KISA URUN BiLGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
ROMACTIL FORTE 60 mg kapsiil

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILE SiM
Etkin madde:

Asemetazin 60 mg

Yardimci maddeler:

Laktoz monohidrat (inek sutiinden Uretili)3,9 mg

Yardimci maddeler i¢in 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Sert jelatin kapsul
Kapak kismi kiremit kirmizisi (karamel), gézde kisari renkli, opak, sert jelatin kapsul

4. KLINIK OZELL IKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

Osteoartrit, romatoid artrit ve ankilozan spondidlirti ve bulgularinin tedavisi ile akut gut
artriti, akut kas iskelet sistemgalari, postoperatif g1 ve dismenore tedavisinde endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulamaekli

Genel bir kural olarak ROMACTIL FORTE vegdir tedavi seceneklerinin kullanimina karar
vermeden 6nce potansiyel faydalar ve riskler dikkatdezerlendirilmelidir. Doz kgiye goére
ayarlanmali ve olasi en kisa sireyle estitietkin doz verilmelidir.

Pozoloji/uygulama siklgi ve suresi:
Yetiskin dozu, hastagin ciddiyetine ve nitefiine ba&li olarak gtinde 1-3 defa 60 mg’dir.

Akut gut krizinde ©nerilen genel dozaj, semptomkayboluncaya kadar ginde 180 mg
asemetazindir (guinde 3 kapsiul ROMACTIL FORTE®lager). Gastrointestinaikayeti
olmayan hastalarda, bu doz, tedaviniglémagicinda gecici olarak 300 mg asemetazin dozuna
artirllabilir. Balangic dozu olarak 120 mg asemetazinedeger 2 kapsil ROMACTIL
FORTE alinir ve daha sonra 6 saat ara ile bir KdREIMACTIL FORTE (bir kapsul, 60 mg
asemetazinesdegerdir) ile devam edilir (24 saat i¢in izin verilemaksimum asemetasin dozu
300 mg'dir). ikinci giin gerekirse ayni dozlar uygulanir, semptonkaybolunca bu doz
azaltiimahdir.

Tedavi suresi, tedaviyi yuruten doktorun karariraglibolmakla beraber, gunlik 180 mg
dozlarda tedavi suresi 7 giinden fazla surdirtlmieimel

Romatizmal rahatsizliklarda hastalarin ROMACTIL FIBU daha uzun sire kullanmalari
gerekebilir.
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Semptomlari kontrol altina almak icin gerekli enigkietkili doz, en kisa sureyle kullanilarak
istenmeyen etkiler en aza indirilebilir.

Uygulama sekli:
Oral kullanim igindir.

Kapstuller, tok karnina yeterli miktar sivi ile ahalidir. Mide rahatsizi durumunda
yemekle ile birlikte alinmasi onerilir.

Ozel popiilasyonlara ilskin ek bilgiler

Bobrek/Karaciger yetmezIigi:

Agir bobrek ve karager yetmezlginde kullaniimamalidir. Onceden bobrek ve/veya éigea
fonksiyon bozuklgu olan hastalarda ilacin kullaniminda 6zellikldtitakip gerekmektedir.

Pediyatrik popilasyon:
Cocuklar ve adélesan yagrubunda deneyim olmagindan, cocuklar ve adodlesanlarda
ROMACTIL FORTE 0Onerilmemektedir.

Geriyatrik populasyon:
Olasi istenmeyen etkilerden dolay! (bkz. Bolim £L4)MACTIL FORTE yah hastalarda
sadece dikkatli tibbi g6zlemle kullaniimalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

ROMACTIL FORTE gagidaki durumlarda kontrendikedir:

* Asemetazine, indometazine veya ROMACTIL FORTE'uerdgsi yardimci maddelerden
herhangi birine kar asiri duyarhligi olanlarda,

« Daha Onceden asetilsalisilik asit veygeti non-steroid anti-inflamatuvar (N$Ailac
kullanimi  sonucu astim, urtiker veya alerjik tipteeaksiyon gorilen hastalara
kullaniimamalidir. NSAl'ye bagh siddetli, nadiren o6limcul olan, anafilaksi benzeri
reaksiyonlar bildirilmgtir. (bkz. Bolim 4.4),

* ROMACTIL FORTE, koroner arter by-pass greftleme @®) cerrahisinde peri-operatif
agr1 tedavisinde (bkz. Bolim 4.4),

* Nedeni aciklanamamhematopoez bozukgu olanlar,

« ROMACTIL FORTE, daha ¢nceki NSAilag tedavisi ile ilgkili olarak gecirilmi veya
halen aktif gastrointestinal kanama veya perforagyaan hastalarda, aktif veya gecirigmi
tekrarlayan peptik Glser/hemorajisi olan hastalafta veya daha fazla kez, ayr ayri
kanitlanmg Ulser veya kanama).

» Ciddi karacger, bobrek ve kalp yetmeginde (bkz. Bolim 4.4),

* Gebelgin son trimesterinde, (bkz. B6lUm 4.6.)

» Cocuk ve adétlesanlarda.
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4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Uyarilar

Kardiyovaskduler etkiler

Kardiyovaskuler Trombotik Olaylar

Cesitli siklooksijenaz-2 (COX-2)'nin selektif ve norekektif inhibitorii olan NSAilaglarin tig
yil kadar siren klinik cagmalari, 6liumcual olabilen ciddi kardiyovaskuler (K¥ombotik
olay, miyokart enfarktlisi ve inme riskinin agthi gostermitir. COX-2 selektif veya non-
selektif tim NSATI'ler benzer risklere sahip olabilir. KV hastaliveya KV risk faktorleri
oldugu bilinen hastalar, daha fazla risk altindadir. NiSMe tedavi edilen hastalarda
potansiyel KV riskinin en aza indirilmesi i¢in, etk etkili doz olasi en kisa sireyle
kullanilmalidir. Hekimler ve hastalar daha 6ncedé&i semptomlar olmasa dahi bu tur
semptomlara kar hazirlikli olmahdir. Hastalar ciddi KV belirtie/veya bulgular ve bunlar
ortaya ciktgl takdirde yapilacaklar hakkinda bilgilendirilmetidr.

Birlikte aspirin kullaniminin, NSH kullanimi ile iliskili ciddi KV trombotik olay riskindeki
artisi azalttgina dair tutarli kanitlar yoktur. Aspirin ve N$iderin birlikte kullanimi ciddi
gastrointestinal (8 olaylarin ge§me riskini artirmaktadir.

COX-2 selektif NSAI'nin koroner arter by-pass greft cerrahisinden adts 10-14 giindeki
agri tedavisine ait iki genj kontrolli klinik calsmada miyokart enfarktisi ve inme
insidansinin art@ bulunmuytur. (bkz. B6lim 4.3)

Hipertansiyon

ROMACTIL FORTE’un dahil oldgu NSAIl'ler yeni hipertansiyon galimine veya var olan
hipertansiyonun koétuéenesine neden olurlar ve bu rahatsizliklarin herKu olay riskinin
artmasina katkida bulunabilmektedir. Ni$Akullanirken, tiyazid veya loop dilretikleri
kullanan hastalarda, bu terapdétiklereskaterilen yanit bozulabilir. ROMACTIL FORTE'un
dahil oldgu NSAIl'ler hipertansiyonu olan hastalarda dikkatli kullamalidir. NSAI
tedavisine bganirken ve tedavi suresince, kan basinci (KB) ryddmn izlenmelidir.

Konjestif Kalp Yetmezligi ve Odem
NSAil'leri alan bazi hastalarda, sivi tutulmasi ve ddgmlenmiti. ROMACTIL FORTE,
sivi tutulmasi veya kalp yetmegiliolan hastalarda dikkatli kullaniimahdir.

Gastrointestinal Etkiler - Ulserasyon, Kanama ve Pdorasyon Riski:
ROMACTIL FORTE'un COX-2 selektif inhibitorleri dahi NSAI ilaglarla beraber
kullanimindan kaginiimalidir.

ROMACTIL FORTE'un dahil oldgu NSAil'ler, 6limcul olabilen enflamasyon, kanama,
ulserasyon, mide, ince ve kalingn@ak perforasyonu gibi ciddi gastrointestinal)@dvers
olaylara neden olabilirler. Bu ciddi advers olayldBAil'ler ile tedavi edilen hastalarda
herhangi bir uyarici semptom olmadan veya uyaampomla birlikte, herhangi bir zamanda
gelisebilirler. NSAIl tedavisi sirasinda Usti®analda ciddi advers olay g&ln bg hastadan
yalnizca biri semptomatiktir. NS&lerin neden oldgu tist A kanal tlserleri, ypun kanama
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ve perforasyon 3 ila 6 ay tedavi uygulanan hastalgaklgik % 1'inde ve 1 yil tedavi olan
hastalarda yakksk % 2-4’Unde ortaya ¢cikmaktadir. Bgikm uzun sureli kullanimda devam
etmektedir ve tedavinin herhangi bir aninda ciddio®y gelsme olasilgini artirmaktadir.

Ancak kisa sureli tedavi bile risksiz gielir.

NSAil'ler, 6nceden llser veya gastrointestinal kanankayisi olan hastalarda ¢ok dikkatli
recetelenmelidir. Oncedepeptik Ulser ve/veya gastrointestinal kanargkiisi olan ve
NSAII kullanan hastalarda,iGkanama riski bu risk faktorleri olmayan hastalgése 10 kat
artmstir. NSAIl ile tedavi edilen hastalarda,i Gkanama riskini artiran ger faktorler,
beraberinde oral kortikosteroid veya antikoagulatakilmasi, uzun sureli NSAkullanimi,
sigara icilmesi, alkol kullanimi, ileri yave genel durum bozukjudur. Oliimciil G olaylara
ait spontan bildirimlerinin ¢gu, yah veya genel sdik durumu kotl hastalara aittir,
dolayisiyla bu hasta gruplarinin tedavisinde diklkdtinmalidir.

NSAII ile tedavi edilen hastalarda potansiyéldBay riskinin en aza indirilmesi icin en glik
etkili doz, olasi en kisa surede kullaniimalidirokiorlar ve hastalar NSA kullanimi
sirasinda gejebilecek G kanama ve (lserasyon belirti ve semptomlaringi Kaazirlikli
olmalidirlar ve ger ciddi G advers olaydasiiphelenirler ise, derhal ek gerlendirmeye ve
tedaviye bg@anmalidir. Bu yaklam ciddi G advers olayin ortadan kalkmasina kadar
NSAIil'lerin kesilmesi olmalidir. Yiksek riskli hastalagin NSAII icermeyen alternatif
tedaviler digiintlmelidir.

Gastrointestinal kanama, Ulserasyon veya perforaggki yiksek hastalarda ve ayricasiki
doz asetilsalisilik asit ya da gastrointestinakiriartiracak olasi ger ilaclari kullanmak
zorunda olan hastalarda koruyucu ajanlarla (6r. oprsstol veya proton pompasi
inhibitérleri) kombinasyon tedavisi dandlmelidir (bkz. B6lim 4.5).

NSAI ilaglar, gastrointestinal hastalik (Ulseratif koLrohn hastag) hikayesi olan hastalara
durumlarini kotilgtirebilecesi icin dikkatle verilmelidir (bkz. Bolim 4.8).

Renal Etkiler

NSAil'lerin uzun sire kullanimi renal papiller nekroza diger bobrek hasarlarina neden
olur. Bobrek perflizyonunun ganmasinda prostaglandinlerin kompansatuar egkilian
hastalarda da renal toksisite gozlegtmi Bu hastalarda non-steroid anti-inflamatuarc ila
kullanimi, doza bamli olarak prostaglandinlerin yapiminda azalmaya ikincil olarak
bobrek kan akimini azaltarak bobrek dekompansasyonuagikca hizlanmasina neden
olabilir. Bobrek fonksiyon bozukfu, kalp yetmezfii, karacger yetmezigi olanlarda,
ditiretik ve ADE inhibitorleri alanlarda ve glahastalarda bu reaksiyonun riski daha fazladir.
NSAII tedavinin kesilmesiyle, genellikle tedavi 6ncesiuma geri donulir.

Ilerlemis Bobrek Hastalig
ROMACTIL FORTE'un ilerlems bobrek hastaln olanlarda kullanimina dair herhangi bir
kontrolli klinik calsma verisi yoktur. Bu nedenle ROMACTILFORTE, ilerlgmbébrek
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hastalgl olanlarda 6nerilmemektedir.ger ROMACTIL FORTE mutlaka kullanilacaksa,
hastalarin bobrek fonksiyonlarinin yakin takibi ugdur.

Anafilaktoid Reaksiyonlar

Diger NSAil'lerle oldugu gibi, ROMACTIL FORTE’a kayi daha onceden maruz kaidi
bilinmeyen hastalarda anafilaktoid reaksiyonlarsahilir. ROMACTIL FORTE, aspirin
triyadi olan hastalara verilmemelidir. Bu semptoomipleksi tipik olarak nazal polipi olan
veya olmayan, rinit geciren astim hastalarinda \asyrin veya dier NSAIl alimi sonrasinda
potansiyel olarak olumcul, ciddi bronkospazm sesgh hastalarda geili. Anafilaktoid
reaksiyon gelien vakalarda acil mtdahalesdiatilmelidir.

Deri reaksiyonlari:

NSAI ilaglarin kullanimi ile ilgkili olarak, eksfoliatif dermatit, Steven-Johnsoen8romu
(SJS) ve toksik epidermal nekroz (TEN-Lyell Senduprgibi 6lumcil olabilen ciddi deri
reaksiyonlari rapor edilrgtir (bkz. Bolim 4.8). Bu ciddi olaylar, uyari olmaa olgabilir.
Hastalarin bu reaksiyonlar acgisindan en yuksekaiskda olduklari donem tedavinin erken
safhalaridir, vakalarin ganda reaksiyonlarin geimi tedavinin ilk ayindadir. Hastalar ciddi
deri rahatsizfil belirti ve bulgularina kar uyariimalidirlar ve deri dékintlsu veyael gir
duyarlik belirtilerinden birisi olgtugunda ilag kullanimi kesilmelidir.

Hamilelik:
Hamileligin son déneminde ger NSAl'ler gibi ductus arteriosus’un erken kapanmasina
neden olabilegg icin, ROMACTIL FORTE kullanimindan kaginiimahdir

Onlemler

Genel

ROMACTIL FORTE, kortikosteroidlerin yerine veya kiosteroid yetersizfiinin tedavisi
icin kullaniimaz. Kortikosteroidlerin aniden kesisi, hastafiin alevienmesine yol acabilir.
Uzun sure Kkortikosteroid tedavisi almakta olan &lastla kortikosteroid tedavisi
sonlandiriimak istenirse tedavi yaga azaltiimaldir.

ROMACTIL FORTE'un ate ve inflamasyonun azaltiimasina yonelik farmak&l@ktivitesi,
enfeksiydz olmayan, gaili oldugu 6ngorulen komplikasyonlarin belirlenmesine aitisal
bulgularin kullanilabilirlgini azaltabilir.

Hepatik Etkiler

ROMACTIL FORTE dahil olmak (izere, NSBleri alan hastalarin % 15 kadarinda, kagaci
testlerinin bir veya birden fazlasinda sinirdaskati olabilir. Bu laboratuar anormallikleri
tedavi middetince ilerleyebilir, gameyebilir veya gegcici olabilir. NSKlere ait klinik
calismalarda, hastalarin yakla % 1’inde ALT ve AST’'de belirgin yikselmeler (rmoal
degerin Ust sinirinin U¢ veya daha fazla kati) bildirgtir. Ayrica nadiren sarilik ve dlimcul
fulminan hepatit, karager nekrozu ve karager yetmezigini iceren (bazilan fatal
sonuclanan) nadir ciddi kargeir reaksiyonlari bildirilmtir.
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ROMACTIL FORTE ile tedavi sirasinda, bir hastadaak@er disfonksiyonu geftigine dair
belirti ve/veya bulgular ortaya cigtnda veya anormal karger testleri olanlarda, daha ciddi
karacger reaksiyonlarinin gagimine ait kanitlar incelenmelidir. Kara@r hastahi ile iliskili
klinik belirti veya bulgular ya da sistemik beller (6r; eozinofili, deri dokuntisu, vs.) ortaya
cikar ise, ROMACTIL FORTE tedavisi kesilmelidir.

Hematolojik Etkiler

ROMACTIL FORTE dahil olmak tizere, NSAalan hastalarda bazen anemi gozlenebilir.
Bunun nedeni sivi retansiyonu, gizli veygkar Gi kan kaybi veya eritropoez tizerindeki tam
olarak tanimlanmargietkilerdir. ROMACTIL FORTE dahil olmak iizere, uzsiireli NSAl
alan hastalarda, herhangi bir anemi belirti veylgimu g6zlenirse hemoglobin ve hematokrit
degerleri kontrol edilmelidir.

NSAIT'ler trombosit agregasyonunu inhibe eder ve bagtdtarda kanama zamaninin uzadi
gosterilmitir. Aspirinden farkli olarak, trombosit fonksiyarl Uzerindeki etkileri kantitatif
olarak daha az, kisa sureli ve geri damialidir. Pihtilama bozukluklari olan veya anti-
koagulan alan hastalarda ofaugibi, trombosit fonksiyonundaki @dsikliklerden olumsuz

sekilde etkilenen ve ROMACTIL FORTE alan hastalakkdtlice takip edilmelidir.

Onceden mevcut astim

Astimi olan hastalarda, aspirine duyarl astim ibfaspirine duyarl astimi olan hastalarda
aspirin kullanimi, 6limcul olabilen ciddi bronkogzpa ile iliskilendirilmistir. Bu tlr aspirine
duyarli hastalarda, aspirin vegdr non-steroid anti-inflamatuar ilaclar arasindankospazm
dahil, capraz reaksiyon bildirilmi oldusundan, bu hastalarda ROMACTIL FORTE
uygulanmamali ve 6nceden beri astimi bulunan Fastaldikkatle kullaniimalidir.

Laboratuar testleri

Herhangi bir uyari semptomu olmadan ciddii Ganal ulserasyonu ve kanamasi
olusabileceginden, hekimler G kanama semptom ve bulgularini yakindan izlemelidBAI
ilaclarla uzun sireli tedavide olan hastalarda kam sayimi ve kimyasal profil dizenli olarak
takip edilmelidir. Karagier veya bobrek hastgl ile uyumlu klinik semptom ve bulgular
gelisirse, sistemik belirtiler okursa (eozinofili, dokinti vb.) veya anormal kagacitestleri
devam eder veya kotigiese, ROMACTIL FORTE tedavisi kesilmelidir.

Ilave Bilgi:

ROMACTIL FORTE aagidaki durumlarda sadece risk/yarar oraninin diksatl

deserlendirilmesini takiben kullaniimalidir;

* induklenebilir porfiri

o sistemik lupus eritrematozus vel/veya mikst kollegar (mikst konnektif doku
hastaliklari)

Ozellikle dikkatli tibbi dargmanlgin gerekli oldgu durumlar;
» Onceden var olan bobrek hasari
 ciddi karacger fonksiyon bozuklgu olan hastalar
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* buyuk ameliyatlarin hemen sonrasinda

» astim ataklarn (analjezik astimi da denilen), Qki&'s 0demi, Urtikegeklinde gorulebilen
alerjik reaksiyon gegtirme riski yiksek olabilegg icin saman nezlesi, nazal polip veya
kronik obstruktif solunum rahatsigliolan hastalarda

* icerdigi diger maddelere karasiri hassasiyeti olan hastalarda

ROMACTIL FORTE'un uzun sureli uygulamasinda, hemtal karacter deerleri, bobrek
fonksiyonlari ve kan sayimi diizenli olarak izlenidiel

Ameliyat 6ncesi ROMACTIL FORTE uygulamasinda dikkatunmalidir.

Uzun sireli analjezik ilag kullanimi yiksek dozigeliedavi edilemeyecek bagrisina neden
olabilir.

Genel olarak, analjezik ilaclarin, 6zellikle farldnaljezik etkin madde kombinasyonlarinin,
aliskanlk seklinde tuketilmesi, bobrek yetmegiliriski olan kalici bobrek hasarina (analjezik
nefropatisi) neden olabilir.

NSAI ilaglar ile tedavi esnasindas eamanli alkol tiketimi, 6zellikle Gkanal ve/veya
merkezi sinir sistemini etkileyen maddeyeghastenmeyen etkileri arttirabilir.

Asemetazinin temel metaboliti olan indometazin udeun sureli tedavide bazen retinal
degisiklikler (retinanin pigment dejenerasyonu) ve kada opaklgma gorulmigtir. Bulanik
veya cift gérme tipik bir semptom olabilir ve bift@imalog tarafindan detayli muayene
gerekir. Bu dgisiklikler asemptomatik de olabilegmden asemetasin ile uzun sire tedavi
edilen hastalarin bir oftalmalog tarafindan duzemiuayeneleri Onerilir. Buna benzer
desisikliklerin gortilmesinde tedavinin kesilmesi onerili

Ureme ile ilgili durumlar igin Bélum 4.6'ya bakiniz

Galaktoz intoleransi, laktoz eksiglive/veya pre glukoz-galaktoz malabsorpsiyonu gaudlir
kalitimsal rahatsizliklari olan hastalarda ROMACHORTE kullaniimamalidir.

4.5. Dgger tibbi Grtnlerle etkile sim ve diger etkilesim sekilleri
Diger NSA ilaglar gibi asemetazinin desagidaki ilaclarla birlikte kullaniminda dikkatli
olunmalidir:

Anijiotensin dongtiiriicti enzim (ADE)nhibitorleri

NSAIl'lerinin ADE inhibitérlerinin antihipertansif etkingini azaltabildikleri bildirilmistir.
NSAII ile birlikte ADE-inhibitorleri alan hastalarda ketkilesime dikkat edilmelidir. Renal
fonksiyonu bozulmgi hastalarda (dehidrate hastalar veysliy@astalar gibi) ADE inhibitoru
velveya Anjiyotensin Il reseptdr antagonisti vel®iksijenaz inhibisyonu yapan bir tibbi
artin ile birlikte kullanimi normalde geri dogiimli olan, renal fonksiyonun daha fazla
kétulesmesine (akut bdbrek yetmedilolasiligr dahil) neden olabilir.
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Bu ylUzden bu tarz kombinasyonlar 6zellikleslydnastalarda dikkatli kullaniimalhdir. Bu tarz
kombinasyon tedavisi btildiginda, bu hastalar yeterli miktarda sivi alimingiteedilmel
ve bobrek laboratuar verilerinin dizenli kontrolikéte alinmalidir.

Aspirin

ROMACTIL FORTE, aspirin ile beraber uygulagohda, proteine danmasi azalir, ancak
serbest ROMACTIL FORTE klerensi giemez. Bu etkilgimin klinik 6nemi
bilinmemektedir; ancak, ger NSAl'ler gibi aspirin ile asemetazinin birlikte kullani,
advers olay potansiyeli agtinedeniyle tavsiye edilmemektedir.

Furosemid

Pazarlama sonrasi gahalarda oldgu gibi, klinik calsmalarda asemetazinin bazi hastalarda
furosemid ve tiyazidlerin natritiretik etkisini atadildigi gosterilmitir. Bu yanit, bobrek
prostaglandin sentezinin inhibisyonu ileskilendirilmistir. NSAIl’ler ile beraber tedavide,
ditiretik etkinin sglanmasinin yaninda, hastalar bobrek yetrgeblilgularina kag1 yakindan
takip edilmelidirler (bkz. B6lim 4.4).

Furosemid asemetazinin eliminasyonunu hizlandirabil

Triamteren:

Asemetasinin ana metaboliti olan indometazininnitexen ile birlikte kullaniminda akut
bobrek yetmezfii olgulari goruld@u icin, ROMACTIL FORTE triamteren ile birlikte
kullaniimamalidir.

Potasyum tutucu ditretiklerle birlikte kullanimiplerkalemiye neden olabilir. Bu nedenle
potasyum duzeyleri izlenmelidir.

Lityum

NSAIl’ler plazma lityum seviyesinde yiikselme ve bobigkum klerensinde azalmaya neden
olmustur. Ortalama lityum konsantrasyonu %15 astmive renal klerens yald&k %20
azalmgtir. Bu etkiler NSAT'lerin bobrek prostaglandin sentezinin inhibisyorile

ili skilendirilmistir. Bu nedenle NSH'ler ve lityum beraber kullanilginda, hastalar lityum
toksisitesi belirtileri yoninden dikkatlice takigigmelidir.

Metotreksat

Tawan bobrek kesitlerinde NSBlerin metotreksatin birikimini yagmali olarak inhibe etgi
bildirilmi stir. Bu nedenle metotreksatin toksisitesini arttilider. NSAil’'ler metotreksat ile
beraber kullanil@inda dikkatli olunmalidir.

Siklosporin:
Siklosporinin bobreklere zarar verme riski bellBAIil'nin ayni donemde kullaniimasi ile
artar. Siklosprinin asemetasin ile kombine kullanim etkinin olgmasina neden olabilir.
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Varfarin, antikoagulan ajanlar:
Varfarin ve NSAT'lerin Gi kanama lizerindeki etkileri sinerjistiktir. Bunddalayi bu ilaglari
beraber kullananlarin, ayr ayri kullananlara géideli GI kanama riski daha fazladir.

NSAI ilaclar varfarin gibi antikoagulan ajanlarin ekinhi artirabilirler (bkz. Bélum 4.4). Bu
nedenle birlikte kullanimi durumunda hastanin kértifasma durumunun izlenmesi tavsiye
edilir.

Digoksin, Fenitoin:
ROMACTIL FORTE’un digoksin veya fenitoin iceren ibirinler ile birlikte kullanimi, bu
drtnlerin plazma konsantrasyonlarinin artmasinamedabilir.

Kortikosteroidler:
Gastrointestinal Glserasyon veya kanama riskintlg (@kz Bolim 4.4).

Asetil salisilik asit gibi platelet agregasyon ibidrleri ve secici serotonin geri alim
inhibitorleri (SSRI):
Gastrointestinal kanama riskinde artma (bkz Bolu#d).4

Sulfoniltre:

Klinik calismalarda, spesifik NSiler ve oral anti diyabetik ajanlarin (stlfoniltiredkilesimi
rapor edilmgtir. Guncel verilere gbére, asemetazin ve sulfoeillarasinda etkiggm
bildirilmemistir. Bununla beraber, asemetazin ve silfonil Gmeléirlikte kullaniminda, kan
glukoz seviyelerinin izlenmesi 6nerilmektedir.

Probenesid, Sulfinpirazon:
Probenesid veya sulfinpirazon iceren ilaglar asameteliminasyonunu geciktirebilir.

Diflunisal:

Asemetazinin ana metaboliti olan indometazinin lamisasyonunda dikkate gler bir sekilde
yiukselmeye ve buna pla olarak istenmeyen etkilerde geiyol acabilecg icin ROMACTIL
FORTE, diflunisal ile birlikte kullaniimamalidir.

Penisilin:
Asemetazin penisilin antibiyotiklerinin atihminegktirebilir.

ROMACTIL FORTE'un santral etkili ilaglar ile birlle kullaniminda ve/veya alkol ile
kombinasyonunda ¢ok dikkatli olunmalidir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik Kategorisi: birinci ve ikinci trimester @¢unci trimester D
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Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolti (Kontrasepsiyon)
Hamile kalmayi planlayan kadinlarda kullanimi 6imeemektedir. ROMACTIL FORTE
kullanilacak ise etkili dgum kontrol yontemi uygulanmalidir.

Gebelik donemi

Prostaglandin sentezinin inhibisyonu gegielie/veya embriyo/fétal gelimi advers olarak
etkileyebilir. Epidemiyolojik cakmalara ait veriler gebgin erken déneminde bir
prostaglandin sentez inhibitori kullanimindan satikgdik yapma ve kardiyak malformasyon
ile karin duvarinda konjenital aciklik riskinde litss ileri sirmektedir. Bu riskin tedavi dozu
ve suresi ile art® distintlmektedir.

Hayvanlarda prostaglandin sentez inhibitori uygwlasinin artmgi pre- ve post-
implantasyon kaybi ve embriyo/fetus letalitesi genuclandii gosterilmsgtir. Ek olarak,
organogenetik dénemde prostaglandin sentez inhibitérilen hayvanlarda kardiyovaskuler
dahil ¢aitli malformasyonlarin sikfiinda artma bildirilmtir.

Gebelgin birinci ve ikinci trimesterinde asemetazin actir sekilde gerekmedikce
veriimemelidir. Eer cocuk dgurmak isteyenlerde veya hamifgh birinci veya ikinci
trimesteri esnasinda asemetazin kullanilacak isdildigince asemetazin dozu dik ve
tedavi siresi kisa tutulmalidir.

Hamileligin Gguncl trimesteri esnasinda tim prostaglandmegeinhibitorleri ile gagidaki
riskler olusabilir;
* Fetus ile ilgili riskler:
o kardiyopulmoner toksisite (duktus arteriozusun prkkapanmasi ve pulmoner
hipertansiyon);
o oligohidramniyoz ile bébrek yetmegine ilerleyebilen bobrek fonksiyon bozukglw
» Gebelgin son trimestirinde anne ve ¢ocuk ile ilgili riski
o0 olasi kanama zamaninda uzama, ¢ojdlidozlarda bile ortaya ¢ikabilen anti-agregan
etki.
o dogum eyleminin uzamasiyla veya gecikmesiyle sonuglanauterus
kontraksiyonlarinin inhibisyonu.

Asemetazinin gebelik ve/veya fetus/yeni gdo Uzerinde zararli farmakolojik etkileri
bulunmaktadir.

ROMACTIL FORTE gerekli olmadikga gebgin birinci ve ikinci trimesterinde
kullaniimamalidir.

ROMACTIL FORTE gebeliin G¢tincl trimesterinde kontrendikedir.

Laktasyon donemi
Etkin maddenin ve metabolitlerinin ¢ik miktarlari anne sitine gecebduliden,
ROMACTIL FORTE'un emzirme déneminde kullanimindackilmalidir.
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Ureme yetengi / Fertilite

Asemetazin kullanimi kadin fertilitesine zarar \miie (siklooksijenaz prostaglandin sentezini
inhibe ettgi bilinen diger ilaglarin kullaniminda oldiw gibi) ve ¢ocuk sahibi olmak isteyen
kadinlarda onerilmemektedir. Hamile kalmakta zoriggken ya da infertilite yoninden
argstirlimakta olan kadinlarda asemetazin kullanimkasilmesi dgtindimelidir.

4.7. Arac ve makine kullanimi Gzerindeki etkiler

ROMACTIL FORTE yuksek dozlarda yorgunluk,sbddnmesi gibi merkezi sinir sistemi ile
iliskili olan yan etkilere neden olabilir, bu durum lgovakalarda tat siirme ve makine
kullanma yetengni etkileyebilir. Bu etkiler alkol kullanimi ilergabilir.

4.8. Istenmeyen etkiler
Asagida belirtilen advers reaksiyonlarin meydana geinaesbunlarin girlikla doza bgh ve
kisiler arasi dgisiklik gosterebildgi dikkate alinmalidir.

En yaygin gozlenen advers olaylar gastrointestinafdzellikle yalilarda bazen élimcul
olabilen peptik Ulser, perforasyon veya gastroiiriat kanama ortaya ¢ikabilir (bkz. B6lim
4.4)). Mide bulantisi, kusma, diyare, midede gaplaiomasi, konstipasyon, dispepsi,
abdominal ar, melena, hematemez, Ulseratif stomatit, kolit @ohn hastaginin
alevlenmesi uygulamayi takiben bildirilgtir (bkz. B6lum 4.4.). Daha az siklikla, gastrik
inflamasyon gozlenngiir.

Gastrointestinal kanamanin meydana gelmesinde dHlikle doza ve tedavi slresine
baghdir.

Odem, hipertansiyon ve kardiyak yetmezlik NSlac tedavisi ile ilgkili olarak bildirilmistir.

Klinik calismalar ve epidemiyolojik veriler, bazi N$Alaclarin kullaniminin (6zellikle
yuksek dozlarda ve uzun dénem tedavilerde) artdr@mhbotik olay (6rngin miyokard
infarktlisi veya inme) riskinde kucuk bir gld iliskili olabilecegini ileri sirmektedir (bkz.
Bolim 4.4.).

Istenmeyen etkiler icin kullanilan terimler ve skkiiereceleri:

Cok yaygin ¥1/10); yaygin ¥1/100 ila < 1/10); yaygin olmayarX/1000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1000); cok seyrek (<1/10.000); riyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

ROMACTIL FORTE igin bildirilen istenmeyen etkiler:

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar

Cok seyrek: NSAlerin sistemik kullanimi ile enfeksiyona glaenflamasyonun alevienmesi
arasinda (nekrotizan fasiit ggini) zamana bgi bir iliski tanimlanmgtir. Bu durum
NSAIl'lerin etki mekanizmasi ile gkili olabilir. Bu nedenle ROMACTIL FORTE kullanan
bir hastada enfeksiyonag@asemptomlar ortaya c¢ikar veya kotgitterse hastanin doktoru ile
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temasa gecmesi gerekir. Bu durumda herhangi biergeksiydz veya antibiyotik tedavisinin
gerekli olup olmadiina doktor karar verir.

Kan ve lenf sistemi hastaliklar
Cok seyrek: Hemolitik anemi, dishematopoez (apjtasimnemi dahil olmak Uzere anemi,
I6kopeni, trombositopeni, agranilositoz)

Ates, bagaz arisi, a&iz icinde ytzeyel lezyonlar, grip benzgikkayetler, air bitkinlik, burun
kanamasi ve deride kanamalar gibi semptom ve bardduan yapimi bozukfunun balangic
belirtileri olabilir.

Bu gibi durumlarda ilacin kullanimi hemen kesilmed bir doktora dagiimalidir. Hastanin
analjezik ve/veya antipiretik bir ajan kullanmamsaglanmalidir.

Uzun sureli tedavi durumlarinda kan tablosu diuzaraliklarla kontrol edilmelidir.
Trombosit agregasyonu uzerine etki ve hemorajilatdiy aryt mumkandar.

Bagisiklik sistemi hastaliklari

Yaygin: Dokuntu ve kanti gibi hipersensitivite reaksiyonlari

Yaygin olmayan: Urtiker

Cok seyrek: Ciddi ari duyarlilhk reaksiyonlari, goz kapaklarinda 6demizde 6dem, dilde
sisme, hava yollarinda daralmaya yol acabilen largidemi (anjiyonérotik 6dem) ve nefes
alma zorlgu. Astim atg@ina yol acabilen respiratuar distresjkardi, hayati tehdit edegoka
yol acabilen kan basinci gigii. Buna benzer belirtilerin ortaya ¢ikmasi durunmaunidbbi
yardim istenmelidir. Alerjiye g vaskdlit ve pnémoni.

Endokrin hastaliklar
Cok seyrek: Hiperglikozemi ve glikozuri

Psikiyatrik hastaliklar

Yaygin: Ajitasyon

Seyrek:Iritabilite

Cok seyrek: Psik bozukluklar, disoryantasyon, anksiyete, kabusngd titreme nobeti,
psikozlar, haltisinasyon, depresyon ve komaya yabisen gecici biling kaybi.

ROMACTIL FORTE ile tedavi mevcut psikiyatrik hastalsemptomlarini artmasina sebep
olabilir.

Sinir sistemi hastaliklari

Yaygin: Ba agrisi, uyku hali, b donmesi, sersemlik, bitkinlik gibi santral siniistemi
bozukluklar

Cok seyrek: Duyu bozukluklari, muskiler asteniehipdroz, tad alma bozukluklari, uyku ve
hafiza bozukluklari, ndbetler.
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ROMACTIL FORTE uygulamalari, epilepsi ve Parkinsbastaliklarinin semptomlarinin
siddetini arttirabilir.

G0z hastaliklari

Yaygin olmayan: Asemetazinin ana metaboliti olasiometazinin uzun dénem kullaniminda
retinal pigment dejenerasyonu, korneada ogakda bulanik veya cift gérme bu durum igin
tipik bir semptom olabilir.

Kulak ve i¢ kulak hastaliklari
Cok seyrek: Gegickitme bozuklgu, kulak ¢inlamasi

Kardiyak hastaliklar
Seyrek: Artmg kan basinci, 6dem, kalp yetmegli
Cok seyrek: Palpitasyon, anjinal bozukluklar, kgadi yetmezlik

Vaskuler hastaliklar
Cok seyrek: Hipertansiyon

Gastrointestinal hastaliklar

Cok yaygin: Mide bulantisi, kusma, abdomingl adiyare, gastrointestinal kanaldan gizli kan
kaybi (nadir vakalarda anemiye neden olabilir)

Yaygin: Dispepsi, flatulans, karin bolgesinde kramtah kaybi ve gastrik veya duodenal
Ulser (bazen kanama ve perforasyon ile birlikte)

Yaygin olmayan: Mide icegi, feceste ve diyarede kan gorulmesi.

Cok seyrek: &1z mukozasinda inflamasyon, dilde inflamasyon, égasta lezyonlar, karnin
alt kismindasikayetler (6rn. spesifik olmayan, kolonun kanamiiilamasyonu, Crohn
hastalginin veya ulseratif kolitin kotikenesi) ve konstipasyon bildirilrgtir. Stomatit, aftoz
agiz ici Ulserler, mide yanmasi, kolintestinal diyafram benzeri striktiir glumu, pankreas
inflamasyonu.

Ciddi karin &risi velveya dkida renklenme veya kan kusmanin meydana gelmesi
durumlarinda hastanin ilaci keserek doktoraghaasi gerekmektedir.

Hepato-bilier hastaliklar

Yaygin: Karacger enzimlerinde arfi

Yaygin olmayan: Karager hasari (sarilik ile birlikte olan veya olmayakdik hepatit)
Cok seyrek: Prodromal semptomlar olmadan fulmiremaéger hastafii gelismesi.

Bu nedenle hastanin karger deserlerinin diizenli araliklarla takip edilmesi geneki

Deri ve deri alti doku hastaliklari

Yaygin olmayan: Sac¢ kaybi

Cok seyrek: Egzama, enantem, eritegrga kagl artmg hassasiyet, mindr ve yaygin deri alt
kanamasi (alerjiye [gh olabilen), Stevens-Johnson sendromu ve toksiezmal nekrolizis
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(Lyell's sendromu) gibi ciddi deri reaksiyonlarida yol acabilen eksfolatif dermatit ve bulli
kabarti ve dokuntdler.

Bobrek ve idrar yolu hastaliklar

Yaygin olmayan: Ozellikle hipertansiyon ve/veya ks fonksiyon bozuklgu olanlarda
o0dem gekimi (6rn. Periferal 6dem).

Seyrek: Hiperkalemi

Cok seyrek:iseme sorunlari, kan tresinde grtakut renal yetmezlik, proteinuri, kreatinin
artisl, hematiri veya bobrek hasar (interstisyel nefigffrotik sendrom, papiler nekroz)

Bu nedenle bobrek rahats@glolan hastalar diizenli araliklarla kontrol edilidel

Ureme sistemi ve meme hastaliklari
Cok seyrek: Vajinal kanama

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasiipheli ila¢c advers reaksiyonlarinin raporlanmasyii 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/rigngesinin surekli olarak izlenmesine
olanak sglar. Salik meslei mensuplarinin herhangi bgtipheli advers reaksiyonu Turkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)ne bildirmeleri gekmektedir (www.titck.gov.tr;
e-posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 fa&s: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz aimi ve tedavisi

Belirtiler:

Asirt doz gimi1 semptomlari; beagrisi, sersemlik, konflizyon, dezoriyantasyon, lgtagazm
egiliminde arts ve komaya varabilen bilin¢g kaybi gibi merkezi sigistemi rahatsizliklari,
abdominal gri, bulanti ve kusmadir. Ek olaraki &kanalda kanama, terleme, elektrolit
dengesizlikleri, hipertansiyon, ayak [@lede 6dem, oliguri, hematiri, solunum depresyonu,
karacper ve bobrek fonksiyonlarinda bozulma gérulebilir.

Onerilen tedavi:

Spesifik bir antidotu yoktur. ger ain doz semptomlari gozlenirse, destekleyici ve
semptomatik énlemler alinmalhdir. Hastanin durumioggh olarak takip ve bir ygun bakim
Unitesinde tedavi gerekli olabilir. Emilimi azalticbnlemler ve gerekiyorsa serum
elektrolitlerinin takviye edilmesi uygundur.

5.  FARMAKOLOJ iK OZELL iKLER

5.1. Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapotik grup: Antiinflamatuvarlar ve aomratik Urlinler/ asetik asit tlrevleri
ATC Kodu: MO1AB11

Asemetazin, bir indolasetik asit tlrevidir. Farmiek& etkileri esas olarak asemetazinin
metabolik bir Griint olan indometazinin bir kisirkilrinden dolayidir.
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Asemetazin antiinflamatuvar, analjezik ve antipketbir maddedir ve der
antiinflamatuvarlar gibi trombosit agregasyonunhilre eder.

Asemetazin, etkisini konvansiyonel, deneysel in#lagonlu hayvan modellerinde
prostoglandin sentezini inhibe ederek gosteman NSA, antifilojistik ve analjezik ajandir.

Asemetazin insanda inflamasyonasbagriyl, 6demi ve atg azaltir. Ek olarak asemetazin
ADP tarafindan indtiklenen platelet agregasyonuhibaeder.

5.2. Farmakokinetik dzellikler

Emilim:

Oral dozlan takiben asemetazin hizli ve tamgsbkilde emilir. Tekrarlanan uygulamalardan
sonra (10 gune kadar ginde 3 kez) biyoyararlanemdm hemen %100’e gla

Dagilim:

Plazma proteinlerine yiuksek orandaglair. Asemetazin inflamasyonlu bdlgede birikim
gosterir. Tedaviden 6 gin sonra son uygulamaybéaki6. saatte aktif maddenin sinoviyal
sivida, sinoviyal membranda, kaslarda ve kemiktadka belirgin olarak daha yuksek
konsantrasyonda bulunglu gosterilmgtir.

Biyotransformasyon:

Asemetazinin farmakolojik olarak aktif metabolithdometazindir. Farmakolojik olarak
inaktif metabolitleri, asemetazinin O-desmetil, -geeklorobenzoil tirevleri ve indometazinin
ve asemetazinin glukuronid konjugatlaridir.

Mide pasajinin suresine gaolarak zirve plazma dizeyleri asemetazin icim@/l ve aktif
metaboliti indometazin igcin 1,4 mg/l'dir, bu dizeg 1 — 16 saat (ortalama 2- 3 saat) sonra
erisilir.

Aktif maddenin %50’si metabolize olarak feces ilienéne edilir.

Eliminasyon:
Asemetazin bobrekler yoluyla ve safra ile atiliregdtik metabolik parcalanmayi takiben

(hidroksilasyon ve konjugasyon) yakilla %40’1 farmakolojik olarak inaktif metabolitleri
seklinde boébreklerden elimine edilmektedir. Elimipas yarilanma siresi 4,5 saat kadardir
ve temel olarak hepatik ve renal fonksiyonlarglbdegildir.

Dogrusallik / Da&rusal olmayan durum:
Doz yanit ilgkisi dogrusaldir.

5.3. Kilinik dncesi guvenlilik verileri
Akut toksisite:
Akut toksisite argtirmasi icin yirtttlen hayvan deneyleri 6zel biyaiilik gostermensir.
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Sub-kronik ve kronik toksisite:

Asemetazinin sub-kronik ve kronik toksisitesi, hagncalsmalarinda gastrointestinal kanalda
lezyon ve Ulserasyon alumu, kanama @liminde arts, hepatik veya renal lezyonlar, kan
tablosunda d&sim seklinde gozlenngtir. Sicanlarda uygulanan 1 mg/kg (insanlardaki
terapotik doz araiinda) ve maymunlarda uygulanan 4,5 mg/kg (insaakirterapotik dozun
Ustiinde) dozlar, hicbir toksik etki glurmayan dozlardir.

Mutajenisite ve kanserojenisite:

Gen mutasyonunu saptamak amaciyla ydrutitervitro ve in vivo calismalarda hicbir
mutajenik etki bulunmangir. Sicanlarda ve farelerdeki uzun dénemli gallar asemetazin
icin hicbir karsinojenik potansiyel kanit glurmamstir.

Ureme toksisitesi:

Asemetazinin embriyotoksik potansiyeli saptama sgadari sicanlarda ve tganlarda
gerceklatirilmistir. Maternal-toksik araliktaki dozlarda fetal 6luwme blyume gerifii
gozlenmgtir. Hicbir malformasyon gozlenmentir. Asemetazin daha uzun gebelik siuresine
ve d@gum eyleminde uzamaya neden oktam. Fertilite Gzerine herhangi bir zarar veridkiet
gOzlenmenmtir.

6. FARMASOTIK OZELL IKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Laktoz monohidrat (inek suttnden dretilir)
Sodyum dodesil sulfat

Kolloidal susuz silika

Talk

Magnezyum stearat

Titanyum dioksit

Sarl demir oksit

Kirmizi demir oksit

Jelatin (sgir kemigi jelatini)

6.2. Gecimsizlikler
Gecerli degildir.

6.3. Raf omri
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C altindaki oda sicakinda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
PVC/PVDC ve aliminyum folyodan afan blister ile ambalajlanir.
Her bir karton kutu 20 kapsul icermektedir.

www.ilac101l.com

16 /17


https://ilac101.com

6.6. Baeri tibbi Grlinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel 6nlemler
Kullaniimams olan drtnler ya da atik materyaller “Tibbi AtiklaKontroli Yonetmelii” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklar Kontrolii Yonetmei'ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Deva Holding AS.

Halkali Merkez Mah. Basin Ekspres Cad.
No:1 34303 Kugikcekmedstanbul

Tel: 0212 692 92 92

Fax: 0212 697 00 24

8. RUHSAT NUMARASI
2017/841

9. ILK RUHSAT TAR iHI/RUHSAT YENILEME TAR iHi
ilk ruhsat tarihi:07.11.2017

Son yenileme tarihi:

10. KUB'UN YENILENME TAR iHi

www.ilac101l.com

17 /17


https://ilac101.com

