1. BESERI T1BBi URUNUN ADI
PAXIPRID 400 mg film tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Amisilprid.......ccccennee. 400 mg

Yardimci madde:
Laktoz monohidrat 200 mg
Sodyum nisasta glikolat ....49 mg

Yardimci maddeler icin 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Bolunebilir film tablet

Beyaz/ kirik beyaz, doz ayarlamasini saglayan ¢entige sahip, oval- bikonveks film kapli
tablet.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasvonlar

PAXIPRID, negatif semptomlarin baskin oldugu durumlar dahil, pozitif semptomlann (6r.,
deliizyonlar, halusinasyonlar, dustince bozuklugu) ve/veya negatif semptomlarin (6r.,
duygulanim kintlesmesi, duygusal ve sosyal olarak ice dénme) goraldugu, 6zellikle akut ya
da kronik sizofrenik rahatsizliklar dahil olmak (izere, psikozlann tedavisinde endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikligi ve siresi:

Gunlik doz <400 mg ise genellikle giinde tek doz seklinde, > 400 mg ise glinde iki defada
uygulanir.

Baskin negatif epizotlar:
Tavsiye edilen dozaj 50 mg/gin ila 300 mg/gin’dir. Dozlar bireysel olarak ayarlanmalidir.
En uygun doz giinde yaklasik 100 mg’dir.

Pozitif ve negatif semptomlu mikst epizotlar:

Tedavinin baslangicinda, pozitif sesmptomlarin kontrol altina alinmasini saglayacak bir dozaj,
yani 400 ila 800 mg/gin uygulanmalidir.

Bundan sonra dozaj, etkili en distk dozu elde etmek Uzere, hastanin yamtina gore bireysel
olarak ayarlanmalidir.

Akut psikotik epizotlar:

Tedavinin baslangicinda:

* Oral yoldan tavsiye edilen dozaj 400 ila 800 mg/gin’dir; en yiksek doz hicbir zaman
1200 mg’1r asmamahdir.

Bundan sonra:
* Dozlar hastadan alinan yanita gore surdirilmeli ya da ayarlanmahdir.



Her durumda, idame tedavisinin dozaji, etkili en disik doz kullanilarak, bireysel olarak
belirlenmelidir.

Uygulama sekli:
Agizdan uygulanir.

Ozel popiilasyona iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

Amisulpirid bobrekler yoluyla atildigindan bobrek yetmezligi olan hastalarda dozaj, kreatinin
klerensi 30 ila 60 ml/dak arasinda olanlarda yariya, kreatinin Kklerensi 10 ila 30 ml/dak
arasinda olanlarda ise tcte bire indirilmelidir.

Agir bobrek yetmezligi olan hastalarda (CRcl<10 ml/dak) calisma yapilmadidi icin bu
hastalara 6zel dikkat gosterilmesi gerekir.

Karaciger yetmezligi:
PAXIPRID disik oranda metabolize olur; bu ylzden karaciger yetmezligi olan hastalarda
dozun azaltilmasi gerekli degildir.

Pediyatrik populasyon:

Ergenlik c¢agindan 18 yasma kadar PAXIPRIDin etkililigi ve guvenliligi heniz
kanitlanmamistir: Adolesanlarin sizofrenide amisilpirid kullanimi ile ilgili sinirli sayida veri
vardir. Bu yuzden ergenlik cagindan 18 yasma kadar olan donemde PAXIPRID kullanimi
onerilmez; ergenlik ¢agina kadar olan ¢ocuklarda kontrendikedir.

Geriyatrik populasyon:
Artmis hassasiyetlerine (sedasyon ve hipotansiyon) bagli olarak dikkatli kullaniimalidir.

4.3. Kontrendikasyoniar

» Aktif maddeye veya ilacin icerdigi diger maddelere karsi asir duyarlik;
» Hipofiz bezi prolaktinomalari ve meme kanseri gibi prolaktine bagli timorlerin varhgi;
» Feokromositoma;
» Ergenlik ¢cagina kadar olan cocuklarda;
» Laktasyon;
» Torsades de pointes'i tetikleme olasiligi olan asagidakitibbi Grlnler ile kombine
kullanimda:
- Kinidin, dizopiramid gibi sinifla antiaritmik ilaglar
- Amiodaron, sotalol gibi sinif Il antiaritmik ilaglar
- Bepridil, sisaprid, siltoprid, tioridazin, metadon, IV eritromisin, IV vinkamin,
halofantrin, pentamidin, sparfloksasin (bkz. b6lim 4.5).
* Levodopa ile kombinasyon halinde (bkz. b6lim 4.5).

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

Noroleptik Malign Sendrom:

Diger noroleptiklerle oldugu gibi, potansiyel olarak élimcul bir komplikasyon olan néroleptik
malign sendromun (hipertermi, kas rijiditesi, otonomik instabilite, biling bulanikhgi, CPK
(kreatin fosfokinaz) yukselmesi) baslama olasihgi vardir. Hipertermide, 6zellikle yuksek
gunlik dozlarda gorildigunde, psikoz tedavisinde kullanilan bitin ilaglar kesilmelidir.



Parkinson hastalarina PAXIPRID uygulanmasi gerektiginde, hastaligi siddetlendirme riski
nedeniyle, diger antidopaminerjik ajanlar gibi PAXIPRID de dikkatle uygulanmalidir. Bu
hastalarda PAXIPRID sadece noroleptik tedavi zorunlu oldugu takdirde kullaniimalidir.

QT arahig1 uzamasi:
Amisulpirid QT araligini doza bagl bir sekilde uzatir (bkz. bolum 4.8). Torsades de pointes
gibi ciddi bir ventrikuler aritmi baslama riskini potansiyalize ettigi bilinir.

EQer klinik durum elveriyorsa, herhangi bir uygulamadan 6nce, bu tur bir aritminin

baslamasini kolaylastirabilecek herhangi bir faktoriin bulunmadigindan emin olunmasi tavsiye

edilir:

- 55 atim/dak'dan daha yavas bir bradikardi.

- Elektrolit dengesizligi, 6zellikle de hipokalemi.

- Konjenital QT araligi uzamasi.

- Belirgin bradikardi (<55 atim/dak), hipokalemi, intrakardiyak iletimde bir yavaslama ya
da QTc araliginda bir uzamaya neden olma olasthgi olan bir ilagla siirmekte olan tedavi.

Inme:

Demansi olan ve bazi atipik antipsikotik ilaclarla tedavi edilen yash hasta popilasyonunda
gerceklestirilen plasebo karsilastirmali randomize klinik calismalarda, serebrovaskiler olay
riskinde 3 katlik bir artis gozlenmistir. Bu risk artisinin mekanizmasi bilinmemektedir. Diger
antipsikotik ilaglarla ya da diger hasta popiilasyonlarinda bir risk artisi olasihgi dislanamaz.
PAX1PRID, inme risk faktorleri olan hastalarda ihtiyatla kullaniimalidir.

Demansli yash hastalar:

Antipsikotiklerle tedavi edilen demans-iliskili psikozu olan yash hastalarda 6lum riski
artmaktadir. Atipik antipsikotik ila¢ alan hastalarda yapilmis (tipik siresi 10 hafta olan)
onyedi adet, plasebo kontrolli arastirmanin analizi sonucunda, plasebo ile tedavi edilen
hastalara kiyasla, ila¢ tedavisi alan hastalardaki 6lim oraninin 1.6 ile 1.7 kat daha yuksek
oldugu ortaya ¢ikmistir. Tipik olarak 10 hafta streli kontrolli ¢alisma boyunca 6lim oraninin,
ilac tedavisi alan hastalarda yaklasik % 4.5, plasebo grubunda ise yaklasik % 2.6 oraninda
oldugu saptanmistir. Atipik antipsikotiklerle yapilan klinik calismalarda tespit edilen 6lum
nedenleri cesitlilik gosterse de; 6limlerin biyik cogunlugunun ya kardiyovaskiler nedenlere
(6rn. kalp yetmezligi, ani 6lum) ya da enfeksiyonlar (6rn. pndmoni) oldugu ortaya gikmistir.
Gozlemsel calismalar atipik antipsikotik ilaclara benzer sekilde, konvansiyonel antipsikotik
ilaclarla yapilan tedavinin mortaliteyi artirabildigini 6ne stirmistir. Gozlemsel calismalarda
saptanan bu artmis mortalite bulgusunun ne 6lcude antipsikotik ilaclara atfedilebilecedgi,
hastalardaki bazi 6zellikler nedeniyle heniiz aciklik kazanmamistir.

Venoz tromboembolizm:

Antipsikotiklerle iliskili olarak bazen 6limcil olabilen vendz tromboembolizm olgulari rapor
edilmistir.  Bu nedenle PAXIPRID tromboembolizm riski olan hastalarda dikkatli
kullaniimahdir (bkz. bélim 4.8). :

Bir noroleptikle uzun sireli tedavisi gereken hastalarin ilk degerlendirmesinin bir parcasi
olarak EKG cekilmelidir.

Bu tibbi drlin, laktoz igerir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi ya
da glukoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilaci kullanmamalari gerekir.



B u tibbi drin her bir film tablette 49 m g sodyum ihtiva eder. Bu durum kontrolli sodyum

diyetinde olan hastalar icin gozoninde bulundurulm alidir.

A m isdlpirid de iceren bazi antipsikotik ajanlarla tedavi edilen hastalard a hiperglisem i
bildirilm istir; bu nedenle, am istlpirid baslanan, diabetes m ellitus tanisit alm 1s ya da diyabet
acisindan risk faktorleri olan hastalarda uygun kan glukoz izlem i yapilm alidir.

PA X IPRID nobet esigini duastrebilir. Bu nedenle, epilepsi o6yk=©usi olan hastalar am isdlpirid

tedavisi stresince yakindan izlenm elidir.

PA X IPR ID bobreklerden elim ine edildiginden, bobrek yetm ez Iligi olan hastalarda doz
azaltilm alidir veya aralikli tedavi dostinidlm elidir (bkz. bolim 4 .2). A dgir bobrek yetm ez Iligi
olan hastalarla ilgili herhangi bir veri m evcut degildir (bkz. bolim 4 .3).

H assasiyeti artm 15 (sedasyon ve hipotansiyon riski) yasli hastalarda dikkatli olunm alidir.

A ntipsikotik ilaclarin yuoksek dozlarinin birdenbire kesilm esi sonrasi yoksunluk sem ptom lari
go6ridlm ostar PA X IPR ID ile istem siz hareket bozukluklarinin (akatizi, distoni ve diskinezi
g ibi) ortay a cik tiga rapor edilm istir. B u sebeple PA X IPRID un kadem eli olarak kesilm esi

tavsiye edil

PA X IPR ID da dahil olm ak Gzere antipsikotik ilaglarla l6kopeni, notropeni ve agranilositoz
bildirilm istir. A ¢citklanam ayan enfeksiyonlar veya ates, kan diskrazilerinin belirtisi olabilir
(bkz. bolum 4 .8) ve acilen hem atalojik tetkik yapitlm asini gerektirir.

4.5. Diger tibbi trunler ile etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

K ontrendike olan kom binasyonlar:

Torsades de pointes’i tetiklem e olasilig: olan tibbi Grinler:

0 Sainif la antiaritm ikler (kinidin, dizopiram id, prokainam id)

0 Sainaf 11l antiaritm ikler (am iodaron, sotalol)

0 D iger ilaglar (bepridil, sisaprid st lfoprid, tioridazin, m etadon, (B eritrom isin, v
vinkam in, halofantrin, pentam idin, sparfloksasin

Levodopa: Levodopa ve noéroleptikler arasinda karsilikli antagonizm a etkisi m evcuttur.

T avsiye edilm eyen kom binasyonlar:

A lkol

A m isidlpirid alkolin m erkezi etkisini artirabilir.

T orsades de pointes'e yol acan veya QT araligini uzatan asagidaki ilacglar:

0 B radikardiye y ol acan ilacglar: B eta-blokerler, kalsiyum kanal blokerleri (O rnegin,
diltiazem , verapam il), klonidin, guanfasin, dijitaller

0 H ipokalem iye neden olan ilaglar: H ipokalem i yapan ditretikler, uyaricit laksatifler, (A
am foterisin B, glukokortikoidler, tetrakosaktidler. H ipokalem inin dizeltilm esi gerekir,

0 Pim ozid, haloperidol gibi noroleptik ilaclar; im ipram in gibi antidepresanlar; lityum

K ullanim tedbirleri gerektiren kom binasyonlar:

D iger m erkezi sinir sistem i depresanlari

N arkotikler, analjezikler, sedatif H 1 grubu antihistam inikler, barbitiaratlar, benzodiazepinler

ve diger anksiyolitikler, klonidin ve tirevleri:



M erkezi sinir sistem inde depresyonun artm asi, dik kat daginikliga aracg y a da m akine

kullanim im tehlike hale getirebilir.

A ntihipertansifilaclar ve diger hipotansifilaclar
A ntihipertansifetkinin artm asina ve artm 1s ortostatik hipotansiyon riskine (aditif etki) neden

4.6. Gebelik ve laktasyon

Gebelik kategorisi:

G ebelik kategorisi: B

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/ Dogum kontroll (Kontrasepsiyon)

C ocuk dogurm a potansiyeli olan kadinlar, tedaviye baslam adan o6nce doktor tarafindan etkili

dogdum kontrolta yontem leri hakkinda etraflica bilgilendirilm elidir.

Gebelik donemi:

G ebelerde m aruziyetine dair yeterli k lin ik veri yoktur. B u nedenle gebelerde guvenilirligi

saptanm am Istir.

G ebeligin Gcunciu trim esterinde P A X IPR ID de dahil olm ak Gzere antipsikotik ilaglara m aruz
k alan yeni doganilar, dogdgum u takiben siddeti degisebilen, anorm al k as hareketleri
(ekstrapiram idal isaretler/ekstrapiram idal sem ptom lar) velveya ilacg kesilm e sem ptom lari
ag¢isindan risk altindadiarlar (b kz b6 ldm 4 .8). B u sem ptom lar ajitasyon . hipertoni, trem or,
som nolans, respiratuar distres veya beslenm e bozukluklarim icerm ektedir. B u nedenle
yenidoganlar dik katli bir sekilde izlenm elidir.

Y ararlar potansiyel risk leri m azur go6sterm edikge, bu ilacin gebelik sirasinda kullanilm as:

6nerilm em ektedir.

Laktasyon donemi:

A nne sitine gecip gecm edigi ile ilgili veri bulunm adigindan, tedav.i sirasinda em zirm e

kontrendikedir.

Ureme yetenegi/ Fertilite

H ayvanlarda, am isdlpirid irem e to k sisitesi gosterm em istir. U rinin farm akolojik
6zellik leriyle (prolaktinin aracilik ettig i etkiler) ilgili olarak fertilitede disus gozlenm istir.
A m isidlpiridin herhangi bir teratojenik etkisi rapor edilm em istir.

4.7. Arag ve makine kullanimi tUzerindeki etkiler

A m isualpirid 6nerildigi sekilde kullanilsa bile, som nolansa neden olabilir ve dolayisiyla arag

veya m akine kullanm a yetenegi bozulabilir (bkz. boélim 4 .8)

4.8. istenmeyen etkiler

G orilm e sikligina gore asagidaki basliklara uygun olarak siralanan istenm eyen etkiler asagida
belirtilm ektedir:

C ok yaygin (>1/10), yaygin (>1/100 ila <1/10), yaygm olm ayan (>1/1,000 ila <1/100), seyrek
(>1/10,000 ila <1/1,000), ¢cok seyrek (<1/10,000), bilinm iyor (eldeki verilerden yola ¢citkilarak

tahm in edilem iyor).



Bagisiklik sistemi hastaliklari

Y aygm olm ayan: A lerjik reaksiyonlar.

Endokrin hastaliklar

Y aygin: A m istlpirid. plazm a prolaktin dizeylerinde ilac kesildikten sonra geri doénitusliu
bir artisa neden olm aktadir. B u . galaktore, am enore, jinekom asti, m astalji Ve
disfonksiyona yol acabilir.

Metabolizma ve beslenme hastaliklari:

Y aygm olm ayan: H iperglisem i. (bkz. boéltum 4 .4).

Psikiyatrik hastaliklar:

Y aygm : U ykusuzluk, anksiyete, ajitasyon, orgazm disfonksiyonu

Sinir sistemi hastaliklari

C o k yaygm : E kstrapiram idal sem ptom lar olusabilir: Trem or, rijidite, hipokinezi,
hipersalivasyon, akatizi, diskinezi. B u sem ptom lar optim al dozajlarda genellikle hafiftir
antiparkinson ilacglar uygulandiginda am isdlpirid kesilm eksizin ki1sm en geri dondidsladdar.
E kstrapiram idal sem ptom larin insidans dozla ilisk ili olup, negatif sem ptom larin

oldugdgu hastalarin 50-300 m g/gin dozlarla tedavisinde son derecede didsidktor.

Y aygm : A kut distoni (spazm odik tortikolis, okidlojirik krizler, trism us, vb.) go6rilebilir.

durum , tedavinin kesilm esini gerektirm eyip, antikolinerjik antiparkinson bir ilacg ile
edildiginde geri dénistom laddar,

Som nolans.

Y aygin olm ayan: ¢ ogunlukla uzun sireli uygulam adan sonra, esas olarak dil ve/veya
ritm ik, istem siz hareketleriyle karakterize olan tardif diskinezi bildirilm istir. A ntiparkinson
ilaglar etk isizdir ya da sem ptom larin siddetlenm esine yol acabilir.

N 6 betler

Kardiyak hastaliklar

Y aygm : H ipotansiyon

Y aygin olm ayan: B radikard:

Gastrointestinal hastaliklar

Y aygm : K onstipasyon, bulanti, kusm a, agiz kurulugu.

Arastirmalar

Y aygm : K ilo artisi

Y aygin olm ayan: B aslica transam inazlarda olm ak Gzere, karaciger enzim lerinde artis

Pazarlama sonrasi veriler:

A yrica, asagidaki advers reaksiyonlar spontan olarak raporlanm 1stir:

Kan ve lenf sistemi hastaliklari

B ilinm iyor: L 6kopeni, nétropeni ve agrantoulositoz (bkz. bolim 4 .4)



Sinir sistemi hastaliklari

B ilinm iyor: N 6roleptik m align sendrom vakalart (bkz. bolum 4 .4
B ilinm iy or: Potansiyel olarak 6ltm cial bir kom plikasyon N 6roleptik m align sendrom (b kz.

b o lam 4 .4)

Kardiyak hastaliklar

B ilinm iyor: QT araliginda uzam a Ve T orsades de pointes A ventrikidler tasikardiler gibi,
ventrikialer fibrilasyon veya kardiy ak arrest Ve ani 61 m le sonuclanabilecek ventrikioler
aritm iler (bkz. bolim 4 .4

Vaskiler hastaliklar

B ilinm iyor: Pulm oner em bolizm Ve derin ven trom bozunu iceren vendoz trom boem bolizm

vakalari.

Deri ve deri alti dokusu hastaliklari

B ilinm iyor: A njiyoodem , trtiker

Gebelik, pueperiyum durumlari ve perinatal hastaliklar

B ilinm iyor: Y enidoganda ila¢ kesilm e sendrom u (bkz. bolim 4 .6 )

4.9. Doz asimi ve tedavisi:

B elirtiler:

B ildirilen belirtiler ve sem ptom lar genellikle tibbi Grintdn farm akolojik etk ilerindeki artisin
bir sonucudur; ortaya c¢itkan klinik tablo uyusukluk, sedasyon, hipotansiyon, ekstrapiram idal
sem ptom lar ve kom ay 1 icerir.

D iger antipsikotik ajanlar ile birlikte kullanim inda o6limle sonuclanan vakalar rapor edilm istir.

Tedavi:

A kut do z asim 1 durum unda, birden fazla ilacin alinm s olabilecedi g oz 6ninde
bulundurulm alidir. A m istalpirid yetersiz 6lcide diyaliz oldugundan hem odiyalizle elim ine
edilem ez A m isitlpiridin bilinen, 6zgin bir antidotu yoktur. U ygun destekleyici 6nilem ler

alinm alidir:
Y asam sal belirtiler yakindan izlenm elidir.
H asta iyilesene kadar kardiyak m onitérizasyon (Q T aralig: uzam asi riski) strdaraglm elidir.

Siddetli ekstrapiram idal sem ptom lar goritlirse, antikolinerjik tedavi uygulanm alidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farm akoterapotik grup: A ntipsikotik

A TC kodu: NO5A L 0S5

A m istlpirid, siubstitie benzam idler sinifina dahil bir antipsikotiktir. Farm akodinam ik profili:
D 2 ve U3 dopam inerjik reseptorlere selektif olarak baglanir. D I, D4, D5 reseptor alt tiplerine
afinitesi yoktur. K lasik Ve atipik noroleptiklerdetrr fark Il olarak, am istlpiridin serotonerjik
reseptorlere y a da histam inin H 1 reseptorlerine, kolinerjik Ve alfa adrenerjik tipteki diger

reseptéorlere afinitesi yoktur.

H ayvanlar tzerinde yapitlan ¢calism alarda, yiuksek dozda am isitlpirid, striatum sistem indekilere

kityasla m ezolim bik sistem deki dopam inerjik noronlari tercihli olarak blo ke eder Bu 06zgiun



afinite, am isidlpiridin . ek strapiram idal etkilerine ki1y asla baskin antipsikotik etk ilerini

ac¢ciklayabilir.
A m isilpirid. d i stk dozlarda, presinaptik D 2/D 3 dopam inerjik reseptorleri tercihli olarak
b lo ke eder v e dopam in saliverilm esine neden olur. B u etk isi onun disinhibisyon yapici

etkisinden sorum ludur.

A m ilsitlpirid sizofreninin hem pozitifve hem de negatif sem ptom larina etkilidir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Em ilim : insanlarda am isulpirid iki absorpsivon piki sergiler: B irincisine dozlam adan 1 saat
sonra hizla ulasilirken, ikincisi uygulam adan d¢ ila dért saat sonra goralior. Bu noktalara uyan

plazm a dozeyleri, 50 m g 'litk bir dozu takiben sirasiyla, 39+3 ve 54+4 ng/m I'dir

D agilim : D agilim hacm i 5.8 I/kg'dir Plazm a proteinlerine baglanm a orani disitktir (% 16) ve
b u dizey herhangi bir ilac etkilesim ini akla getirm ez. M utlak biyoyararlanim % 48 e ulasir.
Y inelenen dozlardan sonra, am isolpirid birik im yapm az voe farm akokinetik param etreler

degism eden kalir.

B iyotransform asyon: A m isiulpirid d stk oranda m etabolize olur: ki inaktif m etabo liti
tanim lanm 1stir ve atilan toplam m ik tarin % 4 'Gne karsitlik gelir.

E lim inasyon: E lim inasyon yaritlanm a om ri oral uygulam adan sonra yaklasik 12 saattir.
A m isulpirid idrar yoluyla degdgism eden elim ine edilir. (B yoldan uygulanan dozun yansi
(% 50 'si) idrarla elim ine edilir. B u m iktarin % 901 ilk 24 saatte atilir. B 6brek klerensi yakIlasik

330 m I/dak’ dir

D ogrusallik/dogrusal olm ayan durum : K arbonhidrattan yana zengin bir 6gun, am istlpiridin
edgri altindaki alan (EAA ), doruk plazm a konsantrasyonuna ulasm a stresi (tm aks) ve doruk
plazm a konsantrasyonu (K m aks) degerlerini anlam |1 olarak azaltirken, yag oranit yiuksek bir
6§ un b u param etreleri etkilem ez. A ncak, b u sonuclarin am isidlpirid ile tedavi sitrasindak.i
etk ileri bilinm em ektedir

Hastalardaki karakteristik ozellikler:

K araciger yetm ezIligi:

A m isutlpirid d o sk oranda karacigerde m etabolize oldugundan, karaciger yetm ezligi olan
hastalarda dozun azaltilm asit gerek Ili degildir.

B 6brek yetm ezligi:

B 6brek yetm ezligi olan hastalarda elim inasyon yart 6m ri degisiklige ugram az, ancak toplam
klerens 2.5 ila 3 katazalir.

A m isilpiridin E A A "s1 hafifbobrek yetm ezIligi olan hastalarda iki kat ve orta dizeyde bobrek
yetm ezIligi olan hastalarda yakIlasik on katartm i1stir.

B ununla birlikte, bu konuyla ilgili deneyim hala sinirlidir; 50 m g 'in Gzerindeki dozlarla ilgili

¢cok az veri mevcuttur.

A m isilpirid, yetersiz 6lcide diyaliz olur

G eriyatrik popiilasyon
65 yasin Uzerindeki yasli kisilerden elde edilen farm akokinetik veriler, 50 m g'lik tek bir dozun

ardindan K m aks, yarilanm a om ri (fil2)ve E A A degerlerinde % 10 ila 30 'luk bir artis oldugunu



g6sterm ektedir.

Y inelenen dozlara iliskin veri m evcut degildir.

5.3. Klinik 6ncesi guvenlilik verileri

G tvenirlik ¢calism alarinin genel degerlendirm esinde. PA X IPR ID 'in genel, organa
teratojen. m utajen ve karsinojen risklerinin olm adigi1 goéralm ostiar.
M aksim um tolere edilebilir dozun altindak.i dozlarda si¢canlard a voe kopeklerde

degisiklikler ya farm akolojik etk ilerdir ya d a b u kosullar altind a ortay a ¢tk abilecek m

to k sik olo jik etk i dizeyine ulasm az. Iinsanlarda tavsiye edilen m aksim um dozlarla
karsilastirildiginda, tolere edilebilir m aksim um dozlar E A A acisindan si¢canda 2 k

m g/kgl/gin) ve kopekte 7 kat (120 m g/kg/gin) daha yiuksektir. Sigcanlarda, insanda olm
beklenen E A A dizeyinin 1.5-4.5 katinin insana iliskin highbir karsinoijen

tanim lanm am i1stir. Farelerde bir karsinojenite ¢calism asi (120 m g/kg/gin) ve tGrem e calism
(si1can, tavsan ve farede sirasiy la 160, 300 ve 500 m g/kgl/gin dozlarinda) yapilm 1stir.

¢calism asi sirasinda hayvanlarin am istlpiride m aruziyeti degerlendirilm em istir

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Cekirdek tablet;

Laktoz m onohidrat

M etil seliloz

M ikrokristaiize seliloz

Safsu

Film kaplam a;

Eudragit E 100 (butilm etakrilatin bazik kopolim eri)
T alk

T itanyum dioksit (E 171)

M agnezyum stearat

M acrogol 6000

6.2. Gecimsizlikler

Preparatin farm asotik acidan terkibe giren m adde Ve inert am balajla

gecim sizligi yoktur.

6.3. Raf omri

24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C '"nin altindaki oda sicakliginda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

30 ve 60 tabletlik PV C-A 1 blister am balajlar.

herhang.i

6.6. Beseri Tibbi tGrtnden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel énlemler

K ullanilm am 1s olan Grinler ya da atik m ateryaller “Tibbi A tiklarin K ontroliu Y

v e “A m balaj v e A m balaj A tik lar: K ontrolu Y 6netm eligi” ‘ ne uygun

edilm elidir.

onetm eligi”

olarak

alari

rem

b

h

6zgil,

gorilen

(200

riski



7. RUHSAT SAHIBI

A ctavis ilaglari A .S .

G Gitepe M ah. Polat is M erkezi 34394 L event/ Sisli-istaribul

8. RUHSAT NUMARASI

1261/81

9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHI

Ik ruhsat tarihi: 11.02.20009

R uhsat yenilem e tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi



