KISA URUN BiLGisSi

1. BESERI TI1BBi URUNUN ADI
NICOTINELL TTS 30

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:

30 cm?®’lik her bir Transdermal Tedavi Sistemi (NICOTINELL TTS 10) 52.5 mg nikotin icerir.
Nominal olarak 24 saatte 21 mg nikotin saliverilir.

Yardimci maddeler icin 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Transdermal Tedavi Sistemi (TTS)
NICOTINELL TTS yuvarlak, yassi, matriks tipi, sari-koyu sari arka folyolu flaster

NICOTINELL TTS 30, 30 cm? boyutunda olup arka filminde “EME” basili kodu
bulunmaktadir.

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1 Terapotik endikasyonlar
NICOTINELL TTS, nikotin bagimhhiginin tedavisi ve sigaray! birakmaya yardimci olarak

kullanthr.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli
NICOTINELL TTS ile tedavi sirasinda hig sigara i¢ilmemelidir.
Pozoloji/Uygulama sikligi ve suresi:

NICOTINELL TTS ug ayri dozda mevcuttur: 7 mg/24 sa (TTS10), 14 mg/24 sa (TTS20), 21
mg/24 saat

Yetiskinler:

Nikotin bagimliliginin derecesi icin gunlik igilen sigara sayisi ya da Nikotin Bagimlihgi icin
Fagerstrom testi degerlendirilmektedir (kullanma talimatinda mevcut test)
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Baslangig evresi Takip tedavisi Sonlandirma
3-4 hafta 3-4 hafta tedavisi
3-4 hafta
Fagerstrom testinde 5 ya NiCOTINELL NICOTINELL NiCOTINELL
da Ustt skor 21 mg/24 sa 14 mg/24 sa 7 mg/24 sa
yada ~ya da ya da
gunde 20 y_a da o_Iaha fazla NICOTINEL’IC_ NICOTINELL
sayida sigara icenler 21 mg/24 sa 14 mg/24 sa
sonrasinda Nicotinell
7 mg/24 sa
Fagerstrom testinde 5’in NICOTINELL NICOTINELL Tedavinin
alti skor 14 mg/24 sa** 7 mg/24 sa** sonlandiriimasi**
ya da ya da yada ya da
glinde 20’den az sayida NiCOTINELL NiCOTINELL NiCOTINELL
sigara icenler 21 mg/24 sa*’e kadar 14 mg/24 sa 7 mg/24 sa
artis

*Sonlandirma semptomlarinin ne kadar kontroll olduguna gore degismektedir.
** Sonuglarin tatmin edici olma durumuna gore

Transdermal flaster dozu bireysel yanita go6re belirlenmelidir: Sigarayr birakma
saglanamiyorsa veya yoksunluk semptomlari goriluyorsa, dozu sirdirerek veya arttirarak
kisisel cevaba gore boyutu ayarlanir.

Tedavi suresi ortalama 3 aydir, ancak bireysel yanita gore degisiklik yapilabilir.
Doktor tavsiyesi haricinde 6 aydan uzun sureli kullaniilmamahdir.

Uygulama sekli

Metalik arka tabakanin c¢ikariimasini takiben NICOTINELL TTS zedelenmemis ve az tlyli
(omuz arkasi, kalca, kolun yan alani) bir cilt bélgesine uygulanmalidir.

Yeni tedavi sistemi 24 saat sonra baska bir alana uygulanmalidir.

Transdermal sistemin tutulmasi sirasinda burun ve goz ile temasindan kaginilmali ve uygulama
sonrasl eller yikanmalidir.

NICOTINELL bantlar kesilerek kullanilmamalidir.

Ozel poptilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek/Karaciger yetmezligi

Siddetli karaciger ve bobrek hastalarinda dikkatle kullaniimahdir.
Pediyatrik populasyon

NICOTINELL 18 yasindan kiciik iciciler icin givenlilik ve etkililik saptanmadigindan, bu
kisilerde doktor tavsiyesi haricinde kullanilmamalidir.

2/10



Geriyatrik populasyon
NICOTINELL TTS’in 65 yasin tzerindeki kisilerde kullanimi ile ilgili deneyim sinirlidir.

4.3 Kontrendikasyonlar

NICOTINELL TTS,

- Sigara igmeyenlerde veya arasira i¢enlerde,

- Nikotine veya tedavi sisteminin bilesenlerinden herhangi birine karsi bilinen asiri duyarlilik

durumunda kontrendikedir.

4.4 Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

Miyokard infarktlsi gecirmis, Prinzmetal anjina dahil olmak Uzere stabil olmayan ya da
kotulesen anjina pektorisli, siddetli kardiyak aritmiler, kontrol edilemeyen hipertansiyonu olan
ya da son zamanlarda serebrovaskiler olay gecirmis Kisiler farmakolojik olmayan yollarla
(danismana basvurmak gibi) sigaray! birakmaya yonlendirilmelidirler. Basarili olunamazsa,
NICOTINELL TTS dustnllebilir; ancak bu grup hastalarda glvenlilik verileri sinirli
oldugundan yalnizca doktor kontrolu altinda tedaviye baslanmalidir.

NICOTINELL TTS, icerdigi nikotinin yol acgacagl katekolamin saliverilmesine bagh
sakincalari nedeniyle asagidaki hasta gruplarinda dikkatle, ancak riskleri ve yararlari dikkatle
hesap edilerek kullaniimahdir:

- Siddetli hipertansiyon, stabil anjina pektoris, serebrovaskuler hastalik, oklusif periferik
arter hastaligi, kalp yetmezligi,

- Diabetes mellitus, hipertiroidizm ya da feokromositoma,

- Siddetli hepatik ve/veya renal yetmezlik, aktif peptik Glser.

Nikotin zehirli bir maddedir. Tedavi sirasinda yetiskin sigara igicilerinin tolere ettikleri dozlar,
cocuklarda siddetli zehirlenme belirtileri meydana getirebilir ve hatta 6ldurucu (bkz.4.9. Doz
asimi ve tedavisi) olabilir. NICOTINELL TTS, kullanildiktan sonra bile ¢ocuklara zararl
olabilecek kadar miktarda nikotin igerir. NICOTINEL TTS cgocuklarin gdremeyecegi ve
erisemeyecegi yerlerde saklanmalidir.

NICOTINELL TTS, hastalikli cilt zerine uygulanacaksa dikkatli olunmahdir (bkz. 4.2.
Pozoloji ve uygulama sekli)

Siddetli ya da inat¢i deri reaksiyonlarinin gérilmesi halinde tedavinin kesilmesi ve baska bir
farmasotik form kullanilmasi 6nerilebilir.

NICOTINELL TTS aluminyum igermektedir. Bu nedenle herhangi bir MRI (manyetik
rezonans gorintileme) uygulamasindan énce ¢ikartiimalidir.
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4.5 Diger tibbi Grdnler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Sigara dumanindaki polisiklik aromatik hidrokarbonlar sitokrom P450 1A2 (CYP1AZ2) ile
metabolize olan ilaglarin metabolizmasini indutkler. Sigara i¢iminin durdurulmasindan sonra
bu enzim substratlarinin klerensinde azalma olabilir ve plazma duzeylerindeki artis nedeniyle
teofilin, ropinirol, klozapin ve olanzapin gibi terapotik araligi dar bazi ilaglarin potansiyel
klinik 6nemleri artabilir.

Sigara icme opioidlerin (6r. dekstropropoksifen, pentazosin) analjezik etkilerinin, furosemidin
ditretik etkisinin, beta-adrenerjik blokerlerin (6r. propranolol) kan basinci Gzerine etkilerinin
azalmasina ve kalp atisinin artmasina ve Hp-reseptor antagonistleri ile Glser tedavisine cevap
oranlarinin azalmasina neden olabilir.

Sigara icme ve nikotin Kkortizol ve katekolaminlerin kan dizeylerini arttirabilir. Ornegin
nifedipin veya adrenerjik antagonistlerin etkilerinin azalmasina ve adrenerjik agonistlerin
etkilerinde artisa neden olabilir.

Sigaray! birakma, instlinin subkutan6z absorbsiyonunu arttirabileceginden insilin dozunun
azaltilmasi gerekebilmektedir.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: D

Nikotinin gebelik ve/veya fetus/yenidogan Uzerinde zararli farmakolojik etkileri
bulunmaktadir. NICOTINELL TTS gerekli olmadikca gebelik déneminde kullaniimamalidir.
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontroll (Kontrasepsiyon)
Nikotinin gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir.

Hayvanlar lzerinde yapilan arastirmalar Greme toksisitesinin bulundugunu gostermistir (bkz;
boliim 5.3 Klinik dncesi guivenlilik verileri). Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.
Gebelik donemi

Gebe kadinlarda nikotin replasman tedavisi yapilmaksizin titun tiketiminin birakilmasi
onerilmektedir.

Gebe kadinlarda sigara icme, gebelik stresince U¢unci trimestere kadar tittine maruz kalma
ile baglantili olarak rahim i¢i blytmenin gecikmesine, utero fetal 6lime, erken dogum ya da
neonatal hipotrofiye neden olabilir.

Agir nikotin bagimlisi olan gebe icicilerde, sigara iciminin kesilmesi saglanamayabileceginden
herhangi bir substitusyon terapisine baslanmadan ©6nce doktora danisiimalidir. Nikotin
replasman tedavisi ile ya da replasman tedavisiz sigarayl birakma izole olarak
degerlendirilmemeli fakat genel durum géz 6nine alinarak psikolojik ve sosyolojik durum ve
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diger madde bagimliligina bagli durumlar hesaba katilmahdir. Sigarayr birakma uzmanina
danisilmasi onerilir.

Substitusyon tedavisindeki nikotinin de fetus Gzerinde etkileri olabilir. Uglincii trimesterde
gorulen ve doguma yakin fetusu etkileyebilecek hemodinamik etkiler (6r. kalp atisindaki
degisiklikler) gibi advers etkiler gosterilmistir. Bununla birlikte, asagidaki durumlar
dustnaldigiinde fetus icin, sigara kullaniminin devam etmesi ile beklenenden daha az risklidir.

- maksimum plazma konsantrasyonlari inhale nikotin ile karsilastirildiginda daha az
nikotine maruziyet,

- polisiklik hidrokarbonlara ve karbon monoksite maruziyetin olmamasi.

Bu nedenle NICOTINELL TTS gebeligin altinci ayindan sonra, sigaray! birakamayan
gebelerde ancak ¢cok yakin medikal gdzetim altinda kullanilabilir.

Laktasyon donemi

Nikotin, terapdtik dozlarda bile bebegi etkileyebilecek miktarlarda sute gecebilmektedir.
Nikotin replasman tedavisi Grlnleri, sigara igme gibi oldugundan emzirme doneminde bu
urnlerin kullanimindan kaginiimalidir. NICOTINELL TTS kullanimina emzirme déneminde
ancak doktor tavsiyesi ile baslanabilir. Bu kullaniminda aralikli uygulama seklinde yapilmasi
onerilir.

Ureme yetenegi (Fertilite)

Hayvan calismalarinda nikotinin post-implantasyon kaybini indikledigi ve fetus biytmesini
baskiladigl gosterilmistir. (bkz; bolim 5.3 Klinik éncesi glvenlilik verileri).

4.7 Arac ve makine kullanimi tzerindeki etkiler

NICOTINELL TTS tavsiye edilen dozlarda kullanildiginda, ara¢ ve makine kullanimi
uzerinde etkisi minimaldir. Bununla birlikte sigaray1 birakmanin davranissal degisikliklere
neden olabilecegi goz onune ahinmali ve hasta bu yoénde dikkatli olmasi bakimindan
uyartimalidir.

4.8 Tstenmeyen etkiler

Prensip olarak NICOTINELL TTS sigara icmek yoluyla alinan nikotin ile iliskili olanlara
benzer advers reaksiyonlara neden olabilir. NICOTINELL TTS kullaniminin sonucu olarak
maksimum plazma konsantrasyonlari sigara icimine gore daha disuk, dalgalanmalar dusuk
oldugundan NICOTINELL TTS ile tedavi sirasinda nikotine bagli ortaya ¢ikan advers etkilerin
sigara kullanimiyla karsilastirildiginda daha dustik olmasi beklenmektedir.

NICOTINELL TTS ile en sik Karsilasilan istenmeyen etki uygulama yerindeki cilt
reaksiyonlaridir. Bu etki NICOTINELL TTS ile yapilan Kklinik calismalarda katilimcilarin
%6’sInin tedaviyi sonlandirmalarini gerektirmistir. Bu reaksiyonlar uygulama yerinde yanma,
odem, eritem, iritasyon, kasinti, dokintt, Ortiker ve vezikiller seklinde olabilir. Cilt
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reaksiyonlarinin ¢ogu 48 saat icinde kaybolur, fakat cogu siddetli vakalarda eritem ve
infiltrasyon 1-3 hafta surer. Ciddi cilt reaksiyonlari tedavinin baslamasindan sonra 3-8 haftada
ortaya cikar.

Ust solunum yolu enfeksiyonu ve oksiiriik advers etki olarak bildirilmistir, olasilikla gegmiste
uzun sure sigara icenlerde induklenen kronik bronsitle baglantidir.

Sigaray! birakma ile birlikre aftéz stomatit gelisebilir fakat nikotin tedavisi ile baglantisi olup
olmadigi agik degildir.

Istenmeyen etkilerin siklik siralamasi asagidaki gibidir:

Cok yaygin (>1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1.000 ila <1/100);
seyrek (>1/10.000 ila <1/1.000); cok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor).

Advers reaksiyonlar her bir siklik grubu icinde azalan ciddiyete gore asagidaki tabloda
sunulmustur:

Slstesr? n(l?lrgan Cok Yaygin Yaygin oTr?\)g/?n Seyrek Bilinmiyor
Bagisiklik sistemi Urtiker gibi
hastaliklari alerjik

reaksiyonlar,
dokuntd ve
i ) i Kasinti;
anjiotdem ve
anaflaktoid
reaksiyon
Psikiyatrik Ajitasyon, Dikkat
hastaliklar* anksiyete, bozukluklart,
sinirlilik, uykululuk hali,
uykusuzluk, labilite,
anormal iritabilite, i
rayalar depresif ve
konflizyonel
durum
Sinir sistemi Bas agrisl, Parestezi, Tremor
hastaliklari sersemlik, disguzi,
i motor bulanik gérme i
disfonksiyon
Kardiyak Palpitasyon Gogus
hastaliklari agrisl,
i i dispne, i
aritmi
Vaskuler Hipertansiyon
hastaliklar - - ve sicak - -
basmasi
Solunum, gogus -
bozukluklgrlgve o Ust solunum
mediastinal i Okslrtk yo]luk onl i i
hastaliklari entekstyonian
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Gastrointestinal Kusma, karin | Bulanti,
hastaliklari™ agrisi, dispepsi | kabizlk,
- diyare, - -
siskinlik ve
agiz kurulugu
Deri ve deri alti Hiperhidroz Uygulama
doku hastaliklari yerinde
renk
i degisikligi, i
kutan6z
vaskalit
Kas-iskelet Miyalji, artrit | Artralji, kas
bozukluklari, bag kramplari, sirt
doku ve kemik agris i
hastaliklari
Genel
bozukluklar ve Uygulama Astenik
uygulama bolgesi durumlar, agri, -
bélgesine iliskin | reaksiyonlari rahatsizlik
hastaliklar

*Semptomlar sigaray! birakma ile ilgili olarak yoksunluk semptomlari ve nikotinin yetersiz
replasmanina bagl olabilir.

4.9. Doz asimi ve tedavisi

Doz asiminda semptomlar agir sigara iciciligi ile iliskili olabilir.

Nikotinin akut letal oral dozu 0.5-0.75 mg/kg vicut agirligl olup yetiskin icin 40-60 mg’dir.
Cocuklar icin kicuk miktarlarda nikotin bile tehlikelidir ve siddetli zehirlenme semptomlarina
neden olabilir. Eger cocuklarda zehirlenmeden slpheleniliyorsa, derhal bir doktora
danisiilmalidir,

Nicotinell TTS ile doz asimi birkag sistemin ayni anda uygulanmasiyla ortaya ¢ikabilir.

Nikotin zehirlenmesinde genel semptomlar: zayiflik, terleme, salivasyon, bulanti, kusma,
diyare, karin agrisi, isitme ve gorme bozukluklari, bas agrisi, tasikardi ve kardiyak aritmi,
dispne, bitkinlik, dolasim kollapsi, koma ve terminal konvulsiyonlar.

Tedavi :

Hasta doz asimi belirtileri gosteriyorsa Nicotinell TTS derhal ¢ikartilmahdir. Semptomatik
tedavi uygulanmahdir ve hayati belirtiler izlenmelidir.

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi supheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi blyuk ©6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin sirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir supheli advers reaksiyonu Tirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99)
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5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Nikotin bagimliliginda kullanilan ilaglar
ATC kodu: NO7BA

Etki mekanizmasi:

Nikotin, tutin drunlerinin baslica alkaloidi ve dogal olarak ortaya ¢ikan otonom bir madde,
periferik ve merkezi sinir sisteminde bulunan nikotin reseptdr agonistidir. Tuttn Grunlerini
uzun sure kullanimda bagimlilik olustugu kanitlanmistir.

Sigarayr uzun sureli kullanomdan sonra aniden birakmak asagidaki yoksunluk
semptomlarindan en az dordunu indikler: disfori ya da depresif durum, uykusuzluk, iritabilite
ile hiizinlenme ya da sinirlilik, gerginlik, konsantrasyon zorluklari, ajitasyon ya da sabirsizlik
gibi duygular, yavaslamis kardiyak ritm, tat alma artisi ve kilo alimi. Nikotin ihtiyaci
yoksunluk sendromunun klinik semptomlari olarak degerlendirilir.

Nikotinin insanlardaki etkileri doz, verilme hizi, hakim olan otonomik tonus, bireysel
varyasyon ve daha 0nce nikotine maruz kalma (tolerans) ya bagli olarak karmasiktir.

Klinik calismalar nikotini yerine koyma urunlerinin, yoksunluk semptomlarini azaltarak,
icicilerin sigaradan uzak durmalarina yardimci oldugunu ya da sigara igcme aliskanliklarini
azaltigini gostermektedir.

5.2 Farmakokinetik 6zellikler

Emilim

Nikotin deriden kolayca emilerek sistemik dolasima gecer.

Sigaray! birakmaya calisan saglikli icicilerde tek NICOTINELL TTS uygulanmasindan sonra
absorbsiyon devamlidir ve ilk tespit edilebilen nikotin diizeylerine uygulamadan 1-2 saat

ulastlir; plazma konsantrasyonlari kademeli olarak artarak plato degerlerine uygulamadan 8—
10 saat sonra ulastlir.

Sistem cikartildiktan sonra nikotin plazma dizeyleri, etken maddenin 2 saatlik intraventz
infizyonundan sonra gorilen eliminasyon yarilanma omrunden beklenene gore daha yavas
azalir.

NICOTINELL TTS ciltten cikartildiktan sonra, nikotinin kutandz dokularda olasi varligl
neden %210’unun dolagima ulastigini agiklar. Sistemin mutlak biyoyararlanimi, intravendz
nikotin perflizyonu ile karsilastirildiginda yaklasik %77°dir.

Egri altinda kalan alan (0-24 saat) NICOTINELL TTS’ten saliverilen nikotin dozu ile orantili
olarak artar: NICOTINELL TTS 7 mg, 14 mg ve 21 mg, her 24 saatte. 14 mg/24 sa ve 21
mg/sa sisteminin tekrarlayan uygulanmasindan sonra kararli durumda ortalama plazma
konsantrasyonu sirasiyla 7.1 — 12.0 nanogram/ml ve 10.3-17.7 nanogram/ml arahigindadir.
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Dagilim
Nikotinin dagilma hacmi yuksektir ve 1-3 I/kg kadardir.

Nikotin, kan-beyin bariyerini, plasentayi geger.

Nikotinin plazma proteinlerine baglanmasi ihmal edilebilir (< %5) diizeydedir.

Biyotransformasyon ve eliminasyon:

Nikotin baslica hepatik metabolizma ile elimine edilir ve primer metabolitleri kotinin ve

nikotin-1-N-oksittir.

Degismemis nikotinin bdobreklerden atilmasi, pH bagimlidir ve alkali sartlar altinda

minimumdur.

5.3 Klinik dncesi guvenlilik verileri

Nikotin, bazi in vitro genotoksisite testlerinde pozitif sonuc¢ vermistir; ancak ayni test

sistemlerinde negatif sonuclar da alinmistir. Nikotin standart in vivo testlerinde negatif sonuc

vermistir.

Hayvan calismalarinda nikotinin post-implantasyon kaybini indikledigi ve fetus biytmesini

baskiladigl gosterilmistir.

Karsinojenite calismalari, nikotinin tumorojenik etkisi oldugunu kanitlamamaktadir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardimci maddelerin listesi

Ilag ¢ozeltisi
Bazik butillenmis metakrilat kopolimeri (Eudragit E100)

Dis katman

Aliminyum kapli polyester folyo

Matriks katman

Akrilat-vinilasetat kopolimeri (Dura-Tak 387-2516)
Trigliseridler, orta zincir (Miglyol 812)

Bazik butillenmis metakrilat kopolimeri (Eudragit E100)
Dokusuz kumas arka kisim

Kagit 26 g/m*

Yapiskan katman

Akrilat-vinilasetat kopolimeri (Dura-Tak 387-2516)
Trigliseridler, orta zincir (Miglyol 812)
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Avyrilabilir koruyucu film

Slikonize aluminlenmis polyester film

6.2 Gecimsizlikler

Bilinen herhangi bir gecimsizligi bulunmamaktadir.

6.3 Raf omru
36 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

30°C’nin altindaki oda sicakliginda saklanmalidir.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi
Her bir sase de bir Transdermal Tedavi Sistemi (Kagit/Aliminyum/Poliamid/Poliakrilonitril)
olmak Uizere, 7 TTS igeren kutularda

6.6 Beseri tibbi Grinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel dnlemler

NICOTINELL TTS, deriden cikartildiktan sonra hemen yapiskan taraflari birbirine dogru
olmak Uzere sikica ortasindan katlanmali ve hicbir sekilde cocuklarin eline gecmeyecek
sekilde dikkatle atilmalidir.

Kullanilmamis olan Grlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontroli Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontroll Ydnetmelik”lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

GlaxoSmithKline Tuketici Sagligi A.S

Bliylikdere Cad. Kanyon Ofis Blok N0.185 Kat.9 Levent, Sisli-ISTANBUL
Tel :0212269 6151

Faks : 0212 269 67 27

8. RUHSAT NUMARASI
000/00

9. iLK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIiHi

IIk ruhsat tarihi:
Son ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHI
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