frecvente reactii adverse apar la nivelul tractului gastro-intestinal si al sistemului nervos central.

S-au observat urmatoarele reactii adverse:

Foarte frecvente(= 1/10)

Frecvente (= 1/100 pana la < 1/10)

Mai putin frecvente (= 1/1000 pana la < 1/100)

Rare (= 1/10000 pana la < 1/1000)

Foarte rare (< 1/10000), cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimatd din datele disponibile)

Infectii si infestari:
Mai putin frecvente: candidoza

Tulburari hematologice si limfatice:

Mai putin frecvente: eozinofilie, leucopenie.

Rare: leucopenie (granulocitopenie), anemie, leucocitoza, valori modificate ale protrombinei,
trombocitopenie, trombocitemie (trombocitoza).

Foarte rare: anemie hemolitica, pancitopenie, agranulocitoza.

Tulburari ale sistemului imunitar:

Rare: edem (periferic, edem angioneurotic, facial), reactie alergica, febrd medicamentoasa, reactie
anafilactoida (anafilacticd).

Foarte rare: edem pulmonar in caz de soc (anafilactic; poate pune in pericol viata), eruptie
pruriginoasd, simptome asemanatoare cu cele din boala serului.

Tulburari metabolice si de nutritie:
Rare: hiperglicemie.

Tulburéri psihice:
Rare: anxietate, cosmaruri, depresie, halucinatii.
Foarte rare: reactii psihotice (care pot culmina cu comportament suicidar).

Tulburéri ale sistemului nervos:

Frecvente: anormalitati ale simtului gustativ (de obicei reversibild dupa intreruperea tratamentului),
ameteli, cefalee, insomnie, agitatie, confuzie.

Rare: pierderea simtului gustativ (diminuarea gustului), parestezie (paralgezii periferice), tremor
(tremuraturi), convulsii, migrena.

Foarte rare: parosmie (mirosuri false), anosmie (de obicei reversibild dupa intreruperea tratamentului),
convulsii de tip mare rau epileptic, tulburari de mers (mers nesigur), hipertensiune intracraniana,
ataxie, hiperestezie, hipertonie.

Tulburéri oculare:
Rare: vedere incetosata, diplopie, cromatopsie.

Tulburari acustice si vestibulare:
Rare: tinitus, pierderea tranzitorie a auzului (in special a frecventelor inalte).

Tulburari cardiace:
Rare: tahicardie.
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In cazuri foarte rare s-au inregistrat aritmie ventriculara, prelungirea intervalului QT si torsada
varfurilor. Aceste evenimente s-au inregistrat predominant la pacientii care au prezentat si alti factori
de risc pentru prelungirea QT.

Tulburari vasculare:

Mai putin frecvente: (trombo)flebita.

Rare: sincopa (lesin), vasodilatatie (val de caldura).

Foarte rare: vasculita (petesii, vezicule hemoragice, papule, formare de cruste).

Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale:
Rare: dispnee, edem laringian.

Tulburari gastro-intestinale:

Frecvente: greata, diaree.

Mai putin frecvente: varsaturi, dispepsie, flatulentd, anorexie, dureri abdominale.
Rare: colitd pseudomembranoasa, candidoza (orald).

Foarte rare: candidoza (gastro-intestinald), pancreatita.

Tulburéri hepatobiliare:

Rare: icter, icter colestatic, necroza celulelor hepatice.

Foarte rare: hepatita, necroza celulelor hepatice (culminand 1n cazuri foarte rare cu insuficienta
hepatica care pune viata in pericol).

Tulburari cutanate si ale tesutului subcutanat:

Frecvente: eruptii cutanate tranzitorii.

Mai putin frecvente: prurit, eruptii maculo-papuloase, urticarie.

Rare: fotosensibilitate, eritem polimorf si eritem nodos.

Foarte rare: eritem nodos, eritem polimorf (minor), sindrom Stevens-Johnson, epidermoliza
necrozantd (sindrom Lyell), petesii.

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv:

Mai putin frecvente: atralgii (dureri articulare).

Rare: mialgii (dureri musculare), afectiuni articulare (inflamatii articulare).

Foarte rare: tendinita (in special a tendonului lui Ahile), rupturi partiale sau totale de tendoane (in
special ale tendonului lui Ahile), agravarea simptomelor de miastenie, dureri musculare, inflamatia
tecilor tendoanelor (tenosinovita).

Tulburari renale si ale cailor urinare:
Rare: insuficienta renala acuta, afectarea functiei renale, candidoza vaginala, hematurie, cristalurie,
nefritd interstitiala.

Tulburéri generale si la nivelul locului de administrare:
Mai putin frecvente: astenie (senzatie generald de slabiciune, oboseald), reactii la locul administrarii.
Rare: transpiratie.

Investigatii diagnostice:

Mai putin frecvente: cresterea valorilor creatininei in sdnge, valori sanguine crescute ale ureei; valori
anormale ale testelor functiei hepatice (cresterea valorilor TGO si TGP), cresterea bilirubinemiei si
fosfatazei alcaline.

Foarte rare: cresterea valorilor amilazei/lipazei.

Alte reactii adverse:

Mai putin frecvente: embolie pulmonara, dispnee, edem pulmonar, epistaxis, hemoptizie si singultus.
Foarte rare: astenie, tulburari tranzitorii ale functiei renale pana la insuficienta renala tranzitorie,
fotosensibilitate (vezi pct. 4.4).

4.9 Supradozaj
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In cazurile de supradozaj acut si extrem s-a observat alterarea reversibild a functiei renale. La un
supradozaj de 12 g s-au inregistrat simptome usoare de toxicitate. Printre simptomele supradozajului
se numara ameteala, tremorul, cefaleea, oboseala, convulsiile, halucinatiile, confuzia, tulburarile
gastro-intestinale, afectarea ficatului si rinichilor, cristaluria, hematuria.

Pacientul trebuie monitorizat indeaproape si initiat tratament simptomatic si de sustinere. Trebuie
asigurati o hidratare adecvata. In cazul efectudrii hemodializei sau dializei peritoneale se elimini doar
o cantitate mica de ciprofloxacind (mai putin de 10%).

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: chinolone antibacteriene, codul ATC: JOIMAO02

Mod de actiune:

Ciprofloxacina are un efect bactericid rapid, atat in faza de multiplicare cat si de repaus. In faza de
multiplicare a bacteriilor are loc o supraspiralare si o impiedicare a relaxarii cromozomilor. ADN-
giraza joaca un rol crucial in acest proces. Ciprofloxacina inhiba ADN-giraza, determinand inhibarea
sintezei ADN-ului.

In vitro, ciprofloxacina actioneaza impotriva unui numar mare de bacterii acrobe gram-negativ, printre
care P. aeruginosa. Actioneaza de asemenea asupra agentilor patogeni gram-pozitiv, cum sunt:
stafilococii si streptococii. Agentii patogeni anaerobi sunt, in general, mai putin sensibili.

Mecanism de rezistenta:

Rezistenta la ciprofloxacind se dezvolta in trepte prin mutatii genomice (tip Tn mai multe etape). La
tulpini de E. coli si Klebsidella spp. rezistente clinic la chinolone, s-a evidentiat rezistenta la chinolone
mediatd plasmidic transferabila asociatd cu qnr. Datoritd mecanismului de actiune, ciprofloxacina nu
prezinta rezistentd incrucisata cu alte grupe importante de substante diferite din punct de vedere
chimic, cum sunt antibioticele beta-lactamice, aminoglicozidele, tetraciclinele, macrolidele si
polipeptidele, sulfamidele, trimetoprimul si nitrofurantoina.

In cadrul grupei chinolonelor s-a observat rezistent incrucisati. Dezvoltarea rezistentei la
ciprofloxacina si la alte fluorochinolone s-a observat in cazul stafilococilor, in special stafilococul
auriu rezistent la meticilina, P. aeruginosa, E.coli i E. faecalis (vezi tabelul de sensibilitate).

In special pacientii cu tratament de lunga durata (de exemplu: in caz de fibroza chistica, osteomielitd),
sau pacientii care sunt extrem de sensibili la infectii (de exemplu: 1n profilaxia selectiva la anumite
grupe de pacienti neutropenici, supusi ventilatiei artificiale) prezinta cel mai mare risc. Procentul
tulpinilor rezistente poate avea o variatie locala accentuata, motiv pentru care se recomanda
determinarea in mod regulat a rezistentei bacteriene.

Valori limita ale concentratiilor antibioticului la care bacteriile sunt sensibile, respectiv rezistente:
Conform EUCAST au fost stabilite urmatoarele valori limitd ale concentratiilor ciprofloxacinei la care
bacteriile sunt sensibile, respectiv rezistente, in cazul bacteriilor aerobe:

- Enterobacteriaceae: < 0,5 ng/ml pentru cele sensibile, > 1 pg/ml pentru cele rezistente;

- Pseudomonas spp. < 0,5 ng/ml pentru cele sensibile, > 1 pg/ml pentru cele rezistente;

- Acinetobacter spp. < 1 pg/ml pentru cele sensibile, > 1 pg/ml pentru cele rezistente

- S. pneumonie < 0,125 pg/ml pentru cele sensibile, > 2 pg/ml pentru cele rezistente;

- Staphylococcus spp. < 1 pg/ml pentru cele sensibile, > 1 pg/ml pentru cele rezistente;

- H. influenza $i M. catarrhalis < 0,5 pg/ml pentru cele sensibile, > 0,5 pg/ml pentru cele
rezistente.

Valori limita ale concentratiilor antibioticului la care bacteriile sunt sensibile, respectiv rezistente
independente de specii sunt < 0,5 pg/ml pentru agentii patogeni sensibili §i > 1 pg/ml pentru cei
rezistenti.
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Prevalenta rezistentei dobandite poate varia geografic si temporal la speciile selectate si sunt de dorit
informatii locale privind rezistenta, Indeosebi in tratamentul infectiilor severe. Daca este necesar,
trebuie solicitat un expert in cazul in care prevalenta locala a rezistentei este de asa natura, incat
eficacitatea preparatului este pusa sub semnul intrebarii in cazul a cel putin catorva tipuri de infectii.

Specii frecvent sensibile
Specii aerobe gram-negativ
Citrobacter spp.

Citrobacter freundii
Enterobacter cloacae
Haemophilus influenzae
Moraxella spp.

Moraxella catarrhalis
Morganella morganii

Proteus spp.

Proteus mirabilis

Proteus vulgaris

Serratia liquefaciens

Serratia marcescens

Specii pentru care rezistenta dobdnditi poate fi
problematica

Aerobi gram-pozitiv
Stafilococul coagulazo-negativ
Enterococcous faecalis
SAMR*

Staphylococcus aureus
Staphylococcus aureus (sensibil la meticilina)
Streptococcus spp.
Streptoococus agalactiae
Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae PEN-R
Streptococcus pyogenes
Aerobi gram-negativ
Acinetobacter spp.
Acinetobacter baumannii
Enterobacter spp.
Enterobacter aerogenes
Enterobacter spp.producitor de Amp-C
Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae
Klebsiella oxytoca
Pseudomonas aeruginosa
Agenti patogeni registenti in mod natural
Aerobi gram-pozitiv
Enterococcus faecium
Staphylococcus epidermidis
Staphylococcus haemolyticus
Aerobi gram-negativ

E. coli multi-rezistent
Providencia spp.

* Este foarte probabil ca SAMR sa fie rezistenti la ciprofloacind, motiv pentru care ciprofloxacina nu
trebuie administrata in tratamentul infectiilor presupuse sau cunoscute cu SAMR, decdt daca se stie
ca agentul patogen este sensibil.
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Prescurtari:
BLSE: Beta-lactamaza cu spectru extins
SAMR: Stafilococ auriu meticilino-rezistent

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie:

Ciprofloxacina se absoarbe rapid si eficient in urma administrarii orale. Concentratia plasmatica
maxima este atinsa la 0,5 - 2 ore dupa administrarea a 50 - 1000 mg p.o. si variaza intre 0,3 si 5,9 mg/l.
Exista o corelatie liniarad intre doza pe de o parte, si intre concentratia plasmatica si ASC pe de alta
parte. Biodisponibilitatea ciprofloxacinei dupa administrarea orala variaza intre 70 % si 85 %.
Biodisponibilitatea este mai mica daca se administreazi concomitent antiacide care contin
aluminiu si/sau hidroxid de magneziu si saruri de calciu si fier.

Administrarea repetata (de doua ori pe zi) nu duce la fenomene de acumulare. La doudsprezece ore de
la administrarea i.v. a 200 mg, concentratia plasmatica se mentine mai mare decat valorile CMI pentru
majoritatea agentilor patogeni relevanti din punct de vedere clinic (aproximativ 0,1 pg/ml).

Distributie:

La starea de echilibru, volumul aparent de distributie al ciprofloxacinei variaza intre 1,7 si 2,7 I/kg.
Acest volum relativ mare de distributie indica o patrundere eficienta in tesuturi i mediir lichide. Acest
fapt este valabil pentru bila, rinichi, vezica biliara si tesut hepatic.

Concentratiile in tesutul pulmonar, aparatul genital, prostata si mediile lichide au fost, de asemenea,
semnificativ mai mari fatd de concentratia plasmatica.

Concentratiile ciprofloxacinei in lichidul vezicular, limfa, secretia nazala, lichidul peritoneal, saliva si
tesutul adipos reprezinta aproximativ jumatate din valoarea concentratiei plasmatice. Concentratia
ciprofloxacinei in sputa reprezinta 50-70% din concentratia plasmatica.

Studiile la animale au evidentiat faptul ca ciprofloxacina traverseaza bariera feto-placentara si se
excreta in laptele matern.

Legarea ciprofloxacinei de proteinele plasmatice variaza intre 16% si 28% si nu depinde de
concentratie si de pH (determinate prin ultrafiltrare).

Biotransformare:

Ciprofloxacina se elimina in mare parte nemodificata. O parte din ciprofloxacina se transforma in
dezetilen-, sulfo-, oxo- si formilciprofloxacina. Toti metabolitii sunt activi, dar intr-o masura mai mica
decat ciprofloxacina.

Eliminare:

Dupa administrarea orala ciprofloxacina se elimind nemodificata in procent de aproximativ 70% iar
dupa administrarea intravenoasa in procent de aproximativ 77%. Dupa administrarea orala un procent
de 45% se elimind nemodificatd prin urind si 25% prin fecale. Dupa administrarea intravenoasa 62%
se elimina nemodificata prin urina si 15% prin fecale. Dupd administrarea orala 19%, iar dupa
administrarea i.v., 12% din ciprofloxacina se elimina prin urind si fecale sub forma de metaboliti. Un
numar mare de metaboliti in urma administrarii orale indica un anumit grad de metabolizare la primul
pasaj hepatic, cu formarea in principal a sulfociprofloxacinei.

Eliminarea totald a ciprofloxacinei din corp este independenta de doza si ramane nemodificatd in cazul
administrarilor repetate. Eliminarea renala reprezintd 60%-70% din eliminarea totala si este de
aproximativ 3 ori mai mare decat clearance-ul creatininei. Eliminarea renala are loc prin filtrare
glomerulara si secretie tubulara activa.

Timpul de injumatatire prin eliminare al ciprofloxacinei dupa o singura doza sau dupa mai multe doze
orale variaza intre 3,4 si 6,9 ore. Dupa administrarea i.v. a unei singure doze sau a mai multor doze,
timpul de Injumatatire prin eliminare variaza intre 3 §i 4,6 ore.

Caracteristici ale grupurilor speciale de pacienti
La pacientii cu insuficienta renala severa (clearance-ul creatininei < 30 ml/min), timpul de Injumatatire
prin eliminare poate fi prelungit cu un factor, 2.
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Timpul de injumatatire prin eliminare al ciprofloxacinei nu se modifica in raport cu varsta.

Proprietatile farmacocinetice ale ciprofloxacinei sunt diferite la copiii cu fibroza chisticé fata de copiii
care nu au aceasta afectiune, iar recomandarile de dozaj sunt valabile doar la copiii cu fibroza chistica.
Expunerea in cazul administrarii orale a 20 mg/kg de doua ori pe zi la copiii cu fibroza chistica este
comparabild cu cea a adultilor In urma unei doze orale de 750 mg de doua ori pe zi.

5.3 Date preclinice de siguranta

Ca si alti inhibitori de giraza, ciprofloxacina poate afecta articulatiile in faza de crestere la animalele
tinere.

Ciprofloxacina poate avea efecte neurotoxice si provoaca afectiuni reversibile ale testiculelor la
administrarea de doze mari. Mutagenitatea ciprofloxacinei nu a fost evidentiata in studiile privind
mutagenitatea. Ca si alte chinolone, ciprofloxacina este fototoxica la animale la valori de expunere
relevante pentru om. Potentialul fototoxic, fotomutagen si fotocarcinogen al ciprofloxacinei este
comparabil cu cel al altor inhibitori de giraza. Alte efecte preclinice au fost observate doar la expuneri
care au depdsit suficient de mult expunerea maxima la om, astfel incat semnificatia pentru siguranta
utilizarii la om este neglijabila.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Acid lactic (E 270)

Clorura de sodiu

Acid clorhidric (E 507) pentru ajustarea pH-ului
Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

Ciprofloxacin Hikma nu poate fi amestecat cu solutii care nu sunt stabile la un pH de aproximativ 4.
Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente cu exceptia celor mentionate la pct. 6.6.

6.3 Perioada de valabilitate
3 ani
6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la frigider sau congela.
A se pastra flaconul in ambalajul secundar pana la administrare pentru a-1 proteja de lumina.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Flacon din sticla transparenta de tip I cu dop din cauciuc butilic si capac flipp-off din aluminiu.
Mairimea ambalajului: 1, 5, 10 sau 20 flacoane.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

A se folosi doar solutiile clare si ambalajele intacte.

De unica intrebuintare. Solutiile nefolosite si flacoanele trebuie eliminate in mod adecvat, in
conformitate cu prevederile locale.

A se administra imediat dupa deschiderea flaconului.

Produsul Ciprofloxacin Hikma este compatibil cu solutie salina izotona, solutie Ringer, Ringer lactat,
solutie de glucoza 50 mg/ml (5 %) sau 100 mg/ml (10 %) si solutie de glucoza 50 mg/ml (5 %), cu

18



solutie de clorura de sodiu 2,25 mg/ml (0,225 %) sau 4,5 mg/ml (0,45 %) si solutie de fructoza de 10%.
Compatibilitatea cu aceste solutii a fost verificatd pentru concentratii de 1 mg/ml ale ciprofloxacinei.
Stabilitatea chimica si fizica a fost demonstrata imediat dupa diluare, la 24 de ore la 2-8°C si la 24 de
ore la temperatura camerei. Daca compatibilitatea nu este dovedita, solutia perfuzabila trebuie
administratd intotdeauna separat.

Solutia reconstitutitd trebuie inspectata vizual Tnainte de administrare pentru a detecta prezenta
particulelor sau a modificarilor de culoare. Solutia reconstituita este clara.

7. DEIINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Hikma Farmacéutica (Portugal), Lda.

Estrada do Rio da M6 n.° 8, 8A e 8B — Fervenga
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Tel.: +351 219 608 410

Fax: +351 219 615 102

e-mail: geral@hikma.pt
8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIA’[A

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI
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ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie de carton

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml, solutie perfuzabila
[A se completa la nivel national]
ciprofloxacina

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

1 ml solutie perfuzabila contine: lactat de ciprofloxacina echivalent cu 2 mg ciprofloxacina.
Fiecare flacon de 100 ml contine 200 mg ciprofloxacina.

| 3. LISTA EXCIPIENTILOR |

Acid lactic (E270), clorura de sodiu, acid clorhidric (E507) si apa pentru preparate injectabile.

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL |

Solutie perfuzabila.

| 5.  MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE |

Pentru administrare intravenoasa.

A se citi prospectul inainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA INDEMANA SI VEDEREA COPIILOR

A nu se lasa la indemana si vederea copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

Vezi prospectul inclus.

| 8.  DATA DE EXPIRARE |

EXP {LL/AAAA}

| 9.  CONDITII SPECIALE DE PASTRARE |

A se pastra flaconul in ambalajul secundar pana la administrare, pentru a-1 proteja de lumina.
A nu se pastra la frigider sau congela.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Solutia nefolosita si flaconul trebuie eliminate In conformitate cu prevederile locale.
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11. NUMELE SI ADRESA DEIINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Hikma Farmaceutica (Portugal), Lda.
Estrada do Rio da Mo, 8, 8A e 8B - Fervenca
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Tel.: +351 219 608 410

Fax: +351 219 615 102

geral@hikma.pt

‘ 12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

| 13. SERIA DE FABRICATIE

Seria. {XxXXXX }

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16.  INFORMATII iN BRAILLE

Nu este cazul.
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

Eticheta

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml, solutie perfuzabila
[A se completa la nivel national]

ciprofloxacina

Administrare intravenoasa

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul inainte de utilizare.

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP {LL/AAA}

| 4. SERIA DE FABRICATIE

Seria {xxxxxx}

| 5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

Prezentare: 200 mg/100 ml: 100 ml

‘ 6. ALTE INFORMATII
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PROSPECTUL
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PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml, solutie perfuzabila
[A se completa la nivel national]

Cititi cu atentie si In intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acest medicament a fost prescris pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi simptome cu ale dumneavoastra.

- Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau daca observati orice reactie adversa
nementionata in acest prospect, va rugam sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau
farmacistului.

>

n acest prospect gasiti:

Ce este Ciprofloxacin Hikma si pentru ce se utilizeaza
Inainte sa utilizati Ciprofloxacin Hikma

Cum sa utilizati Ciprofloxacin Hikma

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Ciprofloxacin Hikma

Informatii suplimentare

NN RO

1. CE ESTE CIPROFLOXACIN HIKMA SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA
Ciprofloxacin Hikma este un antibiotic.

Ciprofloxacin Hikma se utilizeaza in tratamentul infectiilor severe si/sau al celor care pun in pericol
viata, provocate de microorganisme sensibile la ciprofloxacina. Urmatoarele infectii pot fi tratate prin
administrare intravenoasa (pe cale sanguind) a produsului Ciprofloxacin Hikma:

o infectii complicate ale cailor urinare

anumite infectii ale cailor respiratorii inferioare, printre care pneumonia

infectii complicate la nivelul pielii si al tesutului moale

infectii osoase.

Copii si adolescenti

Ciprofloxacin Hikma se poate administra si in tratamentul infectiilor acute ale cilor respiratorii
inferioare provocate de Pseudomonas aeruginosa la copiii si adolescentii cu varste cuprinse intre 5-17
ani cu fibroza chistica (numita si mucoviscidoza), boala ereditara care afecteaza anumite glande. Fibroza
chistica afecteaza plamanii, glandele sudoripare si sistemul digestiv provocand tulburari respiratorii si
digestive cronice.

2. INAINTE SA UTILIZATI CIPROFLOXACIN HIKMA

NU utilizati Ciprofloxacin Hikma:

o Daca aveti reactii alergice cunoscute (hipersensbilitate) la ciprofloxacind sau la oricare dintre
celelalte componente ale Ciprofloxacin Hikma sau la alte medicamente din grupa chinolonelor

° La copiii cu varste sub 5 ani

. La copii si adolescenti n crestere, cu exceptia tratamentului infectiilor acute ale cailor
respiratorii inferioare provocate de Pseudomonas aeruginosa la copiii si adolescentii cu varste
cuprinse intre 5-17 ani cu fibroza chistica

. La pacientii cu afectiuni ale tendoanelor in trecut, determinate de administrarea de
fluorochinolone
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Daca sunteti gravida sau doriti sa ramaneti gravida

Daca alaptati.

Daca Ciprofloxacin Hikma este administrat concomitent cu tizanidina (utilizata in tratamentul
spasmelor musculare).

Aveti grija deosebita cand utilizati Ciprofloxacin Hikma
Informati-va medicul daca vreuna dintre precautiile si atentionarile de mai jos este valabila sau a fost
valabild pentru dumneavoastra.

Inainte de inceperea tratamentului — daca suferiti sau ati suferit vreodata de urmdtoarele boli:

convulsii (contractii), epilepsie sau alte afectiuni ale creierului, de exemplu flux sanguin
cerebral redus, accident vascular cerebral sau predispozitie crescuta la convulsii, datorita
faptului ca anumite reactii adverse la ciprofloxacina pot determina afectiuni cerebrale.
frecventa cardiaca crescuta care poate pune in pericol viata (torsada véarfurilor). Consultati
medicul daca suferiti de aceasta boala.

miastenia gravis (o forma specifica de slabiciune musculard). Ciprofloxacina poate exacerba
simptomele acestei boli. Daca observati un simptom care indica o exacerbare a miasteniei
gravis, informati-va medicul.

afectare hepatica in trecut. Daca apar simptome, cum sunt coloratia gélbuie a pielii si a sclerelor,
informati-va imediat medicul.

afectare renald semnificativa. Medicul va investiga cu atentie functia renala.

deficit de glucozo-6-fosfat dehidrogenaza (afectiune ereditara a globulelor rosii determinata de
un defect enzimatic). Daca dumneavoastra sau alt membru al familiei sufera de aceasta
afectiune, informati-va medicul. Poate surveni o distrugere masiva a globulelor rosii (reactie
hemoliticd) care provoacd anemie. Simptomele anemiei sunt senzatie de slabiciune, iar in
cazurile grave dispnee si paloare.

In timpul sau in urma tratamentului —daca apare una dintre urmdtoarele situatii:

stare de depresie sau confuzie in urma administrarii Ciprofloxacin Hikma. in acest caz
informati-va imediat medicul.

durere tranzitorie si inflamatie a tendoanelor, in special a tendonului Iui Ahile. Acest
medicament poate avea reactii adverse, 1n special la persoanele 1n varsta sau la cele care
folosesc medicamente din grupa steroizilor, cum este hidrocortizonul.

Daca observati astfel de simptome, informati-va imediat medicul si tineti membrul afectat in
repaus.

diaree severa si persistenta in timpul tratamentului, eventual sanguinolenta si mucoasa. in acest
caz trebuie sa informati imediat medicul, deoarece exista posibilitatea existentei unei inflamatii
severe a intestinului gros (colitd pseudomembranoasa), care pune in pericol viata i poate avea
un prognostic letal.

sensibilitate cutanata crescuta la lumina soarelui sau lumina ultravioleta. Trebuie sa evitati
expunerea prelungita la lumina puternica a soarelui, a lampilor sau a altor surse de radiatii
ultraviolete.

Dacé expunerea la lumina soarelui sau la lumina ultravioletd nu poate fi evitata, trebuie sa
folositi crema solard protectoare.

Daca apar simptome cum sunt: febra, eruptii pe piele, mancarime, pete rosii marunte la nivelul
pielii, trebuie informat medicul, deoarece tratamentul trebuie probabil intrerupt.

reactii alergice dupa prima dozi de medicament. In acest caz trebuie sa informati imediat
medicul. Semnele acestui tip de reactii sunt: o scddere brusca a tensiunii arteriale, paloare,
neliniste, puls slab/rapid, piele lipicioasa, ameteli. In cazuri foarte rare aceste reactii pot duce la
soc, situatie care pericliteaza viata.

reactii locale Tn urma administrarii acestui medicament. Astfel de reactii pot aparea indeosebi
daca durata administrarii perfuziei este mai scurtd de 30 de minute. Acestea pot aparea sub
forma unor reactii locale la nivelul pielii, cum sunt: inrosirea pielii, iritatie sau durere, care
dispar imediat dupa intreruperea perfuziei. Daca aceste reactii reapar sau se accentueaza dupa
urmaitoarea perfuzie, trebuie intrerupt tratamentul
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cristaluria (prezenta cristalelor in urini cu senzatie de discomfort la urinare). In acest caz
informati medicul pentru a efectua teste de urina. in plus, trebuie si consumati o cantitate
suficienta de lichide (aproximativ 1,5 — 2 litri pe zi).

Testul la Mycobacterium tuberculosis. Informati medicul, deoarece rezultatul acestui test poate
fi fals in timpul tratamentului cu Ciprofloxacin Hikma.

Utilizarea altor medicamente
Dacé Ciprofloxacin Hikma se administreaza concomitent cu unul dintre urmatoarele medicamente,
trebuie acordata atentie deosebita:

teofilind (utilizat in tratamentul astmului bronsic), clozapina (utilizat in tratamentul
schizofreniei), tacrind (utilizat in tratamentul simptomatic al sindromului Alzheimer), ropinirol
(utilizat in tratamentul bolii Parkinson) si tizanidind (utilizat in tratamentul spasmelor
musculare).

Daca utilizati unul dintre aceste medicamente concomitent cu ciprofloxacina, veti fi
supravegheat in scopul depistarii simptomelor de supradozaj. Substantele mentionate mai sus
sunt transformate de cétre o enzima specificd (CYP1A2). Ciprofloxacina inhiba aceastd enzima,
motiv pentru care concentratia acestor medicamente in sange poate creste.

anumite antiinflamatoare(de exemplu: ibuprofen, naproxen, dar nu acidul acetilsalicilic), daca se
administreaza doze foarte mari de ciprofloxacind. Pot aparea atacuri epileptice.

ciclosporind (administratd in scopul prevenirii reactiilor de respingere dupa transplante de
organe).

In acest caz trebuie supravegheata functia renald in mod frecvent (de doui ori pe saptimana).
anticoagulante orale (administrate pentru a preveni formarea de cheaguri de singe, de exemplu,
warfarind). Pot determina o prelungire a timpului de sangerare, motiv pentru care acesta va fi
controlat regulat.

glibenclamida (folositd in tratamentul diabetului zaharat). Efectul glibenclamidei poate fi
accentuat (valori prea mici ale zaharului 1n snge).

probenecid (folosit in tratamentul gutei). Concentratia ciprofloxacinei poate creste in sange.
fenitoind (folositad in tratamentul epilepsiei). Concentratia acestui medicament poate creste sau
scade 1n sange.

cafeind (folosita ca stimulant), pentoxifilina (folositd in tratamentul tulburarilor circulatorii la
nivelul extremitatilor) si mexiletind (folosita 1n tratamentul aritmiilor cardiace). Concentratia
acestor medicamente poate creste in sange.

metotrexat (folosit In tratamentul cancerului sau deprimarea sistemului imunitar). Medicul
dumneavoastrad va va supraveghea in scopul depistarii simptomelor de supradoza;j al
metotrexatului.

Ciprofloxacina poate inhiba excretia renald a metotrexatului, determindnd cresterea
concentratiei metotrexatului in sange.

Premedicatie (administrata Inainte de inducerea anesteziei): se recomanda sa se evite
administrarea concomitenta a opiaceelor, (de exemplu, papaverind) sau a opiaceelor cu
anticolinergice (de exemplu: atropina sau hioscind) si ciprofloxacinei, deoarece concentratiile
plasmatice ale ciprofloxacinei scad. Administrarea concomitenta a ciprofloxacinei si
benzodiazepinelor ca premedicatie nu modifica concentratiile plasmatice ale ciprofloxacinei. Se
recomanda insa supravegherea atenta a terapiei cu benzodiazepine datorita faptului ca s-a
raportat scaderea clearance-ului diazepamului, cu un timp de injumatétire prelungit, la
administrarea concomitenta a ciprofloxacinei si diazepamului, iar in cazuri foarte rare al
midazolamului.

Dacé vreuna dintre situatiile amintite mai sus este valabila in cazul dumneavoastra, medicul va decide
daca va va administra un alt medicament sau daca va ajusta doza de Ciprofloxacin Hikma sau a
celuilalt medicament.

Se recomanda sa nu folositi niciodatd mai multe medicamente 1n acelasi timp fara a intreba in prealabil
medicul.
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Va rugdm sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice alte
medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Sarcina si alaptarea

Nu vi se va administra Ciprofloxacin Hikma in timpul sarcinii. Trebuie sd va informati medicul daca
sunteti sau doriti sd ramaneti gravida.

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice
medicament.

Ciprofloxacina se excretd in laptele matern. Nu trebuie sa alaptati in timpul tratamentului cu
ciprofloxacina, datorita riscului aparitiei de malformatii ale cartilajelor articulatiilor si a altor efecte
nocive asupra sugarului. Trebuie sd va informati medicul in cazul in care alaptati.

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice
medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Ciprofloxacina poate afecta capacitatea de concentrare. Daca aveti ameteli, nu conduceti vehicule si nu
folositi utilaje care va solicita atentia.

Informatii importante privind unele componente ale Ciprofloxacin Hikma
Daca aveti un regim dietetic hiposodat, luati in considerare faptul cd 100 ml de Ciprofloxacin Hikma
contin 15,4 mmol (echivalentu cu 354 mg) de sodiu.

3. CUM SA UTILIZATI CIPROFLOXACIN HIKMA

Dozaj

Dozajul medicamentului Ciprofloxacin Hikma depinde de severitatea si tipul infectiei, sensibilitatea
agentului(agentilor) patogeni, varsta, greutate si functia renala.

Doza obignuita pentru adulti este de 200-400 mg ciprofloxacina de doua ori pe zi.

In cazul infectiilor foarte severe, doza poate fi marita pana la o doza zilnica maxima de 1200 mg (céte
400 mg de trei ori pe zi).

Copii si adolescenti

Se administreaza 15 mg de ciprofloxacina pe kg de doua ori pe zi sau 10 mg ciprofloxacina pe kg de
trei ori pe zi (maximum 1200 mg pe zi) in tratamentul infectiilor pulmonare acute provocate de
Pseudomonas aeruginosa la copiii si adolescentii (5-17 ani) cu fibroza chistica.

Ajustarea dozei
Dacé aveti peste 65 de ani, medicul va va prescrie doza 1n raport cu functia renala si severitatea
afectiunii.

Dacé aveti tulburari renale trebuie sa informati medicul. Acesta/aceasta va considera probabil ca este
nevoie sa ajusteze doza datorita functiei renale reduse.

Modul si calea de administrare
Ciprofloxacin Hikma se administreaza prin perfuzie intravenoasa scurta (perfuzie in vena) de 30-60
minute.

Durata tratamentului

Durata tratamentului cu Ciprofloxacin Hikma depinde de severitatea infectiei, efectul tratamentului si
sensibilitatea agentului(agentilor) patogeni.

Tratamentul trebuie continuat timp de cel putin trei zile dupa disparitia semnelor infectiei.
Tratamentul infectiilor pulmonare acute la copiii si adolescentii cu fibroza chistica va dura intre 10 si
14 zile.
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4.

La fel

REACTII ADVERSE POSIBILE

ca toate celelalte medicamente, Ciprofloxacin Hikma poate provoca reactii adverse, cu toate ca

nu apar la toate persoanele.

S-au raportat reactii adverse la 5-14% dintre pacientii tratati cu ciprofloxacina.

Cele mai frecvente reactii adverse afecteaza stomacul si intestinele, sistemul nervos, pielea si tesutul
conjunctiv.

Pentru detalii suplimentare privind cateva dintre reactiile adverse vezi pct. 2, ‘Aveti grija deosebita
cand utilizati Ciprofloxacin Hikma - In timpul sau in urma tratamentului’.

Frecventa aparitiei reactiilor adverse este clasificatd in urmatoarele categorii:

Foarte frecvente la peste 1 din 10 pacienti
Frecvente la peste 1 din 100 de pacienti, dar la mai putin de 1 din 10 pacienti
Mai putin frecvente la peste 1 din 1000 de pacienti, dar la mai putin de 1 din 100 de pacienti
Rare la peste 1 din 10000 de pacienti, dar la mai putin de 1 din 1000 de pacienti
Foarte rare la peste 1 din 10000 de pacienti, incluzdnd cazurile izolate

Frecvente:

alterarea simtului gustativ (de obicei reversibild dupa intreruperea tratamentului), ameteald, dureri
de cap, dificultate de adormire (insomnie), neliniste (agitatie), confuzie

greata, diaree

eruptii pe piele

Mai putin frecvente:

Rare:

infectii fungice (candidoza)

cresterea numarului de eozinofile (eozinofilie), sciderea numarului de leucocite (leucopenie), care
favorizeaza aparitia infectiilor

inflamarea unei vene asociata cu formarea unui cheag de sange (tromboflebitd); vena are deseori
aspectul unui cordon indurabil, pielea din zona fiind rosie.

varsaturi, tulburari digestive, balonare (meteorism), pierderea apetitului alimentar, dureri
abdominale

mancarime (prurit), eruptii sub forma de pete (maculopapulare), urticarie

dureri articulare (artralgii)

senzatie generald de slabiciune, oboseala (astenie), iritatie sau durere la locul administrarii
cresterea valorilor creatiniei si ureei in sange, valori anormale ale testelor hepatice, pigment biliar
in sange (bilirubinemie) si valori sanguine crescute ale unei anumite enzime (fosfataza alcalina)
embolie pulmonara, respiratie dificila (dispnee), edem pulmonar, sangerare nazala (epistaxis),
expectorare de sange (hemoptizie) si sughit.

scaderea numarului de celule rosii ale sangelui (anemie), cresterea numarului de celule albe ale
sangelui (leucocitoza), modificarea valorilor protrombinei (factor de coagulare), sciderea
numarului de trombocite (thrombocitopenie) cu vanatai si tendintd de sangerare, cresterea
numarului de trombocite (trombocitoza)

umflarea extremitatilor si a fetei (edem periferic, edem facial), inflamarea brusca a fetei si gatului
cu dificultati de respiratie si/sau méancarime si eruptii pe piele, deseori ca reactie alergicd (edem
angioneurotic), reactii alergice, febrd in urma administrarii medicamentului, reactii alergice grave
cu dificultati de respiratie si ameteli (reactii anafilactice)

cresterea valorii zaharului in sange (hiperglicemie)

anxietate, cogsmaruri, depresie accentuata, impresii vizuale si auditive ale unor lucruri inexistente
(halucinatii)

diminuarea simtului gustativ, amorteala (parestezie), tremuraturi (tremor), spasme/ convulsii,
dureri de cap accentuate (migrend)

tulburari de vedere, cum sunt: vedere dubla (diplopie) si impresie subiectiva de a vedea toate
obiectele Intr-o anumita culoare (cromatopsie)

zgomote in urechi (tinitus), pierderea tranzitorie a auzului (in special a frecventelor inalte)
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accelerarea ritmului cardiac (tahicardie)

lesin (sincopd), dilatarea vaselor de sange (vasodilatatie)

respiratie dificila (dispnee), inflamarea aparatului vocal(laringelui) cu dificultati de respiratie
(edem laringian)

diaree severa si persistentd, eventual sanguinolentd si mucoasa, provocata de inflamarea severa a
intestinului gros (colitd pseudomembranoasd), infectii fungice la nivelul cavitatii bucale
(candidoza oral)

coloratia galbena a pielii si sclerelor (icter), icter determinat de faptul ca bila nu poate fi eliminata
normal din ficat (icter colestatic), necroza celulelor hepatice

accentuarea sensibilitatii la lumina (fotosensibilitate), eritem polimorf si nodos

dureri musculare (mialgii), afectiuni articulare (articulatii inflamate)

decompensare renald acuta, tulburri ale functiei renale, secretii vaginale date de infectii fungice
(candidoza vaginald), prezenta sangelui in urina (hematurie), prezenta de cristale in urina cu
senzatie de discomfort la urinare (crisalurie), infectii renale cu urina sanguinolenta, febra si dureri
intr-o parte (nefritd interstitiala)

transpiratie

Foarte rare:

scaderea numarului de celule rosii ale sangelui datorita distrugerii masive a acestora (anemie
hemolitica), sciderea marcatd a numarului de celule sanguine (pancitopenie), scaderea marcata
a numarului de celule albe ale sangelui, caracterizata prin cresterea brusca a temperaturii, dureri
mari de gat si ulceratii bucale (agranulocitoza)

scaderea brusca a tensiunii arteriale, paloare, neliniste, puls slab/accelerat, piele lipicioasa, ameteli,
provocate de o alergie severa la medicament (soc anafilactic), situatie care pune in pericol viata;
eruptii pruriginoase, febra, umflarea articulatiilor, dureri musculare, eruptii pe piele (simptome
similare cu cele care apar 1n aga-numita boald a serului)

pierderea controlului asupra propriului comportament si a propriilor actiuni (reactii psihotice care
pot culmina cu un comportament suicidar)

tulburari ale simtului olfactiv (parosmie), pierderea mirosului (anosmie, mirosul revine dupa
incetarea tratamentului), convulsii (convulsii de tip mare rau epileptic), tulburari de mers (mers
nesigur), cresterea presiunii intracraniene (hipertensiune intracraniand), pierderea coordonarii
ritm cardiac neregulat (aritmie ventriculard), traseu electrocardiografic anormal, ritm cardiac
accelerat care poate pune 1n pericol viata (torsada varfurilor). Aceste reactii adverse apar
predominant la pacientii cu predispozitie la anumite afectiuni cardiace.

inflamarea vaselor de sange (vasculitd) caracterizata prin: mici pete date de sangeréri in piele
(petesii), vezicule sanguinolente (bule hemoragice), noduli la nivelul pielii (papule), formarea de
cruste (tesut mort care se desprinde de pielea sanatoasa)

infectii fungice la nivelul tractului gastro-intestinal (candidoza gastro-intestinald), inflamarea
pancreasului (pancreatita)

inflamarea ficatului (hepatitd), distrugerea tesutului hepatic (necroza celulelor hepatice, culminand
in cazuri forte rare cu decompensare hepatica care poate pune in pericol viata).

eruptii cu aspect de pete rosii (umede) neregulate (eritem (exsudativ) multiform), protuberante
rosii usor albastrii la nivelul pielii (eritem nodos), afectiune severa cu febra (inaltd), aparitia de
pete rosii pe piele, dureri articulare si/sau infectii oculare (Sindrom Stevens-Johnson), afectiune
severa cu febra si vezicule la nivelul pielii/descuamare (Sindrom Lyell), pata purpurie (petesie)
inflamarea tendoanelor (tendinita, in special a tendonului lui Ahile), rupturi partiale sau totale ( in
special a tendonului lui Ahile), exacerbarea simptomelor miasteniei gravis (un tip deosebit de
slabiciune musculard), dureri musculare, inflamatii ale tecilor tendoanelor (tenosinovita)
cresterea valorii amilazei in sdnge (enzima care descompune amidonul) si a lipazei (enzima care
descompune grasimile).

slabiciune (astenie), o tulburare tranzitorie a functiei renale care poate culmina cu decompensare
renala tranzitorie, fotosensibilitate.

Daca vreuna dintre reactiile adverse devine grava sau dacd observati orice reactie adversd nementionata
in acest prospect, va rugam sa-i spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului.
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5. CUM SE PASTREAZA CIPROFLOXACIN HIKMA
A nu se lasa la Indemana si vederea copiilor.

Nu utilizati Ciprofloxacin Hikma dupa data de expirare inscrisa pe ambalaj dupad “Exp”. Data de
expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

. A nu se pastra la frigider sau congela.
o A se pastra flaconul in ambalajul secundar pana la administrare, pentru a-1 proteja de lumina.

6. INFORMATII SUPLIMENTARE

Ce contine Ciprofloxacin Hikma

Substanta activa este lactatul de ciprofloxacina.

Fiecare flacon de 100 ml contine 200 mg de ciprofloxacina.

Alte componente sunt acidul lactic (E270), clorura de sodiu, acidul clorhidric (E507) pentru ajustarea
pH-ului si apa pentru preparate injectabile.

Cum arata Ciprofloxacin Hikma si continutul ambalajului

Ciprofloxacin Hikma este o solutie perfuzabila clara si incolord, pana la galben deschis.
Solutia se afla in flacoane din sticla transparenta, incolora de tip I, continand 100 ml de solutie.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si producitorul

Hikma Farmacéutica (Portugal), Lda.

Estrada do Rio da M6 n.° 8, 8A ¢ 8B — Fervenga
2705-906 Terrugem SNT

Portugalia

Tel.: +351 219 608 410

Fax: +351 219 615 102

geral@hikma.pt

Pentru orice informatie cu privire la acest medicament, va rugam sa va adresati detinatorul autorizatiei
de punere pe piata.

Acest medicament este autorizat In Statele Membre ale Spatiului Economic European sub urmatoarele
denumiri comerciale:

Austria — Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml Infusionslosung

Germania — Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml Losung zur Intravendsen Anwendung

Irlanda — Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml Solution for Infusion

Italia — Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml Soluzione per Infusione Endovenosa

Regatul Unit al Marii Britanii — Ciprofloxacin Hikma 200 mg/100 ml Solution for Infusion

Olanda — Ciprofloxacine Hikma 200 mg/100 ml Oplossing voor Intraveneuze Infusie

Acest prospect a fost aprobat in {LL/AAAA}.

Urmatoarele informatii sunt destinate numai medicilor si personalului medical:

A se folosi doar solutiile clare si recipientele intacte. A se folosi imediat dupa deschiderea flaconului.
De unica intrebuintare.

Solutiile nefolosite si flacoanele trebuie eliminate corespunzator, in conformitate cu prevederile locale.

Ciprofloxacin Hikma este compatibil cu solutie salind izotona, solutie Ringer, solutie Ringer lactat,
solutie de glucoza 50 mg/ml (5 %) sau 100 mg/ml (10 %), cu solutie de clorurd de sodiu 2,25 mg/ml
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(0,225 %) sau 4,5 mg/ml (0,45 %) si cu solutie de fructoza 10% . Compatibilitatea cu aceste solutii a
fost verificata pentru concentratii de 1 mg/ml ale ciprofloxacinei. Stabilitatea chimica si fizica a fost
demonstrata imediat dupa diluare, la 24 de ore la 2-8°C si la 24 de ore la temperatura camerei. Daca
compatibilitatea nu este verificata, solutia perfuzabila trebuie administrata intotdeauna separat.
Solutia diluata trebuie inspectata vizual inainte de administrare pentru a detecta prezenta particulelor sau
a modificarilor de culoare. Solutia diluata trebuie sa fie clara.
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