KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
MIYASTU 180 mg uzatilmis salimli tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her bir tablet 180 mg piridostigmin bromiir igerir.

Yardimc1 madde(ler):
Yardimc1 maddeler i¢in boliim 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Uzatilmis salimli tablet
Kremden sartya doniik renkte oblong tablet

4. KLINIiK OZELLIKLER

4.1 Terapotik endikasyonlar
MIYASTU, myastenia gravis tedavisinde kullanilir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama siklig1 ve siiresi:

Myastenia Gravis

Dozaj ve doz sikligi, hastaligin siddetine ve hastanin tedaviye cevabina baglidir. Doz Onerileri
bu nedenle sadece yol gosterici olabilir.

Yetiskinler:
Tedavi i¢in giinde bir veya iki kez 1-3 adet (180- 1080 mg piridostigmin bromiir / giin)
MIYASTU uzatilmis salimli tablet 6nerilir. Dozlar arasindaki aralik en az 6 saat olmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Pediyatrik popiilasyon:

Bu hasta popiilasyonunda yeterli klinik deneyim olmadigindan MIiYASTU’ nun ¢ocuklarda
kullanim1 6nerilmemektedir.

Geriyatrik popiilasyon:
Yasli hastalarda 6zel bir dozaj dnerisi yoktur.

Bobrek yetmezligi:

Piridostigmin degismeden baslica bobreklerden atilmaktadir. Dolayisiyla bobrek yetmezligi
olan hastalarda daha diisiik dozlar gerekebilir. Bu nedenle gerekli doz, etkiye bagl olarak
belirlenmelidir (bkz. Boliim 4.4).

Karaciger yetmezligi:

Karaciger yetmezIigi olan hastalarda.fzalbiridazaidnesishyaktur.
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Digerleri:
Enfeksiyonlar veya strese neden olan diger faktorler, gerekli MIYASTU dozunun
dalgalanmasina neden olabilir. Derhal tedavi eden doktora basvurulmalidir.

Uygulama sekli:
Uzun siireli salimli tabletler bol miktarda siv1 ile (tercihen yarim bardak ila bir bardak su)
alimmalidir.

Etkin maddenin uzun siireli salinim mekanizmasi bozulabileceginden, uzatilmis salimli tablet
daha kiigiik birimlere béliinmemelidir.

4.3 Kontrendikasyonlar
MIYASTU agagidaki durumlarda kontrendikedir:

e Piridostigmin bromiir etkin maddesine veya MIYASTU’nun igerdigi yardimci
maddelerden herhangi birine kars1 asir1 duyarliligi olan hastalarda

e Bagirsak veya idrar yollarinda mekanik bir tikaniklik olmasi durumunda,

e Obstriiktif solunum hastaligi ve kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), spastik
bronsit ve bronsiyal astim gibi artmis brons kas tonusunun eslik ettigi tim
rahatsizliklarda

e Laktasyon donemi

4.4 Ozel kullanim uyarilari ve nlemleri
Asagidaki durumlara sahip hastalarda dikkatli kullanilmalidir.
e Bradikardi ve atrioventrikiiler blok (AV blok) gibi aritmili hastalar (yash hastalar geng
hastalara gore daha duyarli olabilir)
e Yakin zamanda gegirilmis koroner okliizyon, mide iilseri, tirotoksikoz, miyokart
enfarktiisii, dekompanse kalp yetmezligi
e Hipotansiyon
e Vagotoni
e Peptik iilser
e QGastrointestinal ameliyat ge¢irmis hastalar
e Epilepsi
e Parkinson hastaligi
e Hipertiroidizm
e Bobrek fonksiyon bozukluklar

Tedavi esnasinda, mide iilseri, tirotoksikoz, dekompanse kalp yetmezligi, miyokard enfarktiisii
gibi durumlarda piridostigmin bromiir artan riske kars1 fayda-zarar oran1 dikkatli bir sekilde
degerlendirilerek verilmelidir.

Hasta ytiksek doz siiksinilkolin rejimi aliyorsa, piridostigmin bromiir dikkatle kullanilmalidir,
¢linkii bu, néromuskiiler blokajda amaglanan geri doniisiin yerine artigsa neden olabilir.

Aritmi (yaslilarda daha sik endiselenilir.), bradikardi, AV-blok, yavas kalp hizi, yakin zamanda

kalp krizi, hipotansiyon Va%@ﬁ'ﬁqvig" 'ﬁ%m%ﬂ?@}gﬂi@]ﬁ%@mﬂﬁt’kinson hastaligi, asir1 aktif tiroid
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56 G83ZMXXZW56Yn yZ1AxXS3k0 elge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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bezi, diyabetes mellitus ve gastrointestinal operasyon gegirmis hastalarda piridostigmin bromiir
uygulanirken 6zellikle dikkat gosterilmelidir.

Piridostigmin bromiir, esas olarak degismemis bir bigimde bobrek atilimi ile elimine edilir. Bu
nedenle bobrek yetmezligi olan hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

Karaciger yetmezligi olan hastalarda periyodik karaciger fonksiyon testleri diistiniilmelidir.

Refrakter olgularda (miyastenik kriz) ve asir1 dozda goriilenlerde (kolinerjik kriz), goriilen
klinik semptomlar benzerdir. Bu nedenle, yiiksek dozlar uygulanmigsa ve tipik semptomlar
ortaya ¢ikarsa, gerekli 6nlemlere uyularak ilgili bir testle daha fazla degerlendirme yapilmalidir.

Hastalarda ara sira da olsa goriilebilecek asir1 duyarlilik nedeniyle, atropin ve anti-sok tibbi
iirlinler her zaman hazir bulundurulmalidir.

Yiiksek dozlarda piridostigmin bromiir alindiginda atropin veya diger antikolinerjik maddelerin
uygulanmas1 muskarinik etkiyi ortadan kaldirmak i¢in gerekli olabilir.

Timektomiden sonra doz azaltilmasi gerekebilir.

Piridostigmin Bromiir etkin maddesi, uzun salinim etkisini elde etmek i¢in ¢dziinmeyen bir
tablet matriksi igine gomiiliir.

Sindirilemeyen tasiyict madde diskida goriilebilir fakat bu durum etkin maddenin tam olarak
emilmedigi seklinde yorumlanmamalidir.

4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

Immiinosupresan ilaclar:

Immiinosupresan ilaglar ve kortikosteroidler ile es zamanli tedavi piridostigmin bromiiriin
etkisini giiclendirebilir. Kortikosteroidlerin uygulanmas: baslangicta myastenia gravis
belirtilerini ~ arttirabilir.  Piridostigmin  bromiir  gereksinimi, ek tedavi (steroidler,
immiinosupresan ilaglarla) verildiginde azalabilir, ancak piridostigminin pik plazma
konsantrasyonu ve egri altinda kalan alan1 yiiksek doz kortikosteroidlerle diigebilir.

Timektomi:
Timektomi, kullanilmas1 gereken dozun azalmasina neden olabilir.

Metilseliiloz:
Metilseliiloz ve yardimc1 madde olarak metilseliiloz iceren ilaglar piridostigmin bromiiriin
emilimini tamamen engelleyebilirler, eszamanli kullanimindan kaginmak gerekmektedir.

Antimuskarinikler
Atropin ve hiyosin, piridostigmin bromiiriin muskarinik etkisini antagonize ederler. Boylece
gastrointestinal motiliteyi yavaslatarak piridostigmin bromiiriin emilimini etkileyebilirler.

Bu belge, guvenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56RG83ZmxXZW56YnUyZ1AxS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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Kas gevseticiler:

Piridostigmin, kiirar cinsinden non-depolarizan kas gevseticilerin (0rn. pankuronyum,
vekuronyum) etkisini antagonize eder. Piridostigmin, depolarizan kas gevseticilerin (6rn.
stiksametonyum) etkisini uzatabilir.

Piridostigmin bromiir ile tedavi sirasinda morfin tiirevlerinin ve barbitiiratlarin etkisi
giiclenebilir.

Diger ilaglar:

e Aminoglikozit grubu antibiyotikler  (streptomisin, kanamisin, neomisin  v.b.),
MIY ASTU’nun etkilerini azaltmaktadir. Lokal ve bazi1 genel anestezikler, antiaritmik ajanlar
ve noromuskiiler ileti lizerine etki yapan diger ilaclar piridostigmin ile etkilesebilirler.

e MIYASTU ile es zamanli olarak yiizeyel olarak kullanilan baz1 bocek kovucularin igeriginde
bulunan N,N-diethyl-m-toluamid (DEET)’in disaridan uygulanmasindan kaginmak
gerekmektedir, piridostigmin bromiir DEET toksisitesini artirabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Ozel popiilasyonlarda ilag etkilesim caligmalar1 yiiriitiilmemistir.

Pediyatrik popiilasyon
Cocuklarda ilag etkilesim ¢aligmalar yiiriitiilmemistir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda ve dogum kontrolii (kontrasepsiyon)
uygulayanlarda ilacin kullanim1 yoniinden bir 6neri bulunmamaktadir.

Gebelik donemi

MIYASTU ’nun gebelik sirasinda uygulanmasi {izerine yeterli veri bulunmamaktadir.
Piridostigmin ile hayvanlar iizerinde yapilan c¢aligmalar, gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal
gelisim /ve-veya/dogum /ve-veya/ dogum sonrasi gelisim iizerindeki etkiler bakimindan
yetersizdir. Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

MIYASTU gerekli olmadik¢a gebelik déneminde kullanilmamalidir. Piridostigmin bromiir
plasenta bariyerini ge¢cmektedir. Hastaligin siddeti gebe kadinlarda 6nemli farkliliklar
gosterebileceginden, asir1 doz nedeniyle olusabilecek kolinerjik bir krizden kaginmak i¢in 6zel
dikkat gosterilmelidir. Bu nedenle, MIYASTU ’nun gebelik sirasinda kullanilmasina ancak
kesinlikle gerekli ise izin verilir. Yenidogan, olas etkiler agisindan izlenmelidir.

Hayvanlarda yapilan ¢aligmalarda piridostigmin, anne i¢in toksik dozlarda teratojenik etki
gostermemis, ancak, embriyotoksik ya da fetotoksik etkiler gostermistir (bkz. Boliim 5.3).

Gebelikte (6zellikle gebeligin son doneminde) kolinesteraz inhibitdrlerinin 1.V. uygulanmas:
erken kontraksiyonlara ne(ggrgelgelyagkg\lleljrl}[i.ele%rlggpml&gﬂé[rl%lﬁ%yrggmrlskl, gebeligin sonlara dogru
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56RG83ZmxXZW56YnUyZ1AxS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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kullanimda en yiiksek seviyededir. Oral kullanimi ile erken kontraksiyon riski olup olmadigi
bilinmemektedir.

Laktasyon donemi
Piridostigmin bromiir insan siitiine atildigindan, emzirme sirasinda piridostigmin bromiir ile
tedavi kontrendikedir.

Boyle bir tedavi kesinlikle gerekliyse, emzirme kesilmelidir.

Ureme yetenegi (fertilite)
Hayvanlar iizerinde gerceklestirilen ¢alismalar erkek veya kadin fertilitesi iizerinde etki
gostermemistir (bkz. boliim 5.3).

4.7 Arac ve makine kullanimui iizerindeki etkiler

Myastenia gravis’in yetersiz tedavisi veya piridostigmin bromiiriin miyozis ve akomodasyon
bozukluguna neden olmasina bagl olarak, MIYASTU gérme keskinligini ve sonug olarak arag
ve makine kullanma yetenegini etkileyebilir.

MIYASTU tedavisinde ara¢ ve makine kullanirken dikkatli olunmalidir.

4.8 istenmeyen etkiler
Tiim kolinerjik ilaglarda oldugu gibi MIYASTU da otonom sinir sistemi iizerine kendine dzgii
istenmeyen fonksiyonel etki gosterebilir.

Muskarinik benzeri advers etkiler, bulanti, kusma, diyare, abdominal kramplar, bagirsak
motilitesi ve brons sekresyonunda artma, tiikiiriik artigi, bradikardi ve miyozis seklinde ortaya
cikabilir.

Baslica nikotinik etkiler, kas spazmlari, kaslarda istemsiz kiigiik kasilmalar ve kas gii¢slizligii
tarzindadir.

Sistem organ siniflar1 igerisinde advers reaksiyonlar i¢in asagidaki terimler ve siklik dereceleri
kullanilmistir:

Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Bagisiklik sistemi hastaliklar:
Bilinmiyor: Ilag asir1 duyarlilig

Psikiyatrik hastaliklar
Organik beyin degisikliklerinin varliginda, piridostigmin bromiir ile tedavide psikoza kadar
ilerleyen psikopatolojik belirtiler aciga ¢ikabilir ve mevcut belirtiler siddetlenebilir.

Sinir Sistemi Hastaliklar:

Bilinmiyor: Senkop - Lo
Bu belge, guvenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56RG83ZmxXZW56YnUyZ1AxS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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Goz hastahklar
Bilinmiyor: Miyozis, lakrimasyon artisi, akomodasyon bozukluklar: (6r. gorme bulanikligr)

Kardiyak hastaliklar
Bilinmiyor: Aritmi (bradikardi, tasikardi, AV blok dahil), prinzmetal anjina

Vaskiiler hastahklar
Bilinmiyor: Yiiz ve boyunda kizarma, hipotansiyon

Solunum, gogiis bozukluklari ve mediastinal hastahiklar
Bilinmiyor: Bronsiyal obstriiksiyon ile kombine artmis bronsiyal sekresyon; astim hastalar
solunum sorunlar1 yasayabilir.

Gastrointestinal hastaliklar
Bilinmiyor: Bulanti, kusma, diyare, gastrointestinal hipermotilite, hipersalivasyon, abdominal
belirtiler (6rn. kiriklik, agr1, kramp)

Deri ve deri alti doku hastalhiklar:
Seyrek: Deri dokiintiisii (genelde ila¢ kesildikten sonra azalir. Bromiir iceren ilaglar
kullanilmamalidir).

Bilinmiyor: Hiperhidroz, tirtiker

Kas-iskelet sistemi, bag doku ve kemik hastaliklari
Bilinmiyor: Kas zayifliginin artmasi, fasikiilasyon (kas segirmesi), tremor, kas kramplar1 veya
hipotoni

Bobrek ve idrar yolu hastaliklar
Bilinmiyor: Acil idrar yapma istegi

Yan etkiler genellikle doz ile iligkilidir.

MIYASTU (gogunlukla piridostigmin bromiir 150-200 mg/giin’ii asan oral dozlarla birlikte)
ile tedavi kiiriinde, 6zellikle asagidaki yan etkiler aciga ¢ikabilir: terleme ataklari, tiikiiriik
salgilama, gdzyas1 salgilama, bronsiyal salgilarin artmasi, mide bulantisi, kusma, diyare, mide
kramplar1 (mide bagirsak aktivitesinin artmasi nedenli), idrara ¢ikma isteginin artmasi, kaslarda
titreme, kas kramplari, kaslarda zayiflik veya akomodasyon bozukluklar1 (bkz. bolim 4.9).
Yiiksek dozlarda (oral yoldan 500-600 mg/giin piridostigmin bromiir), kullanildiktan sonra,
bradikardi ile birlikte advers kardiyovaskiiler reaksiyonlar ve hipotansiyon gerceklesebilir.
Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) olan hastalar ayrica bronsiyal salgilarin artmasina
ek olarak pulmoner obstriikksiyon yasayabilir. Astimli hastalar solunumsal semptomlar
gosterebilir.

Listelenen yan etkiler asir1 doz veya kolinerjik kriz belirtileri de olabilir. Bu nedenle, yan
etkilerin nedeni belirlenmelidir (bkz. Bolim 4.9).

Bu belge, guvenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56RG83ZmxXZW56YnUyZ1AxS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi
Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiilk 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine

olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr ; eposta:
tufam@titck.gov.tr ; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9 Doz asim ve tedavisi
MIYASTU doz asim1 yogun bakimda izlenmeyi gerekli kilan kolinerjik krize yol acabilir.
Boyle bir durum belirlenmezse, hayati tehdit eden solunum kas1 felci riski vardir.

Olasi kolinerjik kriz semptomlari

Muskarinik etkiler
Karin kramplari, artan peristaltizm, ishal, terleme, bulantt ve kusma, bronsiyal salgilarin
artmasi, bronkospazm, tiikiiriik salgilama, asir1 terleme ve miyozis.

Nikotinerjik etkiler
Nikotinerjik etkiler kas kramplari, fasikiilasyonlar ve ozellikle siddetli olgularda apne ve
serebral anoksiye yol acabilecek genel halsizlik ile felgten olusmaktadir.

Kardiyovaskiiler kolapsa neden olabilecek hipotansiyon, kalbin durmasina neden olabilecek
bradiaritmi goriilebilir.

Merkezi sinir sistemi etkileri ajitasyon, zihin bulanikligi, geveleyerek konusma, sinirlilik,
irritabilite ve gorsel haliisinasyonlar1 igerebilir.
Konviilsiyonlar ve koma gergeklesebilir.

Kolinerjik krizin tedavisi

- Asetilkolinesteraz inhibitorleri hemen birakilmalidir. 3 - 4 giin ilag i¢ilmemelidir.

- Onemli 8l¢iide solunum depresyonu olmasi durumunda suni solunum

- Yavas intravenoz atropin (1 ila 2 mg atropin stilfat) (gerekirse 5 ila 30 dakikada bir)
uygulamasi ve klinik faktorlere gore (6zellikle kalp atim hizi) doz azaltilir.

- Plazma tedavisi uygulanmaz

- Siddetli konjesyon olmast durumunda: yogun pulmoner temizlik, i.v. sivi, sekretolitikler,
gerekiyorsa bronkolitikler.

- Asetilkolinesteraz inhibitorii tedavisine dikkatle doniis, orn. 4 ila 6 saatte bir parenteral
olarak uygulanan 0.5 mg piridostigmin veya oral yoldan 4 x 20 mg piridostigmin bromiir

Akomodasyon bozuklugu olmasi durumunda tedavi
Midriatikler, 6rn. tropikamid (G6z basinci takip edilmelidir).

Bu belge, guvenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56RG83ZmxXZW56YnUyZ1AxS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Sinir Sistemi/Diger Sinir Sistemi ilaglari/Parasempatomimetikler
/Antikolinesterazlar.

ATC Kodu: NO7AA02

Piridostigmin asetilkolini metabolize eden ve inaktivasyonuna neden olan asetilkolin esteraz
enziminin reversibl bir inhibitoriidiir. Boylelikle, iskelet kaslarinin sinir-kas kavsaginda
asetilkolin  konsantrasyonunu arttirir.  Piridostigmin kan-beyin bariyerini asmaz ve
neostigminden daha uzun siiren bir etkiye sahiptir. Etkinin baslangici neostigmin ile
gerceklesen durumdan biraz daha yavastir, genellikle 30 ila 60 dakika sonrasinda gerceklesir.
Neostigmine kiyasla muskarinik bilesenler ve iliskili advers reaksiyon riski piridostigminde
daha az belirgindir.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

Emilim
Emilim hizi ve kapsami, bireysel hastalar arasinda biiyiikk farkliliklar gosterir. Agizdan
alindiginda, sadece kiigiik bir kism1 emilir (yaklasik %22-25).

Piridostigmin bromiiriin saglikli goniilliilere oral uygulamasinda biyoyararlaniminin %7,6, %3-
4 ve %18,9 arasinda degistigi bulunmustur (120 mg oral uygulamada: Cmax = 40 - 60 pg/L;
tmax = 3 - 4 saat; 180 - 1440 mg: Cmax = 180 pg/L; tmax = 1,5 saat ve 120 - 370 mg: Cmax =
20 - 100 pg/L; tmax = 1,5 - 6 saat). Bu diisiik ve olduk¢a degisken biyoyararlanim, diisiik

absorpsiyona baglanir.

Miyastenia gravisli hastalarda %3,3’e kadar diisebilmektedir.

Dagilim

Intravendz uygulamadaki dagilim hacmi saglikli deneklerde 1,03 ila 1,43 L/kg ve miyasteni
hastalarinda 1,76 L/kg araligindadir. Plazma klirensi ¢ok hizlidir, yani saglikli deneklerde 0.65
L/kg/saat ve miyasteni hastalarinda 1.0 ila 0.29 L/kg/saat.

Biyotransformasyon

Piridostigmin sadece diisiikk Olgiide metabolize edilir. Plazma kolinesterazlar1 tarafindan
hidrolize edilir. Piridostigminin ana metaboliti hidroliz iriinii  3-hidroksi-N-metil
piridiniumdur.

Eliminasyon

Eliminasyon yar1 dmrii saglikli kisilerde 1.74 - 1.51 saat, miyasteni hastalarinda 1.05 saat olarak
bulunmustur. Oral yoldan verilen piridostigmin bromiir, doza bagimli bir sekilde, esas olarak
bobrekler yoluyla, bunun bir kismi degismemis etkin madde olarak (%5-15’¢ kadar) ve geri

kalam inaktif metabolitler $§L¥(g%%g%u%g%llllélektronik imza ile imzalanmustir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56ZW56RG83ZmxXZW56YnUyZ1AxS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
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Piridostigmin bromiiriin emilen fraksiyonunun atilimi, esas olarak bobrekler yoluyla (% 75-90),
kismen degismemis etkin madde ve kismen de aktif olmayan metabolitler seklinde (4: 1
oraninda) gergeklesir.

Dogrusallik/Dogrusal Olmayan Durum

Diisiik emilim oranlar1 nedeniyle biyoyararlanimi diisiik ve degiskendir. Dolayisiyla,
farmakokinetigi dogrusal degildir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

Sicanlara toksik dozlarda oral uygulamay: takiben akut solunum yetmezligi nedeniyle mortalite
artmistir. Diyaframin néromiiskiiler sinapslarina verilen hasar histolojik olarak gdsterilmistir.
Sicanlara daha wuzun stireli oral uygulama plazma kolinesterazinin ve eritrosit
asetilkolinesterazinin inhibisyonuna neden olmustur.

Gtivenlik farmakolojisi, tek ve tekrarlayan doz toksisitesi ve genotoksisiteye ait konvensiyonel
caligmalara gore klinik dis1 veriler, insanlara yonelik herhangi bir tehlike ortaya
koymamaktadir. Siganlar ve tavsanlarda gerceklestirilen calismalar, higbir teratojenik etki
gostermemistir fakat gecikmis ossifikasyonda (kemiklesme) hafif artisin yaninda maternal
toksik doz araliginda artmis emilim hizi, yavru boyutunun ve viicut agirliginin azalmasi ile
birlikte embriyo-/fototoksik etkiler gostermistir. Piridostigmin ile karsinojenisite ¢aligmalari
gerceklestirilmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1 Yardimc1 maddelerin listesi
Carnauba Wax

Zein (F4400C Special Grade)
Tribasic Kalsiyum Fosfat
Magnezyum Stearat

Koloidal Silikon Dioksit

6.2 Gecimsizlikler
Bilinen gecimsizligi yoktur.

6.3 Raf omrii
24 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C’nin altindaki oda sicakliginda orijinal ambalajinda saklayiniz.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi
MIYASTU 30 adet uzatilmis salimli tablet iceren sisede sunulmaktadir.

Bu belge, guvenli elektronik imza ile imzalanmistir.
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6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamis olan {iriinler ya da atik materyaller “Tibbi atiklarin kontrolii yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmelikleri”’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Kocsel Ila¢ San. ve Tic. A.S.

Gebze OSB2 Mah. 1700. Sk. No: 1703/2
Cayirova/KOCAELI

Tel: 0850 250 66 56

e-mail: info@onkokocsel.com

8. RUHSAT NUMARASI

2022/365

9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHI
[lk ruhsat tarihi: 30.06.2022

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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