KISA URUN BILGISi

1.BESERI TIBBi URUNUN ADI

SULPIR 50 mg Kapsiil

2.KALITATIF VE KANTITATIF BiLESIM
Etkin madde:

Stilpirid 50 mg

Yardimcr madde:
Laktoz 66.92 mg
Yardimci1 maddeler icin 6.1’e bakiniz.

3.FARMASOTIK FORM
Kapsiil
Beyaz - fildisi beyaz toz igeren, opak beyaz kapsiiller

4.KLINIK OZELLIKLER
4.1 Terapotik endikasyonlar
Organik hastaliklarin psikosomatik komponentlerinin tedavisinde

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji:

Yetiskinlerde:

Psikosomatik hastaliklarda: Giinde 100-200 mg (2—4 kapsiil)
Minimum etkili doz kullanilmali, duruma gore doz artirilmalidir.

Uygulama siklig1 ve siiresi:
Giinliik dozlar genellikle giinde iki defada uygulanir.

Uygulama sekli:
Kapsiiller bir miktar suyla yutulur.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

SULPIR bébrekler yolu ile atildigr igin, ciddi bobrek yetmezliginde dozun azaltilmasi veya
tedaviye ara verilmesi tavsiye edilir.

Pediyatrik popiilasyon:
Cocuklarda, siilpiridin etkililigi ve giivenliligi tam olarak arastirllmamistir. Dolayisiyla,
cocuklarda kullanimi konusunda dikkatli olunmalidir.

Geriyatrik popiilasyon:
Diger noroleptiklerde oldugu gibi, siilpiridin yaslh hastalarda dikkatli kullanilmasi1 gerekir.

4.3 Kontrendikasyonlar

SULPIR asagidaki durumlarda kullanilmamalidir:

e Siilpiride ve ilacin i¢indeki yardimci maddelerinden herhangi birine karsi asir hassasiyeti
olanlarda,



¢ Prolaktine bagl tiimor (6rnek olarak hipofizde prolaktin adenomu ve meme kanseri gibi)
bulunan hastalarda,

¢ Antiparkinson olmayan dopaminerjikler ile birlikte (kabergolin ve kinagolid)

¢ Feokromositoma teshisi veya siliphesi olan hastalarda, levodopa ile birlikte
kullanilmamalidir (bkz. boliim 4.5).

4.4 Ozel kullamim uyarilari ve énlemleri

¢ QT araliginin uzamast:

Siilpirid QT araliginda bir uzamaya yol acgabilir (bkz. boliim 4.8) Bu etkinin Torsades de
pointes adi1 verilen ciddi ventrikiiler aritmi riskini artirdigi bilinmektedir.

lact uygulamadan 6nce ve eger hastanin klinik durumu uygunsa; bu tiir aritmilerin
olusmasina imkan verebilecek faktorlerin kontrol edilmesi tavsiye edilmektedir: Ornegin;
—Dakikada 55 atimin altindaki bradikardi,

—Elektrolit dengesinde bozukluk, 6zellikle hipokalemi

—Konjenital QT araligi uzamasi,

—Agr bradikardiye (dakikada 55 atimdan diisiik), hipokalemiye, kalpte ileti azalmasina veya
QT araliginin uzamasina yol agma ihtimali olan ilaglarla siirdiiriilen tedavi (bkz. boliim 4.5).
¢ Acil durumlar disinda, noroleptikle tedaviye ihtiyac duyan hastalarda ilk degerlendirmenin
bir pargasi olarak elektrokardiyografi (EKG) uygulanmasi onerilir.

* Inme:

Atipik antipsikotiklerle tedavi edilen demansh yasl hastalardan olusan bir popiilasyonda
yapilan randomize, plasebo kontrollii klinik ¢alismalarda serebrovaskiiler olay riskinin 3 kat
artigl  gozlenmistir. Bu risk artisginin mekanizmasi bilinmemektedir. Diger antipsikotik
ilaclarla veya diger hasta gruplarinda kullammiyla baglantili olarak riskte artis olabilecegi
ihtimali dislanamaz. Siilpirid inme riski bulunan hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

¢ Diger noroleptiklerde oldugu gibi, oliimciil potansiyeli bulunan bir komplikasyon olan
Noroleptik Malign Sendrom meydana gelebilir. Bu durum hipertermi, kas rijiditesi ve otonom
fonksiyonlarda bozukluk ile karakterizedir. Kokeni teshis edilmemis hipertermi durumunda
stilpirid tedavisinin kesilmesi zorunludur.

¢ Parkinson hastaligi bulunan bir hastada noroleptik tedavisi zorunlu oldugunda siilpirid
kullanilabilir, ancak dikkatli olunmas1 gerekir.

e Siilpiridin etkililigi ve giivenliligi tam olarak arastirlmamistir. Bu nedenle ¢ocuklarda
kullaniminda dikkatli olunmalidir. (bkz. B6liim 4.2)

¢ Demansh yash hastalar:

Antipsikotiklerle tedavi edilen demans-iliskili psikozu olan yash hastalarda oliim riski
artmaktadir. Atipik antipsikotik ila¢ alan hastalarda yapilmis (tipik siiresi 10 hafta olan)
onyedi adet, plasebo kontrollii arastirmanin analizi sonucunda, plasebo ile tedavi edilen
hastalara kiyasla, ila¢ tedavisi alan hastalardaki 6liim oranimin 1.6 ile 1.7 kat daha yiiksek
oldugu ortaya cikmistir. Tipik olarak 10 hafta siireli kontrollii calisma boyunca 6liim oraninin,
ilag tedavisi alan hastalarda yaklasik % 4.5, plasebo grubunda ise yaklasik % 2.6 oraninda
oldugu saptanmustir. Atipik antipsikotiklerle yapilan klinik ¢alismalarda tespit edilen Sliim
nedenleri ¢esitlilik gosterse de; 6liimlerin biiylik ¢ogunlugunun ya kardiyovaskiiler nedenlere
(6rn. kalp yetmezligi, ani 6lim) ya da enfeksiyonlar (6rn. pnémoni) oldugu oldugu ortaya
cikmistir. Gozlemsel caligmalar atipik antipsikotik ilaglara benzer sekilde, konvansiyonel
antipsikotik ilaglarla yapilan tedavinin mortaliteyi artirabildigini one siirmiistiir.

Gozlemsel cgaligmalarda saptanan bu artmis mortalite bulgusunun ne Olciide antipsikotik
ilaclara atfedilebilecegi, hastalardaki baz1 6zellikler nedeniyle heniiz aciklik kazanmamistir.

® Vendz tromboembolizm:



Antipsikotiklerle iligkili olarak bazen 6liimciil olabilen vendz tromboembolizm olgular1 rapor
edilmistir. Bu nedenle SULPIR tromboembolizm riski olan hastalarda dikkatli kullanilmalidir
(bkz. boliim 4.8)

o Atipik antipsikotik ilaglarla tedavi edilen hastalarda hiperglisemi rapor edildiginden,
diabetes mellitus teshisi konmus olan veya diyabet icin risk faktorleri bulunan hastalarda
stilpirid tedavisine baslandiginda uygun glisemik takip yapilmalidir.

e Bobrek yetersizligi olgularinda SULPIR dozu azaltilmalidir (bkz. Béliim 4.2).

e Noroleptikler epileptojenik esigi diisiirebilir, siilpirid ile bazi konviilsiyon vakalan
bildirilmistir (bkz. boliim 4.8). Bu nedenle epilepsi Oykiisii bulunan hastalar siilpirid tedavisi
sirasinda yakindan takip edilmelidir.

¢ Diger noroleptiklerde oldugu gibi, siilpiridin yagh hastalarda dikkatli kullanilmasi1 gerekir.
Ozellikle yash hastalarda diisik dozda kullannminda bile tardif diskinezi vakalari
goriilebildigi goz oniinde bulundurulmalidir.

e Impulsif davramislar1 olan, ajite veya saldirgan hastalarda siilpirid bir sedatif ile birlikte
verilebilir.

¢ Bu ilacin alkol, levodopa, dopaminerjik antiparkinson ilaclar, Torsades de pointes’e yol
acabilecek antiparaziter ilaclar, metadon ve diger noroleptikler ile es zamanli olarak
alinmamasi gereklidir (bkz. boliim 4.5).

e [ceriginde laktoz bulunmasi nedeniyle kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz
yetmezligi ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon sendromu olan hastalarin bu ilaci
kullanmalar1 tavsiye edilmez.

4.5 Diger t1bbi iiriinler ile etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

Kontrendike ila¢ kombinasyonu:

¢ [ evodopa: Noroleptikler ile levodopa arasindaki antagonizma

¢ Antiparkinson etkinligi olmayan dopaminerjikler (kabergolin, kinagolid): Dopaminerjik
agonistler ve noroleptikler arasinda karsilikli antagonizma

Onerilmeyen ilag kombinasyonlar:
e Alkol: Alkol ile beraber alindiginda noroleptiklerin sedatif etkileri artabilir. Dolayistyla,
SULPIR’in alkollii i¢kiler ve alkol iceren ilaglarla beraber kullanilmasi tavsiye edilmez.

¢ Torsades de pointes’e yol acan veya QT araligini uzatan asagidaki ilaglar:

o Bradikardiye yol acan ilaglar: Beta-blokorler, kalsiyum kanal blokdrleri (6rnegin, diltiazem,
verapamil), klonidin, guanfasin, dijitaller

o Hipokalemiye neden olan ilaglar: Hipokalemi yapan diiiretikler, uyaric1 laksatifler, IV
amfoterisin B, glukokortikoidler, tetrakosaktidler. Hipokaleminin diizeltilmesi gerekir.

o Smuf Ia antiaritmik ajanlar (6rn. kinidin, dizopiramid)

o Smnif 1T antiaritmik ajanlar (6rn. amiodaron, sotalol)

oDiger ilaclar: Pimozid, sultopirid, haloperidol, tioridazin, metadon, imipramin,
antidepresanlar, lityum, bepridil, sisaprid, eritromisin IV, vinkomisin IV, halofantrin,
pentamidin, sparfloksazin, antiparaziter ilaglar.

Dikkat gosterilmesi gereken kombinasyonlar:

¢ Antihipertansif ilaclar

Antihipertansif etki ve artmis postiiral hipotansiyon olasilig1 (aditif etki)

e Merkezi sinir sistemi depresanlari: Narkotikler, analjezikler, sedatif H1 antihistaminikler,
barbitiiratlar, benzodiazepinler ve diger anksiyolitikler, klonidin ve tiirevleri




¢ Antasidler ve sukralfat: Siilpiridin emilimi, birlikte antiasid veya sukralfat uygulanirsa
azalir. Bu nedenle siilpirid bu ilaglardan en az 2 saat dnce uygulanmalidir.

e Nitrat bilesikleri ve iliskili maddeler: Ozellikle postural olmak iizere hipotansiyon riskinde
artis.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar /Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Hayvanlar iizerinde yapilan calismalar gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal gelisim /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dogum sonrasi gelisim iizerindeki etkileri bakimindan yetersizdir.

Gebelik donemi

Insanlarda gebelik sirasinda kullanimi hakkinda ¢ok smrh klinik veri bulunmaktadir. Bu
nedenle gebelik sirasinda siilpirid kullanilmasi tavsiye edilmemektedir. Eger gebelik sirasinda
stilpirid kullamilmas1 gerekiyorsa, yeni doganin siilpirid ile ilgili giivenlilik profili sartlarina
uygun sekilde izlenmesi gerekir.

Gebeligin iiciincii trimesterinde antipsikotik ilaclara maruz kalan yeni doganlar, dogumu
takiben siddeti degisebilen, anormal kas hareketleri (ekstrapiramidal isaretler/ekstrapiramidal
semptomlar) ve/veya ila¢ kesilme semptomlar1 acisindan risk altindadirlar. Bu semptomlar
ajitasyon, hipertoni, tremor, somnolans, respiratuar distres veya beslenme bozukluklarini
icermektedir.

Laktasyon donemi o
Siilpirid anne siitiine gectiginden, SULPIR tedavisi siiresince emzirme 6nerilmez.

Ureme yetenegi / Fertilite
Siilpirid daha yiiksek dozlarda, iireme yetenegini de inhibe etme etkisine sahiptir.

4.7 Arac ve makine kullanimu iizerindeki etkiler
Tavsiye edildigi sekilde kullanildiginda bile siilpirid sedasyona neden olabilir ve arac ve
makine kullanma becerisini bozabilir.

4.8 istenmeyen etkiler

Kardiyovaskiiler bozukluklar

- Postiiral hipotansiyon

- QT uzamasi ve Torsades de pointes ve ventrikiiler tasikardi gibi ventrikiiler fibrilasyona ve
kalp durmasina neden olabilecek ventrikiiler aritmiler, aciklanamayan ani 6liim (bkz. boliim
4.4).

Endokrin bozukluklar
- Hiperprolaktinemi

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin bozukluklar

- Biitiin noroleptiklerle oldugu gibi, malign sendrom goriilebilir (bkz. bolim 4.4) Bu oliimciil
potansiyeli olan bir komplikasyondur.

- Kilo artis1



Hepato-biliyer hastaliklar
- Karaciger enzimlerinde artis

Sinir sistemi bozukluklari

- Sedasyon veya uyusukluk

- Ekstrapiramidal semptomlar ve iligkili bozukluklar:

¢ Parkinsonizm ve iligkili semptomlar: Tremor, hipertoni, hipokinezi, hipersalivasyon

e Akut diskinezi ve distoni (spazmodik tortikolis, okulojirik krizler, trismus)

o Akatizi

Bu belirtiler antikolinerjik antiparkinson ilaclar uygulanmasiyla genellikle geri doniistimliidiir.
- Tardif diskinezi (Dil ve/veya yiizde ritmik, tekrarlayici, istemsiz hareketler seklinde tarif
edilir) diger noroleptiklerle oldugu gibi, 3 aydan daha uzun siiredir devam eden bir tedaviyi
takiben rapor edilmistir. Bu vakalarda antiparkinson ilaclar etkisizdir ve semptomlari
kotiilestirebilir.

- Konviilsiyonlar bildirilmistir (bkz. boliim 4.4).

Ureme sistemi ve meme ile ilgili bozukluklari:

Hiperprolaktinemiyle ilgili bozukluklar:

— Galaktore, amenore, jinekomasti, memede biiyiime ve meme agrisi, orgazm fonksiyon
bozuklugu ve erektil disfonksiyon

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar:
- Makiilo-papiiler dokiintii

Vaskiiler bozukluklar
- Bazen olumciil olabilen pulmoner embolizmi ve derin ven trombozunu da iceren vendz
tromboembolizm

4.9 Doz asim ve tedavisi

Belirti ve bulgularn: Siilpirid doz asimiyla ilgili deneyim sinirhidir. Asirt doz durumunda
spazmodik tortikolis, dilin sarkmasi, trismus ile seyreden diskinetik belirtiler meydana
gelebilir. Baz1 hastalarda yasami tehdit edici Parkinson benzeri belirtiler ve koma gelisebilir.
Siilpirid hemodiyaliz ile viicuttan kismen uzaklastirilabilir.

Tedavi: Siilipridin spesifik antidotu yoktur. Tedavi yalmizca semptomatiktir. Bu nedenle
uygun destekleyici tedavi yapilmali, hasta diizelinceye kadar, yasamsal fonksiyonlarin
yakindan takibi ve kalp fonksiyonlarimin izlenmesi tavsiye edilmektedir (QT araliginin
uzamas1 riski takiben ventrikiiler aritmi). Ciddi ekstrapiramidal semptomlarin gelistigi
durumlarda antikolinerjik ilaglar uygulanmalidir.

5. FARMAKOLOJIiK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Noroleptik antipsikotikler -Benzamidler
ATC Kodu: NOSALO1

Siilpirid, disinhibitor ©zellikleri olan benzamid grubundan bir noroleptiktir ve serebral
dopaminerjik sinir iletimi ile etkilesir. Antidopaminerjik etkileri vardir. Diisiik dozlarda
dopaminomimetik bir etkiyi taklit eden aktiflestirici bir etkisi vardir. Siilpirid daha yiiksek
dozlarda, iireme yetenegini de inhibe etme etkisine sahiptir.



Bipolar etkisi nedeniyle 600 mg/giin’den daha diisiik veya esit dozlarda genel olarak negatif
semptomlarda, 600 mg/giin’den daha yiiksek dozlarda ise pozitif semptomlarda etkilidir.

5.2 Farmakokinetik o6zellikler

Emilim: 50 mg’lik bir kapsiilin oral uygulamasimi takiben, doruk plazma siilpirid
konsantrasyonuna 3—-6 saat i¢inde ulasilir. Bu konsantrasyon degeri 0.25 mg/l’dir. Plazma
konsantrasyonu verilen dozlarla dogru orantilidir. Agiz yoluyla alindiginda biyoyararlanimi %
25 — 35 arasinda olup, bu oran bireyden bireye yiiksek degiskenlik gosterebilmektedir.

Dagilim: Siilpirid, dokulara cabuk dagilir, en belirgin dagilim karaciger ve bobreklere olur.
Kararli durumda sanal dagilim hacmi kg bagina 0.94 1’dir. Beyinde dagilimi ise zayiftir.
Beyinde en yogun oldugu yer hipofizdir. Proteine baglanma oran1 yaklasik % 40’tir.

Siilpirid, sinirli miktarlarda anne siitiine gecer, plasenta engelini asar. Anne siitiine karisma
orani giinliik dozun 1/1000’dir. Hayvanlar iizerinde radyoaktivite ile isaretlenmis Siilpirid ile
yapilan ¢aligmalarda plasentay1 ¢ok diisiik bir oranda gectigi gosterilmistir. Eritrositler ve
plazma arasindaki dagilim katsayis1 1’dir.

Biyotransformasyon: Siilpirid insanlarda yavas metabolize olur.

Eliminasyon: Siilpirid baslica bobreklerden glomeriiler filtrasyonla atilir.
Eliminasyon yarilanma omrii 7 saat ve total klirensi 126 ml/dak’dir. Bobrek klirensi genellikle
total klirense esittir.

Dogrusallik/dogrusal olmayan durum: 50-300 mg arasindaki dozlarin uygulanmasim takiben,
stilpiridin kinetik profili dogrusaldir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri
Yiiksek terapotik dozlarda bile siilpirid ekstrapiramidal kokenli katalepsiye neden olmaz.
Serum prolaktin diizeyini yiikseltmek disinda ¢ok az farmakodinamik etkisi vardir.

Yapilan emniyet c¢alismalarinda Siilpiridin hepatik, renal, kardiyak, respiratuvar veya
norolojik fonksiyonlar iizerinde spesifik toksisitesi olmadigi goriilmiistiir. Siilpirid
antidopaminerjik 6zellikleri disinda hiperprolaktinemiye neden olur.

Bu da erkek ve kadin genital yapisinda ila¢ birakildiginda geriye donen degisikliklere neden
olur. Degisiklikler hiperprolaktinemiye neden olan biitiin ilaglarla goriiliir ve 6nemli bir
advers etki olarak nitelenmemektedir.

Siilpiridin mutajenik potansiyeli olmadig1 goriilmiistiir. Yapilan diger ¢alismalarda Siilpiridin
terapotik kullanimina mani olacak dnemde bir advers etkiye rastlanmamaistir.

6 FARMASOTIK OZELLIiKLER
6.1 Yardimci maddelerin listesi
Laktoz

Metil Seliiloz (1500 cps)

Talk

Magnezyum Stearat

6.2 Gecimsizlikler
Bulunmamaktadir.



6.3 Raf omrii
36 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
Bu iiriin 25 °C’nin altindaki oda sicakliginda ve ambalajinda saklanmaldir.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

30 kapsiil iceren PVC/Aluminyum blister ambalajlarda kullanima sunulmustur.

6.6 T1ibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi atiklarin kontrolii yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Ynetmelikleri’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Sanofi aventis Ilaglar1 Ltd. Sti.
No0:209 4. Levent 34394
I[STANBUL

Tel: (0212) 339 10 00

Faks: (0212) 339 10 89

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
211/17

9. iLK RUHSAT TARiHi /RUHSAT YENILEME TARIiHi
[k ruhsat tarihi: 03.05.2007
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIHI
KUB Onay Tarihi:



