Azorbaycan Respublikasi Sohiyyo Nazirliyi Farmakoloji vo Farmakopeya Ekspert Surasinin
sadri E.M.Agayev tarafindon “20” oktyabr 2023-cii ildo TOSDIQ EDILMIiSDIR

Dorman vasitasinin istifadosi iizra tolimat (xostalor tigiin)

FROMILID UNO  uzunmiiddatli tasir gostoron ortiiklii tabletlor
FROMILID® UNO

Beynalxalqg patentlasdirilmamis adi: Clarithromycin

Torkibi

Tasiredici madda: 1 tabletin torkibinds 500 mq klaritromisin vardir.

Komok¢i maddalor: natrium alginat, natrium kalsium alginat, laktoza monohidrat, povidon,
polisorbat
80, kolloidal susuz silisium dioksid, magnezium stearat, talk,
hipromelloza, sar1
domir oksidi boya maddasi (E172), titan dioksid, propilenglikol.

Tasviri
Qahvayagalar sar1 rangda, oval formali, iki torafli gabariq, bir torafinin tizorinds “U”
markalanmasi olan ortiikli tabletlordir.

Farmakoterapevtik qrupu
Makrolid antibiotik.
ATC kodu: JO1FAO09.

Farmakoloji xiisusiyyatlari

Farmakodinamikas

Tasir mexanizmi

Klaritromisin — makrolid, eritromisinin yarimsintetik toromasidir. Ribosomal subvahid 50S P-
lokus ila birlasorak, mikrob hiiceyrads ziilal sintezini inhiba edir, bu isa naticads onun normal
funksiyasinin logv edilmosine gotirir. Insan hiiceyrosinin ribosomlar: ilo makrolidlarin
selektiv Dbirlosmosi onlarin toksikliyinin zoif olmasina sobab olur. Xloramfenikol,
linkozamidlar vo bazi bakteriyalar P-lokus ilo birlosma {igiin rogabat aparir vo bu, antagonist
tasira gotirib cixarir.

Klaritromisindan alave onun 14-hidroksiklaritromisin metaboliti do antibakterial tasiro malik
olub, klaritromisindon forgli olarag Haemophilus influenzae mikroorganizmino miinasibotdo
10 dofs aktiv tosir gostarir.

Klaritromisin bakteriostatik tosir gdstorir. Lakin onun tosiri makrolidin dozasi, bakteriyanin
miqdar1 vo mikroorganizmin hayatt siklinin morhalssindon asilidir, lakin bazi hallarda
homginin bakterisid tosir do gostora bilar, (ssason Streptococcus pyogenes, Streptococcus
pneumoniae vo Moraxella catarrhalis mikroorganizmlorino garsi). Klinik todgigatlara asasen
makrolidlorin effektivliyinin on yaxs1 gostoricisi antibiotikin zordabdaki konsentrasiyast MiK
iistiin oldugu vaxtin hesablanmasidir.

Antibakterial effektivliyi

Klaritromisin aerob, anaerob, fakiiltativ anaeroblar kimi gram-miisbat va gram-manfi
bakteriyalara vo digor bakteriyalara (mikoplazma, ureaplazma, xlamidin, legionella) va atipik
mikobakteriyalara qars1 bakteriostatik vo bakterisid tosir gostorir.



Cadval 1: Klaritromisina hassas bakteriyalar

Aeroblar, gram-miisbat
bakteriyalar

Aeroblar, gram-manfi

bakteriyalar

Anaerob bakteriyalar

Streptococcus pyogenes

Haemophilus influenzae

Qram-miisbat bakteriyalar

Streptococcus pneumoniae

Moraxella catarrhalis

Eubacterium spp.

Methicillin-susceptible
Staphylococcus aureus

Legionella pneumophila

Clostridium perfringens

Streptococcus agalactiae

Neisseria gonorrhoeae

Peptococcus spp.

Streptococcus viridans

Helicobacter pylori

Peptostreptococcus spp.

Corynebacterium spp.

Campylobacter jejuni

Propionibacterium acnes

Listeria monocytogenes

Bordetella pertussis

Bacillus spp.

Pasteurella multocida

Qram-manfi bakteriyalar

Bacteroides spp.
Bacteroides fragilis
Prevotella melaninogenica

Digar mikroorganizmlar
Chlamydia pneumoniae
Chlamydia trachomatis
Mycoplasma pneumoniae
Ureaplasma urealyticum
Borrelia burgdorferi
Toxoplasma gondii

Mycobacterium avium complex
Mycobacterium fortuitum
Mycobacterium chelonae
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium xenopi
Mycobacterium leprae

Klaritromisino qars1  bakteriyalarin  hassasligi  hall olunma {isuluna asaslanmis
standartlasdirilmis prosedurlar vasitasilo (NCCLS) miioyyon edilir. MiK < 2 mq/ml toskil
etdikdo bakteriyalar klaritromisino qarst hossasdir, MiK > 8 mqg/ml oldugda — davamlidur.
Streptokokilar, o ciimloden pnevmokoklar ii¢iin MIK haddi maillik iigiin - < 0,25 mq/ml, MIK
haddi miigavimat iigiin - > 1,0 mq/ml toskil edir. MiK < 8 mq/ml toskil etdikdo Haemophilus
influenzae hossasdir, MiK > 32 mq/ml oldugda iso - davamlidur.

Farmakokinetikasi

Uzunmiiddotli tesir gostoran tabletlordon klaritromisinin absorbsiyast longidilmisdir, lakin
borabor sutkaliq dozalarda dorhal azad olunan tabletlordon absorbsiyaya ekvivalentdir.
Maksimal konsentrasiyaya catdigi vaxt artir. 500 mq giindalik birdafolik doza gobul etdikdo
klaritromisin ti¢iin 7,5 saat, onun 14-hidroksiklaritromisin metaboliti ti¢iin — 7,7 saat toskil
edir. Tarazliq konsentrasiyasi 3-cii giin qeyd edilir. Long azad olunan tabletlorin
biomoanimsanilmasi acqarma qoabul etdikds 30% asagidir, buna gora Xastalor preparati yemok
vaxti gobul etmoalidirlar.

Klaritromisinin toxumalarda konsentrasiyasi gandakina nishaton toxminan 10 dofs yiiksokdir.
Yiiksok konsentrasiyalar1 ag ciyarlords (8,8 mq/kq), badamciglarda (1,6 mq/kq), burnun
selikli gisasinda, doridos, agiz suyunda, alveolyar hiiceyralords, balgamds vo orta qulagda
askar olunmusdur. Plazma ziilallari ilo Klaritromisinin birlosmasi ciizi vo donandir.
Klaritromisin garaciyordo metabolizo olunur. Askar olunmus 7 metabolitindon on
ohomiyyatlisi  14-hidroksiklaritromisindir. 500 mq giindalik birdofalik doza {igiin
yarimpar¢alanma dovrii klaritromisin tiglin 5,5 saat, 14-hidroksiklaritromisin ii¢lin — 9,3 saat
toskil edir. Klaritromisinin toxminan 40%-i sidiklo va 30%-i nacislo xaric olunur.

Yagsin va xastaliyin klaritromisinin farmakokinetikasina taSiri

Yash xastolor: Naticolor gostorir ki, yash xastolor tiglin boyrok funksiyasinin nozars garpan
pozulmast hallari istisna olunmaqla dozaya diizalis tolob olunmur.

Yanast patologiya ilo olan xastalor: Klaritromisini 200 mq dozada gosbul etdikdon sonra
maksimal konsentrasiya vo AUC artir, saglam koniilliilorlo miiqayisado Kkoskin boyrok
catismazligi olan xostolordo iso Kklaritromisinin xaricolunmasinin azalmasi miisahido
olunmusdur. Naticalor gostorir ki, boyrok funksiyasinin agir pozulmasi olan xastslors dozanin
azaldilmasi talob edilir. Uzunmiiddatli tosir gostoran tabletlor kreatinin klirensi 0,5 ml/san (30



ml/daq) asagi olan xastolords istifads tigiin yararsizdir. Belo Xostolor dozaya diizalis etmoaklo
dorhal azad olunan tabletlori gobul etmalidir.

Istifadasina gostarislor

- Yuxari tonoffiis yollarinin infeksiyalar1 (moasalon, tonzillofaringit, kaskin sinusit);

- asag1 tonoffiis yollarinin infeksiyalar1 (mosalon, koskin bakterial bronxit, xroniki

bronxitin siddatlonmasi va xastoxanadankanar pnevmoniya);

- dori vo darialt1 toxumalarin infeksiyalari.
Fromilid uno bdyiiklorin va 12 yasdan yuxar1 usaqlarin miialicasi iiglin nazards tutulur.
Antibakterial preparatlarin lazimi istifadasinin metodoloji prinsiplarina xiisusilo diggst etmoak
lazimdir.

Oks gostarislor

- Tosiredici maddays Vo ya preparatin kdmokgi komponentlarindan hor hansi birine garsi
Vo ya digor makrolid antibiotikloro gars: yiiksok hassasliq;

- kreatinin klirensi 30ml/daq. asag1 olan xastalords istifado, ¢linki preparatin bu formasi
dozan1 500 mg-dan asagi azaltmaya imkan vermir.

Bu Xastalords preparatin digor dorman formalar istifads olunmalidir.

- Klaritromisin ilo birlikds asagidaki preparatlardan hor hansi birinin istifadoasi: astemizol,
sizaprid, domperidon, pimozid va ternefenadin (¢tinki bu QT intervalinin uzanmasina vo
modacik taxikardiya, madaciklorin fibrillyasiyasi vo “piruet” tipli madacik taxikardiya
daxil olunmag]la tirok aritmiyalarin amala galmasins gatirs bilar);

- Klaritromisin QT intervalinin uzanmasi (anadangslms vo ya qazanilmis QT uzanmasi),
madacik aritmiyalari, o ciimlodon “piruet” tipli modacik taxikardiyasi olan xastolors
toyin edilmamalidir;

- Klaritromisinlo birgo ergotamin vo ya dihidroergotaminin istifadosi (¢iinki bu
ergotoksikliya gatira bilar);

- Klaritromisinin vo tikagrelolun vs ya ranolazinin eyni zamanda istifadosi oks gostorisdir;

- Klaritromisin va lomitapidin eyni vaxtda istifadasi oks gostorigdir;

- Klaritromisinin vo peroral gabul ii¢iin midazolam vo triazolam kimi benzodiazepinlorin
eyni zamanda gobulu;

- rabdomiolizin amalo galmosi riski ilo bagli klaritromisini HMQ-KoA-reduktazanin
inhibitorlar1 (statinlor), lovastatin vo simvastatin ilo birlikds istifado etmok olmaz.
Klaritromisinlo miialico zamani1 bu vasitolorlo miialico logv olunmalidir;

- elektrolit pozgunluglar1 (hipokaliemiya vo Yya hipomagneziemiya) olan xostolora
Klaritromisin toyin olunmamalidir (QT intervalinin uzanmasi riski ilo bagl);

- boyrok funksiyasinin pozulmasi ilo yanasi agir qaraciyar ¢atismazligindan aziyyat ¢okan
xastalora klaritromisin toyin olunmamalidir;

- Klaritromisin ilo (CYP3A4-iin digor giicli inhibitorlart il oldugu kimi) kolxisinin eyni
zamanda gobulu oks gostarisdir.

Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlari

H. pylori infeksiyasinin miialicasi {igiin hor hans1 mikrob oleyhins terapiyanin, o ciimlodan
Klaritromisinin istifadasi mikrob rezistentliyinin inkisafina sobob ola bilor.

Dayar/risk nisbin otrafli giymatlondirilmasi olmadan hamilaliyin birinci trimestrindo preparat
istifado olunmamalidir.

Agir boyrok catismazligi olan xastolords preparat ehtiyatla istifado olunmalidir.

Klaritromisin asasan garaciyarlo xaric olunur, buna gora qaraciyar funksiyasinin pozulmasi,
orta vo agir doracali boyrok catismazligi olan xostolordo bu antibiotik ehtiyatla toyin
olunmalidir.



Klaritromisin gobul edorkan, garaciyar fermentlorinin artmasi vo sariliqla vo ya sariligsiz
hepatoselliilyar vo/va ya xolestatik hepatit do daxil olmagla garaciyar funksiyasinin pozulmasi
barodo molumat verilmisdir. Bu qaraciyar disfunksiyasi agir vo adston geridoénon ola bilar.
Bozi hallarda letal noticali qaraciyar ¢atismazligi barado malumat verilmisdir Ki bu da, asasan,
ciddi osas xastaliklo vo/va ya yanasi medikamentoz miialico ilo assosiasiya olunmusdur.
Anoreksiya, sariliq, sidiyin tiind olmasi, gasinma va ya qarin nahiyasinds agri1 kimi hepatitin
tozahiirlori vo simptomlart omols goaldikds klaritromisinin istifadasi dorhal logv olunmalidir.
Praktiki olaraq biitiin antibiotiklorin, o ctimlodon makrolidlorin istifadasinds yiingiil agirliq
doaracadon letal naticali psevdomembranoz kolita godor Clostridium difficile (CDAD) il
toradilmis diareyanin omoalo goalmasi barodo molumat verilmisdir. Bundan olavo otrafli
anamnez toplanmalidir, ¢iinki Clostridium difficile ilo téradilmis diareyanin amolo galmosi
baroda antibakterial preparatlarin istifadasindon 2 ay sonra malumat verilmisdir. Mikrobioloji
milayinonin kegirilmoasi vo adekvat miialiconin toyin olunmasi lazimdir. Peristaltikani inhiba
edon dorman vasitalorin istifadoesindon ¢okinmok lazimdir.
Klaritromisin ilo kolxisinin birge gobulu zamani xiisusilo yasl xastalorda, o ciimlodon bdyrak
catigmazligi fonunda kolxisin toksikliyin amalo galmasi barado molumat verilmisdir (o
ctimlodan fatal natica ilo). Klaritromisin ils kolxisinin eyni zamanda gabulu oks gostorigdir.
Inyeksiya ii¢iin alprozolam vo midazolam kimi CYP3A4 metabolizo olunan
triazolbenzodiazepinlor ilo klaritromisini birgo istifado etdikdo ehtiyatliliq tolob edilir.
Klaritromisin ilo birlikdo venadaxili midazolam: istifado etdikdo dozaya vaxtinda diizalis
etmok ti¢lin xastonin atrafli monitoringi kegirilmalidir.
Klaritromisin ilo birlikdo digar ototoksik preparatlari, xiisusilo aminoglikozidlori ehtiyatla
toyin etmok tovsiya edilir. Miialico zamani vo miialicadan sonra vestibulyar va esitmo
funksiyalarin monitoringi kegirilmalidir.
Urak-damar hadisalori
Klaritromisin da daxil olmagla, makrolidlar gabul edan xastalords tirak aritmiyasi vo torsades
de pointes inkisafi riski yaradan {iroyin repolyarizasiyasina tasiri oks etdiron QT intervalinin
uzanmasi miisahido edilmisdir. QT intervalinin uzanmasi vo madacik aritmiyalari riskinin
artmasi sobobindon (torsade de pointes daxil olmagla) klaritromisinin istifadesi oks
gostarisdir: astemizol, sisaprid, domperidon, pimozid va terfenadindon hor hansi birini gabul
edon xostalordo; hipokaliemiyasi olan xastolords; vo anamnezindo QT uzanmasi vo Yya
modacik iirak aritmiyasi olan xastalords
Bundan slavo, klaritromisin asagidaki hallarda ehtiyatla istifado edilmalidir:
— Urayin isemik xostoliyi, agir iirok catismazligi, impuls kegiriciliyinin pozulmasi va klinik
ohomiyyatli bradikardiyasi olan xastalor.
— Eyni zamanda oks gostarislordon basqa digor QT intervalinin uzanmasi effektino gatiron
vasitalar gobul edon xastalar.
Makrolidlorin tirok-damar sistemi ila slagali monfi naticalorinin riskini aragdiran epidemioloji
todgiqgatlar doyiskon naticalor géstormisdir. Bozi miisahidos todqgiqatlar: klaritromisin do daxil
olmagla makrolidlorlo slageli nadir qisamiiddatli aritmiya, miokard infarkti vo tirok-damar
oliim riskini miioyyan etmisdir. Bu noticalori nazoro alarag Klaritromisin toyin edilorkon
miialiconin faydalar 6l¢iilmalidir.
Pnevmoniya
Makrolidloro qars1 Streptococcus pneumonia rezistentliyinin miimkiinliiyiinii nozoro alaraq
geyri-hospital pnevmoniyanin miialicasi tiglin klaritromisini toyin etdikdo hossasliga dair
testin kegirilmasi Onomlidir. Hospital pnevmoniya zamani klaritromisin diger miivafiq
antibiotiklorlo kombinasiyada istifado olunmalidir.
Doari va yumsaq toxumalarinin yiingiil va orta agirliq daraCali infeksiyalart
Bu infeksiyalar an ¢ox Staphylococcus aureus va Streptococcus pyogenes mikroorganizmlori
ilo toradilmisdir, hansilardan hor biri makrolidlora qarsi rezistent ola bilor. Buna goro
hossasliga dair testin kegirilmasi onomlidir. Beta-laktam antibiotiklorin istifadesi miimkiin
olmayan hallarda (masalon, allergiya) birinci se¢im preparatlar1 kimi diger antibiotiklor



istifado edilo bilor, masalon, klindamisin. Hal-hazirda makrolidlor dori vo yumsaq
toxumalarinin ~ yalmiz  bozi infeksiyalarinin  miialicasinds rol  oynayir, masalon:
Corynebacterium minutissimum totofindon toradilmis infeksiyalar (eritrazma), acne vulgaris,
qizil yel iltihab1 vo penisillinlorlo miialico miimkiin olmadiqda.

Anafilaksiya, agir dori olavo tosirlori (ADOT) (mosolon, koskin {imumilosdirilmis
ekzantematoz pustulyoz (KUEP), Stivens-Conson sindromu, toksiki epidermal nekroliz vo
eozinofiliya vo sistem simptomlart olan dorman sopgilori (ESSDS)) kimi agir koskin
hiperhossasliq reaksiyalar1 omolo goldikds klaritromisinlo miialico dorhal logv edilib, miivafiq
miialico baglanmalidir. CYP3A4 sitoxrom fermentinin induktorlar1 ilo birgs klaritromisin
ehtiyatla toyin olunmalidir.

HMQ-KoA-reduktazanin inhibitorlart

Klaritromisin ilo lovastatin vo ya simvastatinin kombinasiya olunmus istifadosi oks
gostorigdir. Digor statinlorlo klaritromisini toyin etdikdo ehtiyatli olmaq lazimdir. Bu dorman
preparatlarin1 eyni zamanda istifado etdikdo xastolords rabdomiolizin amalo galmasi barads
molumat verilmisdir. Miopatiyanin olamatlorino vo simptomlarma dair xastolori miisahido
etmok lazimdir.

Eyni zamanda istifads edildiyi hallarda atorvastatinin vo ya rozuvastatinin dozasini maksimal
doracads azaltmaq lazimdir. Statinin dozasina diizalise Vo ya CYP3A4 metabolizmindan asili
olmayan statinin (masalan, fluvastatin vo ya pravastatin) istifadoasine dair miivafiq gorar gabul
olunmalidir.

Peroral hipoglikemik vasitalor/insulin

Peroral hipoglikemik vasitalarin va/va ya insulinin vo klaritromisinin kombinasiya olunmus
istifadasi nozara ¢arpan hipoglikemiyaya gatira bilor. Qliikoza saviyyasinin atrafli monitoringi
tovsiyo edilir.

Peroral antikoaqulyantlar

Klaritromisin ilo birlikdo varfarini istifado etdikds ciddi ganaxmalarin omoalo golmasi riski,
BNN (beynalxalg normalizo olunmus nisbat) goéstaricisinin vo protrombin miiddatinin xeyli
yiiksolmasi movcuddur. Xostolords Klaritromisini va peroral antikoaqulyantlart eyni zamanda
istifado etdikdo BNN gostoricisini vo protrombin miiddostini tez-tez yoxlamaq lazimdir.
Klaritromisinin dabigatran, rivaroksaban vo apiksaban kimi birbasa tosir gostoron oral
antikoaqulyantlarla, xiisuson do qanaxma riski yiiksok olan xastolordo eyni vaxtda totbiqi
zamani ehtiyatli olmaq lazimdir.

Antibiotiklorin uzunmiiddatli vo ya tokrar istifadosi geyri-hassas bakteriya vo gobaloklorin
hoddindon artiq inkisafina gotiro bilor. Superinfeksiya omolo goldikdo klaritromisinin
gabulunu lagv edib, miivafiq miialicoys baglamaq lazimdir.

Klaritromisin vo digor makrolidlor arasinda, homginin linkomisin vo klindamisin arasinda
miimkiin ¢arpaz rezistentliyi nozors almaq lazimdir.

Bozi komak¢i komponentlor barada alava malumat

Fromilidin torkibinds laktoza yoxdur. Qalaktozaya qarsi irsi dozimsiizliyi, laktaza
catismazligi Vo qliikoza-galaktoza malabsorbsiyasi sindromu olan xostslora Fromilid uno
preparatinin istifadasi maslohat goriilmiir.

Fromilid uno preparatinin hor tabletindo 12,85 mq natrium vardir. Nozaratli natrium
pohrizindo olan Xastolor nozoro almalidir ki, preparati 1 tabletdon g¢ox istifado etdikdo
natriumun miqdart 23 mq godar (1 mmol) artir.

Digar dorman vasitalari ila qarsihqh tasiri

Qarsiligh tasirin agwr fasadlarimin amolo golmasi ehtimalimin olmasina géra asagidaki
preparatlarn istifadasi gadagandir

Astemizol, sizaprid, domperidon, pimozid, terfenadin:

Qan zordabinda sizaprid soviyyssinin yiiksalmosi klaritromisin ilo birlikds istifado zamani
miisahido olunmusdur, bu da ki QT intervalin uzanmasina vo aritmiyalarin, o climlodan
modacik taxikardiyasi, madaciklorin fibrillyasiyasi vo “piruet” tipli moadacik taxikardiyasinin



amoala galmasina gatirs bilor. Bu effektlor klaritromisin il birlikds pimozidin istifadssinds do
geyd olunmusdur.

Qeyd olunmusdur ki, makrolidlor terfenadinin metabolizmini doyisdirorok gan zordabinda
onun saviyyasini artirir, bu iso homginin QT intervalin uzanmasina vo aritmiyalarin, o
cimlodon modacik taxikardiyasi, modaciklorin fibrillyasiyast vo “piruet” tipli modacik
taxikardiyasinin amalo golmasina sabab ola bilor. 14 saglam koniillii tizorinds kegirilmis 1
todqgigatda klaritromisin il birlikds terfenadinin istifadasi terfenadinin gan zardabindaki tursu
metabolitinin soviyyasinin 2-3 dofs yiiksalmasini va QT intervalinin uzanmasini gostormisdir,
lakin bu klinik shamiyyatli olmayib. Buna banzar effektlor digor makrolidlarin vo astemizolun
eyni zamanda istifadoasinds do geyd olunmusdur.

Ergotamin/dihidroergotamin

Klaritromisin ilo ergotamin/dihidroergotaminin eyni zamanda istifadasi koskin ergotizmin
olamatlori ilo assosiasiya etmisdir ki, bu da markoazi sinir sistemi daxil olmagla, digor
toxumalarda va atraflarda isemiya vo vazospazm ilo xarakterizo olunmusdur. Klaritromisin ilo
birlikda bu darman vasitalorinin istifadasi oks gostarisdir.

Peroral Midazolam

Midazolam Klaritromisin tabletlori (giinds iki dofo 500 mq) ilo birlikds gobul edildikds,
midazolamin peroral qgobulundan sonra midazolamm AUC 7 dofo artmisdir. Peroral
midazolam va klaritromisinin eyni vaxtda gabulu oks gostorisdir.

HMQ-KoA-reduktaza (statinlor)

Lovastatinin vo simvastatinin CYP3A4 sistemi ilo metabolizmi naticasinda klaritromisin ils
birlikdo bu statinlorin istifadosi oks gostorisdir, ¢iinki bu statinlorin gan plazmasindaki
konsentrasiyalarinin yiiksalmasino gatirir, rabdomioliz daxil olunmagla miopatiyanin amalo
goalmoasi riskini artirir. 9gar Klaritromisinlo miialicoya ehtiyac olarsa, lovastatin vo simvastatin
ilo mialico dayandirilmalidir. Klaritromisinlo miialico zamani statinlorin logv edilmasi
miimkiin olmayan hallarda bu preparatlarin minimal dozalanmalari toyin olunmalidir. CYP3A
sistemi ilo metabolizmi bagl olmayan statinlorin toyinati miizakira oluna bilor. Miopatiyanin
tozahiirloring va simptomlarina dair xaStolori miisahido etmok lazimdir.

Klaritromisinin farmakokinetikasina digar darman vasitalarinin tosiri

CYP3A induktrorlart olan dorman vasitolori (mosalon, rifampisin, fenitoin, karbamazepin,
fenobarbital, daziotu preparatlart) klaritromisinin metabolizmini giiclondiro bilor. Bu
klaritromisinin submiialicovi Saviyyalorino vo onun effektivliyinin azalmasina gotiro bilor.
Bundan olave CYP3A induktorunun plazma saviyyslorinin monitoringi tolob edilo bilor,
hansilar klaritromisinlo CYP3A inhibo olunmasi naticasindo yiiksok ola bilor (homginin
CYP3A4 miivafiq induktorunun tibbi istifadesi iizro tolimata bax). Klaritromisin ilo
rifabutinin eyni zamanda istifadasi uveitin amalo galmasi riskinin yanasi yiiksalmasi ilo gan
zordabinda rifabutinin saviyyasinin yiiksalmasine va klaritromisinin soviyyasinin azalmasina
gotirmigdir.

Lomitapid

Klaritromisinin lomitapidlo eyni vaxtda istifadosi transaminazalarin ohomiyyatli dorocado
artmasi potensialina gora oks gostorigdir.

Asagidaki darman vasitalorinin klaritromisinin qandaki konsentrasiyasina tasiri malumdur va
yva ehtimal edilir, buna géra dozaya diizalis va ya alternativ miialicanin istifadasi talob edila
bilor.

Efavirens, nevirapin, rifampisin, rifabutin va rifapentin

Efavirens, nevirapin, rifampisin, rifabutin vo rifapentin kimi Pasg sitoxrom fermentlorinin
giiclii induktorlar1 klaritromisinin metabolizmini siiratlondirmaklo onun gan plazmadaki
konsentrasiyasin1 azaldir, lakin 14-OH-klaritromisinin — mikrobioloji aktiv metabolitin
konsentrasiyasini artirir. Nozora alaraq ki klaritromisinin vo 14-OH-klaritromisinin miixtalif
bakteriyalara gqarsi mikrobioloji aktivliyi farglidir, gozlonilon miialicovi effekt klaritromisin
ilo birlikdo Passo sitoxrom fermentlorinin induktorlarinin istifado olunmasina gora alda
edilmoayacak.



Flukonazol

21 saglam koniillido giinde 200 mq flukonazol ilo birlikdo giinde 2 dofo 500 mq
Klaritromisinin istifadosi klaritromisinin orta minimal tarazli konsentrasiyasinin (Cmin) Vo ayri
Xott altinda sahonin (AUC) miivafiq olaraq 33% vo 18% artirlmasima gotirmisdir. Aktiv
metabolit- 14-OH-klaritromisinin tarazli konsentrasiyalar1 flukonazol ils birgs istifado zamani
doyisilmomisdir. Klaritromisinin dozasina diizslis talob olunmur.

Ritonavir

Farmakokinetikanin todgiqatlar1 gostordi ki, 200 mq ritonavir ilo 500 mq klaritromisinin har
12 saatdan bir eyni zamanda istifadosi klaritromisinin metabolizminin nazars c¢arpan inhibs
olunmasina gotirmisdir. Klaritromisinin Cmax — 31%, Cmin — 182% vo AUC — 77%
yiiksolmisdir.  14-OH-klaritromisinin  amalo  golmoasinin tam inhibs olunmasit qeyd
olunmusdur. Boylik miialicovi spektrino gora normal bdyrok funksiyasi olan xoStalordo
Klaritromisinin dozasinin azaldilmasi tolob olunmur. Boyrok g¢atismazligi olan xastalor iigiin
dozaya diizolis lazim golir: CLcr 30-60 ml/dag. olduqda klaritromisinin dozasini 50%
azaltmaq lazimdir; CLcr <30ml/dog. oldugda — klaritromisinin dozasint 75% azaltmaq
lazimdir. Klaritromisinin giindos 1q toskil edon yiiksok dozalarini ritonavir il birlikds istifado
etmok olmaz. Boyrok funksiyasinin pozulmasi olan xostslords ritonaviri atanazavir vo
sakvinavir daxil olunmagla IiIV-proteazanin digor inhibitorlar1 ilo birge farmakokinetik
giiclondirici kimi istifados etdikdo dozaya eyni diizolis etmok lazimdir.

Klaritromisinin digar dorman vasitalorin farmakokinetikasina tasiri

CYP3A asasinda garsiligl tasirlar

CYP3A fermentinin malum inhibitoru olan Kklaritromisinin vo asason CYP3A ilo metabolizo
olunan preparatin eyni zamanda istifadosi sonuncunun gqan plazmasindaki konsentrasiyasinin
yiiksalmasina gatirs bilor, bu da 6z ndvbasinds miialicovi effekti vo olave reaksiyalarin amalo
galmasinin riskini giiclondirs vo ya uzada bilar.

Klaritromisinin istifadosi QT intervalinin uzanmasi vo {irok aritmiyalari, o climlodon madacik
taxikardiyasi, madacik fibrillyasiyasi vo “piruet” tipli modocik taxikardiyasi riski sobobindon
astemizol, sisaprid, domperidon, pimozid vo terfenadin CYP3A substratlarini gobul edon
xastolords oks gostorigdir.

Klaritromisinin istifadasi ergot alkaloidlori, peroral midazolam, asason CYP3A4 (masalan,
lovastatin vo simvastatin) ilo metabolizo olunan HMG CoA reduktaza inhibitorlari, kolxisin,
tikagrelor va ranolazin ilo do oks gostarigdir.

Klaritromisin CYP3A fermentinin substrati oldugu bilinon digor dormanlarla eyni vaxtda
totbiq edildikda, xiisuson do CYP3A substratinin tohliikasizlik sarhodi dardirsa (masalon,
karbamazepin) va/vo ya substrat bu ferment torofindon genis sokildo metabolizo edildikdo
ehtiyath olmaq lazimdir. Doza diizalislori nozardon kegirilo bilor vo miimkiin olduqda, eyni
vaxtda klaritromisin gobul edon xastalords asason CYP3A ilo metabolizo olunan dormanlarin
zordab konsentrasiyast diqqotlo izlonilmalidir. Eyni CYP3A izofermenti ilo metabolizo
olundugu bilinan va ya siibhali dormanlar vo ya dorman siniflorino (lakin bu siyahi ohatoli
deyil) alprazolam, karbamazepin, silostazol, siklosporin, dizopiramid, ibrutinib,
metilprednizolon, midazolam (venadaxili), omeprazol, peroral antikoaqulyantlar (masalan,
varfarin, rivaroksaban, apiksaban), atipik antipsixotiklor (mosolon, ketiapin), xinidin,
rifabutin, sildenafil, sirolimus, takrolimus, triazolam va vinblastin daxildir.

Qarsiliglt tasirin bu mexanizmi Pasg sitoxrom sisteminin diger izofermenti ilo metabolizo
olunan fenitoini, teofillini va valproat1 istifads etdikds geyd olunmusdur.

Birbasa tasirli peroral antikoaqulyantlar (BTPA)

Dabigatran BTPA P-gp axis dasiyicisi ii¢lin substratdir. Rivaroksaban vo apiksaban CYP3A4
vasitosilo metabolizo olunur vo eyni zamanda P-gp substratlaridir. Klaritromisinin bu
dormanlarla eyni vaxtda gobulu zamani, xiisusan do ganaxma riski yiiksok olan xastalords
ehtiyatli olmaq lazimdir.

Antiaritmik vasitalar



Klaritromisin ilo xinidini vo ya dizopiramidi birlikds istifado zaman1 yaranmis “piruet” tipli
modacik taxikardiyasinin amalo golmasi barods postmarketing malumatlar mévcuddur. QT
intervalinin uzanmasinin vaxtinda askar olunmasi tigiin EKQ-monitoringin kegirilmasi tovsiyo
edilir. Klaritromisinlo miialico zamani bu preparatlarin plazma konsentrasiyalarinin
Saviyyasina nozarat etmok lazimdir.

Klaritromisin ilo birlikds dizopiramidi qobul etdikdo hipoglikemiya hallar1 barads
postmarketing molumatlar homginin mdvcuddur. Buna goro klaritromisin ilo birlikds
dizopiramidi gobul etdiyi dovr arzinds gliikozanin saviyyasinin monitoringi lazimdir.

Peroral hipoglikemik vasitalor/insulin

Nateqglinid va repaglinid kimi bazi hipoglikemik vasitalorin istifadasi klaritromisinlo CYP3A
inhiba olunmas1 naticasinds hipoglikemiyaya gotiro bilor. Qliikkoza soviyyasinin atrafli
monitoringi tovsiyo edilir.

Omeprazol

Omeprazol ilo (giinde 40 mq) kombinasiya soklinda klaritromisinin (hor 8 saatdan bir 500
mq) istifadosi saglam koniillillordo omeprazolun tarazliq konsentrasiyalariin yiiksalmasine
gotirmisdir (Cmax, AUCo-24, Vo Ty, miivafiq olaraq 30%, 89% vo 34% artirilir). Omeprazol
ayriliqda istifads edildikde mada sirasinin pH-nin orta giymati 24 saat arzinds 6lgiildiikds 5,2,
Klaritromisin ilo birlikdo istifads etdikdo — 5,7 toskil etmisdir.

Sildenafilin, tadalafilin va vardenafil

Fosfodiesterazanin bu inhibitorlarindan har biri CYP3A istiraki ilo metabolizo olunur (heg
olmazsa gisman) va bu preparatlar eyni zamanda istifads edilon klaritromisinlo inhibs oluna
bilar.

Klaritromisin ilo sildenafil, tadalafil vo vardenafilin eyni zamanda istifadasi fosfodiesterazaya
qgarst inhiboedici tosirin artmasina gotira bilor. Bu preparatlari klaritromisinlo birlikds istifado
etdikds onlarin dozasinin azaldilmasi barods mosalo miizakira olunmalidir.

Teofillin, karbamazepin

Klinik todqiqatlarin naticalori gostordi ki, teofillinin vo ya karbamazepinin klaritromisin ilo
birlikdo istifadosi zamani onlarin qan plazmasindaki konsentrasiyalarinin ciizi, lakin statistik
shamiyyatli artmas1t mévcuddur (p< 0,05). Dozanin azaldilmasi tolob oluna bilar.

Tolterodin

Tolterodin osason Paso sitoxromun 2D6-izofermenti ilo (CYP2D6) metabolizo olunur.
CYP2D6 olmayan xastolordo metabolizm CYP3A vasitosilo bas verir. Bu populyasiyada
CYP3A inhibs olunmas: tolterodinin plazma konsentrasiyalariin xeyli artmasina gatirir. Bu
xastalorda klaritromisin kimi CYP3A inhibitorlar1 ilo birlikds istifado zamani tolderodinin
dozasinin azaldilmasina ehtiyac ola bilar.

Triazolbenzodiazepinlar (masalan, alprazolam, midazolam, triazolam)

Midazolami klaritromisin tabletlori ilo (giindo iki dofo 500mq) birlikdos istifads etdikdo
midazolamin AUC venadaxili yeridilma zamani1 2,7 dofo va peroral gobulu zamani 7 dafo
artirtlmigdir. Peroral midazolamin vo klaritromisinin eyni zamanda gobulundan g¢okinmok
lazimdir. Klaritromisin ilo birlikde midazolami venadaxili yeritdikds dozaya diizalisi vaxtinda
etmok tiglin xastanin klinik vaziyyatinin otrafli monitoringi apartlmalidir.

CYP3A ilo metabolizo olunan digar benzodiazepinlori, o ciimlodan triazolami va alprozolami
istifado etdikdo eyni ehtiyat todbirlori goriilmalidir. Xaric olunmasi CYP3A asili olmayan
benzodiazepinlor ti¢ciin (temazepam, nitrazepam, lorazepam) klaritromisin ilo 6nomli qarsiliglh
tasirin yaranmasi klinik noqteyi nazordon ¢ox az miimkiindiir.

Postmarketing tacriibo dovriinds Kklaritromisinin vas triazolamin eyni zamanda istifadasindon
sonra morkozi sinir sistemina tosiri (mosolon, yuxuya meyllilik, siiurun garigmasi) vo
dormanlarla bagli qarsiligh tosirlor geyds alinmisdir. Klaritromisinin vo triazolamin eyni
zamanda istifadasindan ¢okinmok lazimdir.

Qarsiligh tasirin digar formalar

Aminoglikozidlar



Klaritromisini digar ototoksik preparatlarla, xtisuson aminoglikozidlarls birlikds tayin etdikds
ehtiyatli olmaq lazimdir.

Kolxisin

Kolxisin CYP3A va P-glikoproteinin (P-gp) substratidir. Malumdur ki, klaritromisin va diger
makrolidlor CYP3A vo P-gp inhibo etmays gabildir. Klaritromisinin vo kolxisinin eyni
zamanda istifadesindo Pgp va/vo ya CYP3A Kklaritromisinlo inhibs olunmasi kolxisinin
ekspozisiyasmin yiiksalmasina gatiro bilor. Klaritromisinin vo kolxisinin eyni zamanda
istifadasi oks gostarisdir.

Diqgoksin

Digoksin P-glikoproteinin substratidir. Malumdur ki, klaritromisin P-gp inhiba etmoays
gabildir. Klaritromisin vo digoksin eyni zamanda istifado edildikds klaritromisinlo P-gp
inhiba olunmasi digoksinin tasirinin artirlmasina gatirs bilar.

Postmarketing miisahidalor zamani klaritromisinlo yanasi miialica almig xastalorda digoksinin
plazmadaki konsentrasiyasinin artmasi barods molumat verilmisdir. Bozi xastalords digoksin
toksikliyinin slamatloari, o ctimladan, potensial fatal aritmiyalar omala galmisdir. Klaritromisin
ilo eyni zamanda istifads etdikds digoksinin gan zardabindaki konsentrasiyalarini yoxlamaq
lazimdir.

Zidovudin

IVV ila yoluxmus xestalords zidovudin vo Kklaritromisin tabletlorinin eyni zamanda istifadosi
zidovudinin gan zordabindaki tarazliq konsentrasiyalarinin azalmasina gotiro bilor. Eyni
zamanda gobul edildikds klaritromisin peroral zidovudinin absorbsiyasinin qarsisini almaq
gabiliyyastino malikdir, lakin zidovudin va Klaritromisinin gsbulunda 4 saatdan az olmayan
fasiloya riayat etdikdo bundan qagmaq miimkiindiir. Klaritromisini suspenziya soklindos
zidovudin vo ya didanozin ilo birlikdo istifado etdikdo bu gqarsiligli tesir miisahido
olunmamigdir. Bu qarsiliglt tosir klaritromisinin venadaxili infuziyalarinda ¢ox az ehtimal
olunur.

Fenitoin va valproat

Metabolizo olunmasi CYP3A vasitosilo hesab edilmoyon dorman vasitalori ilo (masalon,
fenitoin vo valproat) klaritromisin daxil olunmagla CYP3A inhibitorlarinin garsiligli tosiri
barado molumatlar spontan verilmisdir vo ya nosr edilmisdir. Klaritromisin ilo birlikds bu
darman vasitalorini toyin etdikds gan zardabinda onlarin saviyyasini miiayyan etmak tovsiya
edilir. Zordab saviyyalarinin yiiksalmasi barade malumat verilmisdir.

Darmanlarila bagl ikiistigamatli qarsiliqly tasir

Atazanavir

Klaritromisin vo atazanavir CYP3A substratlari vo inhibitorlaridir vo dormanlarla bagh
ikiistigamotli garsiliglt tasirlora siibut mévcuddur. Klaritromisin ilo (giinds 2 dofo 500mq)
atazanavirin (giindo 1 dofo 400mq) eyni zamanda gabulu naticasinds klaritromisinin tosiri 2
qat artir vo 14-hidroksiklaritromisinin tasiri 70% azalir, atazanavirin AUC 28% artir.
Klaritromisin {igiin genis miialicovi diapazonu noticasindo normal boyrok funksiyasi olan
xastolords dozanin azaldilmasi tolob olunmur. Boyrok funksiyasinin orta doracali zodalonmasi
olan xastalor tigiin (kreatinin klirensi 30-60ml/daq.) klaritromisinin dozasi 50% azaldilmalidir.
Kreatinin klirensi 30 ml/daq. asagi olan xostolor iiciin miivafiq dozalanmalar vo dorman
formalar1 istifado etmoklo klaritromisinin dozas1 75% azaldilmalidir. Klaritromisinin 1000
mqg-dan ¢ox olan dozalari proteaza inhibitorlari ilo birlikdos istifado olunmamalidir.

Kalsium kanallarinin blokatorlart

Arterial hipotenziyanin amalo golmasi riski ilo bagli klaritromisin CYP3A4 vasitasilo
metabolizo olunan kalsium kanallarimin blokatorlar1 ilo birlikda (masalon, verapamil,
amlodipin, diltiazem) ehtiyatla istifado olunmalidir. Qarsiligli tesir zamani hom
Klaritromisinin, hom do kalsium kanallar1 blokatorlarinin plazma konsentrasiyalar1 arta bilar.
Verapamil ils birlikds klaritromisin gobul etmis xastalords arterial hipotenziya, bradiaritmiya
Vo laktoasidoz miisahido olunmusdur.

Itrakonazol



Klaritromisin vo itrakonazol CYP3A substratlar1 vo inhibitorlaridir, bu da preparatin
ikiistigamotli qarsilighh  tasirino  gotirir.  Klaritromisin itrakonazolun qgan plazmadaki
saviyyalorini artira bilar, 6z névbasinda itrakonazol da klaritromisinin plazma saviyyaslarini
yiiksaldo bilar. Klaritromisini va itrakonazolu eyni zamanda gabul edon Xastaloro farmakoloji
effektlorin gliclonmosi vo uzanmasi simptom va alamatlorinin vaxtinda askar edilmasi ti¢iin
ciddi miisahido etmok lazimdir.

Sakvinavir

Klaritromisin va sakvinavir CYP3A substratlar1 vo inhibitorlaridir, preparatlarin ikiistigamotli
qarsiligh tasirlorina siibut moévcuddur. Klaritromisin ilo (glinds 2 dafo 500 mq) sakvinaviri
(yumsaq jelatin kapsullar, giindo 3 dofo 1200 mq) eyni zamanda stasionar soraitindo 12
saglam koniilliids istifads etdikds sakvinavirin AUC va Cmax giymatlori 177% vo 187%
toskil etmisdir vo sakvinavirin ayriliqda istifadesindon farqli olaraq yiiksok olmusdur.
Klaritromisinin AUC vo Cnax giymatlori onun ayriliqda istifadesindon forgli olarag toxminoan
40% istlindiir. Ogor hor iki preparat todqiq olunmus dozalarda/torkiblo qisa miiddat arzinds
birlikds istifado edilarss, dozaya diizalis tolob olunmur. Yumsaq jelatin kapsullar istifads
etmoklo qarsilighi tasirin todqgigatlarinda oldo edilmis naticolor sakvinavirin bark jelatin
kapsullarda istifads edildiyi zaman miisahido olunan effektlors aid edilo bilmaz. Sakvinaviri
ayriligda istifado etmoklo garsiligh tesirin todqigatlarinda olds  edilmis naticalor
sakvinavir/ritonavir ilo kombinasiya olunmus miialico zamani1 miisahido edilon effektlors aid
edilo bilmaz. Sakvinaviri vo ritonaviri eyni zamanda istifado etdikdo klaritromisino qarsi
ritonavirinin tasirinin effektlorini nozars almaq lazimdr.

Hamilalik va laktasiya dévriinda istifadasi

Hamilolik vo laktasiya dovriindo Klaritromisinin istifadssinin tohliikesizliyi miioyyon
olunmayib. Heyvanlarda vo insanlarda tocrilbo embrion vo doliin inkisafina qarst
Klaritromisinin tosirinin miiayinasinin naticalorine asason klaritromisinin embriofetal inkisafin
olavo effektlorinin ehtimali omolo golmosini géstormisdir. Birinci vo ikinci trimestrdo
Klaritromisino moruz qalmani qiymatlondiron boazi miisahido todgiqatlari eyni doévrdo
antibiotiklorin istifado edilmamasi vo ya digor antibiotiklorin istifadosi ilo miiqayisodo
spontan diistiik riskinin artdigini1 bildirmisdir. Hamilolik dovriindo Klaritromisin do daxil
olmagla makrolidlorin istifadosi ilo osas anadangolmo qiisurlarin riski ilo baglh moéveud
epidemioloji todgiqgatlar ziddiyyastli naticalor verir. Belaliklo, fayda/risk nisbatinin otrafli
giymatlondirilmasi olmadan preparati hamilolik dovriindos istifado etmok olmaz.

Klaritromisin kigik miqdarda ana siidii ilo xaric olur. Yalniz ana siidii ilo qidalanan kdrpanin,
klaritromisinin ananin ¢akisina uygunlasdirilmis dozasimin toxminan 1,7%-ni alacagi toxmin
edilmigdir. Buna gora do, miialico alan qadinlar désle gidalandirmani dayandirilmalidirlar.
Sigovullarda mohsuldarliq tadqiqatlar zararli tasirlors dair heg bir siibut gdstormomisdir.

Nagliyyat vasitalorini va ya digor potensial tahliikali mexanizmlarini idaraetma
gabiliyyatina tasiri

Klaritromisinin nagliyyat vasitalorini vo digor mexanizmlori idaroetma qabiliyyatino tosiri
barado malumat yoxdur. Lakin, nagliyyat vasitasini va digor mexanizmlori idara etmoakdan
avval qicolmalar, basgicallonmo, vertiqo, halliisinasiyalar, siiurun garismasi, dezoriyentasiya
Kimi markozi sinir sistemi torofindon olavo reaksiyalarin omolo golmosi ehtimalini nozors
almaq lazimdr.

Istifads qaydasi vo dozasi

Tabletlori bolmok olmaz.

Xastalor preparati yemok vaxti gobul etmoalidir.

Boyiiklaor va 12 yasdan yuxart usaglar: hor 24 saatdan bir Fromilid uno preparatinin 500 mq-
liq 1 tableti toyin edilir. Agir infeksiyalarin miialicasi li¢lin doza har 24 saatdan bir 500 mg-liq
2 tableto gqodor artirilir. Miialiconin davametmo miiddsti — 6-14 giindiir.



Pediatrik populyasiya

6 ayligdan baslayaraq 12 yasa godor usaqlarda klaritromisinin pediatrik suspenziyasini
istifado etmoklo Klinik todqiqatlar kegirilmisdir. Beloaliklo, 12 yasa qgodor usaqlara
klaritromisin suspenziya soklinds toyin olunmalidir.

Qaraciyor ¢atismazligi olan xaStalarda istifadoasi

Normal boyrak funksiyasi olduqda yiingiil va orta dorocali garaciyar ¢atismazlhiginda dozaya
diizalis talob olunmur.

Boyrak ¢atismazligr olan xastalorda istifadasi

30 ml/doq az kreatinin Klirensi ilo bdyrok funksiyasinin pozulmasi olan xasStalords
klaritromisinin dozas1 iki dofo azaldilmalidir, yoni sutkada 1 dofs 250 mg-a godor vo ya daha
agir infeksiyalarda giindo iki dofo 250 mq. Belo xostolordo miialico 14 giindon artiq
olmamalidir. Nozors alsaq Ki, tableti bolmok olmaz, preparatin dozasii sutkada 500 mg-dan
¢ox azaltmaq miimkiin olmur, buna gora uzunmiiddatli tosir gostoran Klaritromisin tabletlori
bu xastalara tayin olunmur.

Olava tasirlori

a) Tohliikasizliyin yekun profili

Boyiiklari vo usaqglari klaritromisinlo miialico etdikds qarinda agrilar, diareya, tirokbulanma,

gusma va dad hissinin dayisilmasi {imumi vo an tez-tez bas veran olave reaksiyalardir. Bu

olavo reaksiyalar, adoton ciizi nozoro ¢arpandir vo makrolid antibiotiklorin moalum

tohliikasizlik profili ilo uygunlasdur.

Klinik tadgiqatlar zaman1 mikobakterial infeksiyalar miisahido olunmus vo ya olunmayan

grup xastolorin arasinda gostarilon alave reaksiyalarin bag vermasinin tezliyinds nozars garpan

forq askar olunmamigdir.

b) Olava reaksiyalarin yekun cadvali

Klaritromisinin miixtalif dorman formalar1 vo dozalanmasinin, o ciimlodon uzunmiiddotli tosir

gostaran, klinik todgigatlar vo postmarketing istifadasi zamani omala golmis alave reaksiyalar

asagida togqdim edilib.

Klaritromisinlo miialico zaman1 amoalo golon olavo effektlor organlarin sistem iizro vo bag

vermosinin tezliyindon asili olaraq miivafiq qruplarda tosnif edilir:

- cox tez-tez (>1/10),

- tez-tez (>1/100 - <1/10),

- bozan (>1/1000 - <1/100),

- molum deyil (mévcud olan malumatlara osason basgvermo tezliyini miioyyan etmok
miimkiin olmur).

Preparatin alavs effektlori hor grup daxilinds agirligin azalmasi tizra gostorilib.

Malum deyil
Cox (mo6vceud olan
Orqanlarin sistemi | tez-tez Tez-tez Bozon molumatlara asasan
>1/100 - <1/10 >1/1000 - <1/100 bagverma tezliyini
>1/10 miioyyan etmok
miimkiin olmur)
Infeksiyalar vo Selliilit!, kandidoz, Psevdomembranoz
invaziyalar gastroenterit?, kolit, qizilyel iltihabi
infeksiya®, vaginal
infeksiya
Qan vo limfa Leykopeniya, Agranulositoz,
sistemino neytropeniya*, trombositopeniya

trombositopeniya?®,
eozinofiliya*
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gidalanmaya
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Morkozi sinir
sistemina

Esitmo organina va
labirints

Urok-damar
sistemina

Damarlara

Tonoffiis sistemino,
dos gofasi vo
divararaligi
orqanlarina

Mado-bagirsaq
sistemino

Hepatobiliar
sistema

Dariyos vo dorialtt
toxumaya

Yuxusuzlug

Disgevziya
(dadbilma hissinin
pozulmasi), bas
agrisi.

Vazodilatasiya®

Diareya®,
iirokbulanma,
dispepsiya, qusma,
qarinda agri

Qaraciyor
funksional
testlorinin
normadan konara
¢1Xmasl

Hiperhidroz, sapgi

Anafilaktoid
reaksiyalar?,
hiperhossasliq

Anoreksiya, istahanin
zoiflomasi

Hoyacanlilig, asobilik?,

Siiurun itmosi?,
diskineziyal,
baggicallonma, yuxuya
meyllilik8, tremor

Vertiqo, esitmanin
zoiflomosi, qulaglarda
kiiy

Uroyin dayanmast®,
qulagciglarin
fibrillyasiyasi!, QT
intervalinin uzanmast’,
ekstrasistolalar?, iirok
doytntiist hissi

Astmal, ganaxmalar?,
ag ciyar damarlariin
emboliyasi!

Ezofagit,
qastroezofageal refliiks
xastaliyi?, gastrit,
proktalgiya, stomatit,
glossit, qarinda kop*,
gobizlik, agizda
quruluq, goyirma,
meteorizm

Xolestaz*, hepatit*,
ALT, AST, QQT*
saviyyalorinin
yliksolmasi

Bullyoz dermatit?,
gasinma, Ovra,

Anafilaktik
reaksiyalar,
angionevrotik 6dem

Psixozlar, stiurun
qarisigy,
depersonalizasiya,
depressiya,
dezoriyentasiya,
halliisinasiyalar,
gorxulu yuxular

Qicolmalar, agevziya
(dadbilma hissinin
itmasi, parosmiya),
anosmiya, paresteziya

Esitma gabiliyyatinin
itmasi

“Piruet” tipli
madacik
taxikardiyas1’,
modacik
taxikardiyas1’,
moadaciklarin
fibrillyasiyasi

Qansizmalar®

Kaskin pankreatit,
dilin ronginin
doyisilmasi, dis
ronginin doyisilmasi

Qaraciyer
catismazhig1'®,
hepatoselliilyar sariliq

Agir dori alava
tasirlori (ADOT)
(masalon, kaskin



Dayaq-haroki
sistemind vo
birlogdirici
toxumaya

Boyroklors vo
sidik¢ixarici
sistema

Umumi pozulmalar | Yeridilon
va yeridilon nahiyada
nahiyado flebit?
pozulmalar

Laborator

milayinalor

Agr1, yeridilon
nahiyads iltihab?

makulopalullyoz sopgi®

Ozolo spazmlari®,
skelet-ozolo rigidliyit,
mialgiya?

Qandaki kreatinin
saviyyasinin
yiiksolmosi?, sidik
cOvharinin
saviyyasinin
yiiksolmosit

Halsizhiq*, qizdirma®,
asteniya, sinado agri*,
titrotma®, yorgunluqg®*

Albumin-globulin
nisbin doyisilmasi?,
ganda galavi
fosfatazanin
saviyyasinin
yiiksalmasi®,

generalizo olunmus
ekzantematoz
pustulyoz (KUEP)),
Stivens-Conson
sindromu®, toksik
epidermal nekroliz®,
eozinofiliya va sistem
olamatlorlo (DRESS)
miisayiot edilon
medikamentoz dori
reaksiyasi, akne

Rabdomioliz?**
miopatiya

Boyrak gatismazlig,
interstisial nefrit

Beynolxalq
normallasdirici
nisbatin yiiksalmosi®,
protrombin
miiddotinin artmasi®,
sidiyin ranginin

laktatdehidrogenazanin | doyisilmasi

saviyyasinin
yiiksolmosi®

1234 Bu olavo reaksiyalar barodo molumat preparati yalmz asagida gostorilon formalarda istifads

etdikdos verilmisdir:

Linyeksiya mohlulunun hazirlanmasi iigiin toz
2 uzunmiiddatli tosir gdstoran tabletlor

$suspenziya

4 dorhal azad olunan tabletlor.
57910 hax: bol. a)

6811 hax: bol. b)

¢) Olava reaksiyalarin niimunalik tasviri
Venadaxili yeridilon klaritromisin tiglin flebit, agri, yeridilon nahiyads iltihab xasdir.

Klaritromisin ilo birlikds statinlorin, fibratlarin, kolxisinin va allopurinolun istifadssi zamani
rabdomioliz barads molumat verilmisdir.

Klaritromisinin va triazolamin eyni zamanda istifadasinin postmarketing tadqiqatlar1 qarsiligl
tosirlorin movcud olmasini vo onlarin markazi sinir sistemina effektlorini askar etmisdir
(masalan, yuxuya meyllilik, siiurun garismasi). Markazi sinir sistemina farmakoloji tasirin



ehtimal1 gliclonmasina goéra bu dorman vasitalorinin birlikdas istifadesindon ¢okinmak tovsiyo
edilir.

Anatomik olaragq bagirsag mohtoviyyatinin evakuasiyasinin miiddatinin qisalmasi (ileosoma
Vo ya kolostomaya gora) Vo ya funksional mods-bagirsaq pozulmalarindan aziyyat gokon
xastalorda nadir hallarda uzunmiiddatli tesir gostoron klaritromisin tabletlorinin nocisds
askarlanmasi barodo molumat verilmisdir. Bozi diareyali Xostolorin nocisinds tabletlorin
qaliglar1 askar olunmusdur, buna goro bu Xastolora Kklaritromisinin digor dorman formasina
kegmok (masalan, suspenziya) va ya digar antibiotik tovsiys edilir.

d) Usaqlarda istifadassi

6 aydan baslayaraq 12 yasa qodar usaqlarda klaritromisinin pediatrik suspenziyasini istifado
etmoklo klinik todqigatlar kegirilmigdir. Beloliklo, 12 yasa qodor usaqlara klaritromisin
suspenziya soklinds toyin olunmalidir. 18 yasa qodar xoastalordoa Klaritromisinin venadaxili
toyin olunmasi ii¢iin (inyeksiya mohlulun hazirlanmasi ii¢iin toz) kifayst godor molumat
yoxdur. Ehtimal edilir ki, usaqlarda slave reaksiyalarin tezliyi, novii vo agirligi boytiklords
oldugu kimidir.

e) Digar populyasiyalar

Zoiflomis immunitetli Xastalor

Klaritromisini yiiksok dozalarla uzun miiddat orzindo gobul etmis QICS vo ya digor
immunodefisit xastaliklordon aziyyat ¢okan pasiyentlords mikobakterial infeksiyalari miialico
etdikdo klaritromisinin gobulu ilo bagl olave effektlori interkurrent Xostaliklordon vo ya
insanin immun catismazhig1 virus xostoliyinin (IIV) olamatlorindon ayird etmok ¢atin
olmusdur.

Boytiklorda klaritromisini 1000 mq vo 2000 mq iimumi sutkaliq dozalarla istifado etdikdo
olava reaksiyalar asagidakilar olmusdur: tirokbulanma, qusma, dadbilms hissinin doyisilmasi,
garinda agri, diareya, sopgi, qarinda kop, bas agrisi, qabizlik, esitmo gabiliyyatinin pozulmast,
AST vo ALT zordab saviyyalarinin yiiksalmasi. Tongnafaslik, yuxusuzluq, agizda quruluq az-
az miisahido olunmusdur. Klaritromisini giindalik 1000 mqg vo 2000 mq dozalarla gabul etmis
xastolords olave reaksiyalarin amolo galmasinin tezliyi miiqayiso edilondir, lakin giindalik
sutkaliq doza 4000 mq toskil etdikdo bu gostarici 3-4 dofo yiiksalir.

Immunc¢atismazligi olan xostolords laborator gostoricilor giymotlondirildikde normadan
konara ¢ixmis gostorilon test {iglin ehtimal edilo bilon saviyysnin hiidudi giymatlori nozars
alinmigdir (yani an yuxari vo ya asagi hoddi). Bu kriterilora asason klaritromisini 1000 mq vo
2000 mq dozalarla giindalik gobul etmis xostolorin toxminon 2%-3%-do ALT vo AST
saviyyalarinin anomal yiiksalmasi va leykositlorin vo trombositlorin anomal asagi saviyyalori
geyd olunmusdur. Bu qruplardan xastalorin bir ne¢o faizinds gandaki sidik cévhari azotunun
yiiksok konsentrasiyasi qeyd olunmusdur. Giindo 4000 mq dozani almis xastalords leykositlor
istisna olunmaqla biitiin parametrlorin normadan Kenara ciizi ¢ixmasi qeyd olunmusdur.
Yuxarida gostarilon slavs reaksiyalar, homginin bu iglik varagada geyd olunmayan reaksiyalar
omala galdikds hakimo miiraciat etmok lazimdir.

Doza haddinin asilmasi

Moveud olan molumatlar gostarir ki, Klaritromisinlo doza haddinin asilmasi moado-bagirsaq
trakt: torofindon simptomlarin omalo galmasina gatira bilor. Anamnezinds bipolyar psixoz
olan, 8 g klaritromisin gabul etmis 1 Xastads, mental statusun pozulmasi, paranoidal davranis,
hipokaliemiya vo hipoksemiya omala golmisdir.

Doza haddinin asilmasini miisayiot edon olave reaksiyalar meydana ¢ixan zaman mado
yuyulmali vo simptomatik mialico aparilmalidir. Digor makrolidlorlo oldugu kimi ehtimal
edilir ki, hemodializ vo ya peritoneal dializ vasitssilo gan zordabinda Kklaritromisinin
saviyyasinin doyisilmasi ciizidir.

Buraxihis formasi



Uzunmiiddatli tasir gdstoran ortiiklii tabletlar, 500 mq.
7 tablet, blisterds. 1 blister i¢lik varago ilo birlikds karton qutuya gablasdirilir.

Saxlanma saraiti

25 °C-don yiiksok olmayan temperaturda, orijinal gablagdirmada, quru yerdo saxlamaq
lazimdir.

Usaqglarin ali catmayan yerdo saxlamaq lazimdir.

Yararhhq miiddati
3il.
Yararlilig miiddati bitdikdan sonra istifads etmok olmaz.

Aptekdan buraxilma sorti
Resept asasinda buraxilir.

Istehsal¢1/Qeydiyyat vasigasinin sahibi
KRKA d.d., Novo mesto, Slovenia.
Novo mesto, Smarjeska c. 6, 8501 Novo mesto, Slovenia.

Azarbaycanda Niimayandoalik
Xocali prospekti 55, AGA Biznes Morkozi
Tel.: (+99412) 464 40 22/23; (+99450) 264 29 27.



