
KISA URUN BiLGiSi

1. BE$ERi TrBBi iiRiiNil'N ADr

LEVEMAX8 1000 mg film kaph rabler

2. KALiTATiF vE KANTiTATiF BiLEsiM
Etkin madde:

Levetilasetam

Yardrmcr maddeleri

Lesitin (Soya) (E322)

Yardrmcr maddeler igin 6.1.'e bakrntz.

3. FARMAS6TiK FORM

Film kapl tablet.

Beyaz renlte, oblong, gentikli film kaph tabletler.

1000 mg

0,98 mg

4. KLiNiK 6ZELLiKLER
4.1. Terapiitik endikasyonlar

. 4 yaS ve iizerindeki gocuklarda ve eriqkinlerde sekonder jeneralize olan ya da olmayan

parsiyel ba$langlgl niibetlerde ilave tedavi olarak,

. 12 yat tizedndeki Juvenil Miyoklonik Epilepsili adijlesan ve erigkinlerde miyoklonik
ndbetlerde ilave tedavi olarak,

. idiyopatik jeneralize epilepsili 12 yaq ve iizerindeki qocuklarda ve erigkinlerde primer
jeneralize tonik-klonik ndbetlerde ilave tedavi olarak,

. 16 ya$ ve tizeri hastalarda sekonder jeneralize olan ya da olmayan parsiyel baqlangrgh

ndbetlerin tedavisinde monoterapi olarak kullarulrr.

4.2. Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji / Uygulama srkhEr ve siiresi:

Ci.inliik toplam doz iki egit doza bdltinerek verilmelidir.

Monoterapi

Erilkenlerde ve 16 yat iistii addlesanlarda:

Onerilen baqlangrg dozu giinde iki kez 250 mg'drr. iki hafta sonra gnnde iki kez 500 mg, ilk
tedavi dozu olacak qekilde arttrnlmahdr,
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Klinik yamta giire doz, iki haftada bir, gitnde iki kez 250 mg'hk artltlarla arthnlabilir.

Maksimum doz gtinde iki kez 1500 mg'drr.

Ilave tedavi

Eri$kinler (:18 yat) ve 50 kg ve tistiindeki adiilesanlarda (12-17 yag):

Ba$langlgtaki tedavi dozu gtinde iki kez 500 mg,drr. Bu doza tedavinin ilk giiniinden itibaren

baslanabilir.

Klinik yamt ve tolembiliteye giire doz, giinde iki kez 1500 mg,a kadar qrkartrlabilir. Doz

defigimleri het 24 haftada bir, gtinde iki kez 500 mg olmak tizere arttrnlabilir veya

azaltrlabilir.

,l-l l yaf arasl qocuklarda ve 50 kg'rn altrndaki adtilesanlarda ( 12-17 yal,:

Ba5langrgtaki tedavi dozu giinde iki kez l0 mg,&g'dlr.

Klinik yamt ve toleransa gdre, doz giinde iki kez 30 mg/kg'a grkartrlabilir. Doz degi$imleri

her 2 hallada bir, giinde iki kez l0 rng,&g1 gegmemek iartlyla arthnlabilir veya azalhlabilir.

En diigiik etkili doz kullanrlmahdrr.

50 kg ve tisttindeki gocuklarda dozaj erigkinler ile aymdrr.

Hekim viicut agfllgl ve doza gdre en uygun dozu reqetelemelidir.

(ocuklar ve ad6lesanlar igin dnerilen dozaj:

Agrhk Baglangrg dozu:

Gtinde iki kez 10 mg/kg
Maksimum doz:

Gtinde iki kez 30 mg/kg
25 kg Giinde iki kez 250 mg Giinde iki kez 750 mg

50 kg iizeri 
(r)

Giinde iki kez 500 mg Gtinde iki kez 1500 mg
(r) 

50 kg veya Uzeri alrrhla sahip qocuk ve adtilesanlarda dozaj yetilkinler ile aynrdrr.

Uygularna qekli:

LEVEMAX@ oral yolla ahnmah ve yeterli miktarda su ile yutulmahdr. yemeklerle birlikte
ya da ayn almabilir.

6zel popilasyonlara iliqkin ck bilgiler:

Biibrek / KaraciEer yetmezliEi:

Giinliik doz bijbrek fonksiyonlarrna gilre bireyselle$idlir.

Eriqkin hastalar igin aqafrdaki tablo kullamllr ve tabloda belirtildigi $ekilde doz ayarlamasl

yaprlr,
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Bu doz tablosunu kullanabilmek igin hastamn kreatinin klerensi (CLcr) ml/dak olarak
hesaplanmahdrr. 50 kg ve tisttindeki eriqkinler ve adtilesanlar i9in, CLcr ml/dak deEeri serum

kreatinin (mg/dl) deEeri a5alrdaki formiile kolularak hesaplanr.

U40 - ya5 (yrl) I x agrrhk (kg)
CLq (ml/dak)= [x 0,85 {kadrnlarda)]

72 x serum kreatinin (mg/dl)

Daha sonra CLcr Viicut Yiizey Ala (VYA) igin agagrda belirtildili qekilde ayarlanrr:

CLcr (ml/dak/1,73m';=
CLcr (ml/dak)

x l,'7 3
VY,r (m)

Bitbrek fonksiyon bozuklulu olan erigkin ve 50 kg'rn izerindeki adtilesan hastalarda doz
ayarlamasl

Grup
Kreatinin Klerensi
(ml/davl,'13m2) Doz ve Doz Srkhlr

Normal >80 Giinde iki kez 500 1500 rng

Hafif s0-79 Giinde iki kez 500-1000 mg

Orta 3049 \.runoe rKt Kez z)u-/)u mg

Agrr <30 Giinde iki kez 250-500 mg
Son ddnem biibrek yetmezligi
ve diyalizdeki hastalarda(r) Gtinde bir kez 500-1000 mg{2)

(r) 
Levetirasetam tedavisinin ilk giintinde 750 mg,hk yiikleme dozu 6nerilir.

(2) Diyalizi takiben 250-500 mg'hk ek doz dnerilir.

Levetirasetam klerensi bdbrek fonksiyonu ile ilgili olduEundan, bdbrek yetmezlifii olan
gocuklarda, levetirasetam dozu b6brek fonksiyonuna gdre ayarlanmahdr. Bu itneri, biibrek
yetmezligi olan erigkin hastalarda gergeklegtirilen bir gahgmaya dayamr.

CLcr ml/daVl,73m2 olarak; geng ad6lesanlar ve gocuklar igin a9alrdaki formiil (Schwartz

formtilii) kullamlarak serum heatinin (mg/dl) tayininden tahmin editebilir:

Ytikseklik 1cm) x ks
CLd (ml/dat/1,73m2)=

Serum kreatinin (mg/dl)

ks= 0,55 13 yagrndan kiigilk gocuklada ve adolesan kadrnlarda; ks= 0,7 addlesan erkeklerde.

Biibrek fonksiyon bozuklufu olan gocuk ve 50 kg'rn alhndaki adiflesan hastalar icin doz
ayarlamasr
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Grup Kreatinin Kleiensi
(ml/dak/1,73m'z)

Doz ve Doz SrkhEr

4 ya; ve iizeri gocuklar ve
50 ks altr adiilesanlar

Normal >80 Giinde iki kez l0-30 mg/kg
(0,10-{,30 mVke)

Hafif 50-79 Gtinde iki kez l0-20 mg/kg
(0,10-0,20 ml.&e)

OIta 3H9 Giinde iki kez 5-15 mg/kg
(0,05-{,15 ml/kg)

Agrr <30 Giinde iki kez 5-10 mg&g
(0,05-{,10 mVks)

Son diinem bdbrek yetmezlili
ve diyalizdeki hastalarda

Giinde bir kez l0-20 me/ke
(0.10-0.20 ml/ks)(rx2) 

- -
(r) Levetirasetam tedavisinin ilk giinilnde 15 mglkg'hk (0,15 mllkg) yiikleme dozu iinerilir.
(2) Diyalizi takiben 5-10 mg/kg'hk (0,05-{,10 ml/kg) ek doz iinerilir.

Hafif- orta $iddefteki karaciger yetmezliginde herhangi bir doz ayarlanmasma gerek yoktur.
AErr karaciger yetmezligi olan hastalarda, kreatinin klerensi bdbrek yetmezlifini yeterince

yansrtmayabilir. Bu nedenle, keatinin klerens delerinin <60 ml/davl,73 m2 oldulu
durumlarda giinlnk idame dozunun 0250 azaltrlmasr dnerilir.

Pediyatrik popi.ilasyon:

LEVEMAX@ film kaplt tablet, 4 yailn altlndaki qocuklarda kullamlmamahdrr

16 yaqrn altmdaki gocuk ve addlesanlarda monoterapi olarak tedavide kullamlmaz.

Gcriyatrik popiilasyon:

Yath hastalarda (65 yal ve iistiindekilerde), bdbrek fonksiyonu azalmrg ise dozun ayarlanmasr

iine lir (Bkz. Bitliim 4.2.).

4,3. Kontrendikasyonlar

Levetirasetam, difer pirolidon tiirevlerine veya yardtmcl maddelerden herhangi birine kargr

aqrn duyarlhfr olanlarda kontrendikedir.

4.4. 6zel kullanrm uyarrlarr ve iinlemleri

Tedavinin kesilmesi

Mevcut klinik deneyime uygun olan iineri, levetirasetam tedavisinin kademeli bir doz azaltlmt
ile sonlandrnlmasrdr (6rn: eriqkinlerde ve 50 kg'rn iizerindeki adtilesanlarda; her 2-4 hafiada

bir,2 x 500 mg/giin azaltarak;50 kg'rn altrndaki qocuklar ve addlesanlarda; her 2 haftada bir
dozu 2 x 10 mg,&g/gtin'ii gegmemek iartryla azaltarak).

4
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Bdbrek yetnezligi

Bobrek yetmezliEi olanlarda doz ayarlamasr gerekebilir. Bu nedenle alrr karaciler yetmezlili

olan hastalara doz segiminde, dnce biibrek fonksiyonlannm degerlendirilmesi iinerilmektedir

(Bkz. Bolnm 4.2.).

Intihar

Anti-epileptik ilaglar (levetirasetam dahil) ile tedavi edilen hastalarda intihar, intihar girisimi,

intihar dtiitincesi ve davranrpr bildirilmigtir. Anti-epileptik ilaglann randomize plasebo

kontrollii gah$malanna ait bir meta-analiz ile intihar du$iince ve davram$r gilriilme riskinde

kiigiik bir artlt olduEu gttsterilmittir. Bu riskin mekanizmasr bilinmemektedir. Bu nedenle

hastalar depresyon belirtiled, intihar di.iSlincesi ve davramgr agrsrndan yakrndan izlenmeli ve

uygun tedavi dikkate ahnmahdrr. Depresyon belirtileri, intihar diisiincesi ve davramir ortaya

grktrEmda hasta ve hasta yakmDm hbbi destek almasr tjnerilmelidir,

Pediyatrik popiilasyon

LEVEMAX@ film kaph tablet formiilasyonu 4 yagrn altrndaki gocuklarda kullanrlmamahdr.

Qocuklarla ilgili mevcut verilerde, ergenlik ve btiyiime iizerine etki giiriilmemektedir.

Bununla birlikte gocuklarda, 6grenme, zeka, biiyiime, endokin fonksiyon, ergenlik ve gocuk

sahibi olma potansiyeli iizerindeki uzun siteli etkileri bilinmemektedir.

Levetirasetam'rn etkililiEi ve giivenliligi, I yat altr bebeklerde aynnth olarak

deferlendirilmemiplir. Yaprlan klinik gahqmalarda I yaS altr 35 bebek dahil edilmigtir ki

bunlailn yalruzca l3'ii 6 aydan kiigtik bebeklerdir.

Lesitin (soya) (E322) uyans:

LEVEMAX lesilin (soya yagr) ihtiva eder. Frstrk ya da soyaya alerjisi olan haslalar bu trbbi

iiriinii kul Ianmamal rdrr.

4.5. Difer hbbi iiriinlerle etkile$im ve diEer etkilefim gekilleri

Antiepileptik trbbi iiriinler

Eri$kinlerde yapllan pazarlama dncesi klinik qahgmalardan elde edilen veriler, levetirasetamrn

mevcut antiepileptik ilaglann (fenitoin, karbamazepin, valproik asid, fenobarbital, lamotrijin,

gabapentin ve primidon) serum konsantrasyonlannl ve bu ilaglarrn da levetirasetamrn

farmakokineti!ini e&ilemediklerini giistermektedir.
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Probenesid

Biibrekten tiibiiler sekesyonu bloke eden bir ilag olan probenesidin (giinde 4 kez 500 mg)

levetirasetamm delil ama primer metabolitinin renal klerensini inhibe ettigi gdsterilmirtir.

Buna ragmen bu metabolitin konsatrasyonu diiliik kahr. Attif tiibiiler sekresyonla ahlan diger

ilaglann da metabolitin renal klerensini diisiirmesi beklenebilir.

Levetirasetam'm probenesid tizerindeki etkisi gahg mamrghr ve levetimsetamm diEer aktif
olarak sekete edilen 6m. non-steroid antienflamatuvar ilaglar CNSAiD), sulfonamidler ve

metotreksat gibi ilaglar iizerindeki etkisi bilinmemektedir.

Oml kontraseptifler ve diger famakokinetik etkilegimler

Levetirasetam'ln gtinliik 1000 mg'hk dozu, olal kontraseptiflerin (etinil-ijstradiol,

levonorgestrel) farmakokinetiEini ve endokin pammetreleri 0iiteinizan hormon ve

progesteron) deEi$tirmemittir.

Levetirasetam 2000 mg/gtin, digoksin ve varfarinin farmakokinetigini etkilememigtir;

protrombin zamanlan deEi$memiqtir. Digoksin, oral kontraseptifler ve varfarin ile birlikte
kullammr levetirasetamrn farmakokinetifini etkilememiqtir.

Antasidler

Antasidledn levetirasetamm emilimi iizedne etkisi ile ilgili veri yoktur.

Laksatifler

Oral levetirasetam ile egzamanh ozmotik laksatif makogol kullammrnda levetirasetam

etkilililinin azaldrglnl gdsteren izole raporlar mevcuttur. Bu nedenle, levetimsetam

kullammtndan bir saat 6nce ya da bir saat sonra oral yoldan makrogol ahnmamahdr.

Grda ve alkol

Gldalar, levetirasetamtn emilim miktannt etkilememiqtir, ancak emilim hrzt hafifge azalmrptrr.

Levetirasetam'rn alkol ile etkilegimi ile ilgili veri yoktur.

6zel popiilasyonlara iliqkin ek bilgiler:

Pediyatrik popilasyon:

Erigkinlerdeki ile uyumlu olarak, 60 mg/kg/giin'e kadar dozlarla tedavi edilen pediyatrik

hastalarda, klinikte belirgin bir ilag etkileqimi kamtl yoktur.

Qocuk ve adiilesan (4 ila l7 ya$) epilepsi hastalannda retrospeklif bir farmakokinetik

etkileqim degerlendirmesi, oral levetirasetam ile ek tedavi uygulanrnasmn, birlikte uygulanan

karbamazepin ve valproik asidin kararh-durum setum konsantmsyonlarrnr etkilemedilini
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doErulamrgtr. Bununla beraber, veriler enzim indiikleyen antiepileptikledn, gocuklarda

levetirasetam klerensini %20 arthrdlgml gdstermi$tir. Dozun ayarlanmasr gerekmez.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Gencl tavsiye

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadrnlar / DoEum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Levetirasetam gocuk dogurma potansiyeli olan ve doEum kontrolii uygulamayan kadrnlarda

klinik olarak gerekli olmadlkga itnerilmemektedir.

Gebelik diinemi

Qok sayrda prospektif gebelik kayt gahgmalanndan elde edilen pazarlama soffasl veriler,
gebeliginin ilk trimesterinde levetirasetam monotempisine maruz kalmrg 1000'in tizerindeki

kadrndaki sonuglan ortaya koymu$tur. Genel olarak bu veriler, majijr konjenital

malformasyon riskinde tinemli derecede artl$ 6nermemesine ragmen teratdjenik risk
tamamiyle drflanamamaktadr. Coklu antiepileptik ilagla tedavi, monoterapiye kryasla, daha

ytiksek konjenital malformasyon riski ile iligkilendirilmektedir ve bu nedenle monoteraDi

dikkate alnmaldrr.

LEVEMAX@, hamilelikte klinik olarak gerekli olmadrkga kullamlmamahdrr. Hayvanlar

iizednde yaprlan gahtmalar iireme toksisitesinin bulundugunu giistermiftir (Bkz. Boliim 5.3.).

Diger antiepileptik ilaglarda oldulu gibi hamilelikteki fizyolojik deligiklikler levetirasetam

konsantrasyonunu etkileyebilir. Hamilelikte, levetirasetam konsantrasyonlannm azalmasl ile
ilgili bildirimler bulunmaktadr. Bu diitngler daha gok iiqiincii trimesterde (hamilelik tincesi

Yo60 bazal konsantrasyona kadar) bildirilmigtir. LEVEMAX@ ile tedavi edilen hamile
kadrnlann klinik agrdan kontrollerinin saglaruldrfrndan emin olunrnahdlr.

Antiepileptik tedavilerin kesilmesi sonucunda hastahk alevlenebilir ve bu durum anneye ve

fetusa zararh olabilir.

Laktasyon ddnemi

Levetimsetam anne siitii ile atllmaktadr. Bu nedenle, LEVEMAXo ile tedavi slraslnda anne

siitii ile besleme dnerilmez.

Ancak, emzirmenin durdurulup durdurulmayacalma ya da LEVEMAXo tedavisinin

durdurulup durdurulmayacalrna./tedaviden kagrnrllp kagmlmayacaglna ilipkin karar verirken
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emzirmenin gocuk aglslndan faydasr ve LEVEMAX@ tedavisinin emziren anne aclsmdan

faydasr dikkate ahnmaltdrr.

Ureme yetencgi / Fertilite

Halran qahqmalan fertilitenin etkilenmedilini gdstemi$tir (Bkz. Bijliim 5.3.) Klinik
mevcut degildir, insanlara ydnelik potansiyel risk bilinmemektedir.

4.7. Arag vc makine kullanrmr iizerindeki ctkiler
Arag ve makine kullammr iizerindeki etkisine ydnelik bir gahpma yaprlmamrftlr. Bu nedenle,

olasr farkh bireysel duyarhLla ba[L olarak, ijzellikle tedavinin ba;langrclnda veya doz
artrtlannd4 uyuklama hali veya diler santral sinir sistemi ile iriskili belirtiler gdrtilebilir.
Bundan dolayr beceri gerektiren igleri yapacak kigilerin, dm. araq siiriiciilerinin ve makine
operatdrlerinin dikkatli olmasr iinedlir. Bu tit aktiviteleri gergekleqtirilecek hastalaln
becerilerinin etkilenmedigi saptaruncaya kadar arag veya makine kullanmasr

i,nerilmemektedir.

4.8. istenmcyen etkiler

Giivenlilik profi linin dzeti

Agaglda vedlen advers etki profili, ttim endikasyonlann incelendigi ve levetirasetam ile tedavi
edilen toplam 3416 hasta ile yaprlan birlegtirilmig plasebo kontrollii klinik 9ah$malann
analizine dayalmaktadrr. Bu veriler, ilgili agrk etiketli uzatma gah$malarmn yanl slra
pazarlama sonrasl deneyirnde levetirasetam kullanrmr ile desteklenmektedir. En srk bildirilen
advers reaksiyonlar, nazofarenjit, somnolans, ba$ agnsl, halsizlik ve sersemlik hissidir.
Levetirasetam'rn giivenlilik profili, yat guplan (eriqkin ve pediyatrik hastalar) ve onayh
epilepsi endikasyonlan arasmda genellikle benzerdir.

Klinik qahqmalarda (erigkinler, ergenler, qocuklar ve bebekler > 1 ay) veya ilacrn pazarlama

sonrasr deneyiminde bildirilen advers reaksiyonlar sistemlere ve slkllga g6re a$glda
listelenmigtir: Qok yaygrn (- U10), yaygrn (> l/100, < l/10), yaygrn olmayan (> l/1.000, <
l/100), seyrek (2 l/10.000, < 1/1.000),gok seyrek (< l/10.000), bitinmiyor (eldek veriterden

hareketle tahmin edilemiyor).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar

Qok yaygrn: Nazofarenj it
Segek: Enfeksiyon

ven
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Kan ve lenfatik sistcm hastalrklan

Yaygll olmayan: Trombositopeni, liikopeni

Seyrek: Ndtropeni, pansitopeni, agranulositoz

Balrqrkhk sistemi hastahklarr

Seyrek: Eozinofil ve sistemik semptomlann eglik euili ilaq reaksiyonu (DRESS)

Metabolizma ve beslcnme bozukluklan

Yaygrn: Anoreksi

Yaygln olmayan: Kilo artrgr, kilo azalmasr

Se1'rek: Hiponatremi

Psikiyatrik hastahklar

Yaygln: Depresyon, diigmanca davramg/saldrrganllk, anksiyete, insornni, sinirlilik/initabilite
Yaygrn olmayan: lntihar giriqimi, intihar diitiincesi, psikotik bozukluklar, davranrq

bozukluklan, haliisinasyon, krzgrnlk, konffizyon, panik atak, duygusal labilite/duygu durum
dalgalanmalafl , ajitasyon

Seyrek: intihar, kigilik bozukluklan, anormal diigiinceler

Sinir sistemi hastahklarr

Qok yaygrn: Somnolans, bat aEnsr

Yaygm: Konviilsiyon, denge bozuklulu, sersemlik hissi, tremor, letarji

Yaygrn olmayan: Amnezi, bellek bozuklugu, koordinasyon bozuklulu / ataksi, parestezi,

dikkat dagrmklgl

Seyrek: Koreoatetoz, diskinezi, hiperknezr

Giiz hastahklarr

Yaygrn olmayan: Cifl gtirme. bulanrk gdrme.

Kulak ve i9 kulak hastahklan

Yaygm: Vedgo

Solunum, gdEiis bozukluklan ve mediastinal hastahklar

Yaygrn: dksiiriik

Gastrointestinal hastahklar

Yaygm: Abdominal a!n, ishal, dispepsi, bulantr, kusma

Seyrek: Pankreatit
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Hepatobiliyer hastahklar

Yaygrn olmayan: Karaciger fonksiyon testlerinde anormallik

Seyrek Karaciler yetmezligi, hepatit

Deri ve deri altr doku hastahklarr

Yaygm: Ddkiintii

Yaygrn olmayan: Alopesi, ekzema, kaslntl

Seyrek: Toksik epidemal nekroliz, Stevens-Jolrrson sendromu, eritema multiforme

Kas-iskelet bozulduklarr, bag dokusu ve kemik hastahklarr

Yaygrn olmayan: Kas zayrflrgr, kas agnsr (miyalji)

Gencl bozukluklarve uygularna biilgesine iligkin hastahklar

Qok yaygm: Asteni / halsizlik

Yaralanma, zehirlenme ve pr"osediirel komplikasyonlar

Yaygrn olmayan: Yaralanma

Segilen advers reaksiyonlann ta mlanmasl

Levetirasetam ile birlikte topiramatm uygulanmasr halinde anoreksi riski daha yiiksek
olmaktadr. Qegitli alopesi vakalannda, levetirasetam tedavisi sonlandrnldrEmda iyilegme
gttzlenmiftir.

Bazl pansitopeni vakalannda kemik iliEi supresyonu saptanmlrtlr.

Pediyatdk popiilasyon

Plasebo kontrollii ve agrk etiketli uzatina qahgmalannda I ay ila 4 ya9 arasrndaki toplam
190 hasta levetirasetam ile tedavi edilmiftir, Bu hastalann 60'r plasebo kontrollti garl$malarda

levetirasetam ile tedavi edilmiqtir.4-16 ya9 arasndaki toplam 645 hasta ise plasebo kontrollii
ve agrk etiketli uzatma gahgmalannda levetirasetam ile tedavi edilmistir. Bu hastalarrn 233'ii
plasebo kontollii gahgmalarda Ievetirasetam ile tedavi edilmiqtir. Her iki pediyatrik yaf
grubunda da elde edilen veriler pazarlama sonrasr deneyim ile desteklenmektedir.

Levetirasetam'n advers etki profili, ya5 gruplan ve onayh epilepsi endikasyonlan araslnda
genellikle benzerdir. Plasebo kontrollii galllmalardaki pediyatrik hastalarda elde edilen
gi.ivenlilik sonuglan, eri$kinlere g6rc gocuklarda daha yaygrn olan davranrg bozukluklan ve

psikiyatrik durumlar dtgrnda levetimsetamrn gtivenlilik profiline uygun bulunmuqtur.4 ila
l6 yag arasrndaki gocuklar ve addlesanlard4 kusma (gok yaygn, yoll,2), ajitasyon (yaygrn,

%3,4), duygu durum dalgalarunalan (yaygn, %o2,1), duygusal labitite (yayg|.^, o/ol,j),
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agresyon (yaygrn, 028,2), davramg bozuklugu (yaygn, yo\,6) ye letlii (yaygrn, %3,9) diler
yat gruplan veya genel giivenlilik profiline giire en srk bildirilen istenmeyen etkilerdir.
I ay-4 yaq arasr bebekler ve qocuklarda ise, initabilite (gok yaygrn, o/ol1,7) ve koordinasyon

bozuklufu (yaygn, Yo3,3) diler yag gruplan veya genel giivenlilik profiline gtire en slk
bildirilen istenmeyen etkilerdir.

Non-inferiorite dizaynh bir gift kdr, plasebo-kontrollil pediyatrik giivenlilik gahgmasr,

parsiyel baqlangrgh ndbetleri olan 4,16 yag arasr gocuklada levetirasetamm kognitif ve

ndrofizyolojik etkilerini delerlendirmigtir. Her bir protokol poptilasyonu iQin, Leiter-R Dikkat
ve Hafiza, Hafiza Ekram Birleqik skorunun batlangrgtan itibaren gtjsterdigi deEi$iklik dikkate

almdlgmda levetirasetamm plasebodan farkh olmadtlr sonucuna vanlmlftlr. Dawam5sal ve

duygusal iqlevler ile ilgili sonuglar, levetirasetam ile tcdavi edilen hastalarda agesifdavranrq
tizerine bir kdtiileFmeyi, valide edilmig bir enstriirnanrn (CBCl-Achenbach eocuk Davramp

Kontrcl Listesi) kullamldrlr standardize ve sistematik bir yol ile i gerek giistermektedir.

Ancak uzun siireli ag* etiketli takip gahqmasrnda levetirasetam ile tedavi edilen denekler,

ortalama olarak bakrldrfrnda, davraruqsal ve duygusal iglevleri ile ilgili bir kdtiiye gidii
yagamamrp, iizellikle agresifdavranr$ itlgtitleri bailangrgtan daha kdtii olmaustr.

$iipheli advers reaksiyonlarn raporlanmasr

Ruhsatlandrrma sonrasl $iipheli ilag advers reaksiyonlannn mporlanmasr btyiik itnem

tailmaktad[. Raporlama yaprlmasr, ilacrn yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine

olanak sallar. Saglft meslegi mensuplanrun herhangi bir $iipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildimeled gerekmekredir (! lryJtgLCSy$;
e-posta: tufam@titck.sov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: O 312 218 35 99)

4.9. Doz aflmr ve tcdavisi

Belirtiler

Agln dozda levetirasetam allmrn takiben somnolans, ajitasyon, agresyon, biling bulan*llgr,
solunum deprcsyonu ve koma bildirilmigtir.

Tedavi

Akut doz a5rmrndan sonra, gastrik lavajla veya kustuarak mide bosaltrlabilir.

Levetirasetam'D spesifik antidotu yoktur. Doz allmr tedavisi semptomatik olmahdrr ve

hemodiyalizi de kapsayabilir. Diyaliz ile ekstraksiyon etkinligi levetimsetam igin %60 ve

pdmer metabolit igin %74'tiir.
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5. FARMAKOLOJiK dZELLiKLER
5,1. Farmakodinamik Ozellikler

Famakoterapiitik grup: Antiepileptikler, diger antiepileptikler.

ATC Kodu: N03AXl4

Aktif madde levetirasetam, bir pirolidon tiirevidir (o-etil-2-okso- l -pirolidin asetamidin

S-enantiyomeri) ve bilinen antiepileptik ilaglarla kimyasal benzerlili yoktur.

Etki Mekanizmasr

Levetimsetam'ln etki mekanizmasl hala tam olarak agrklanamamakta ve mevcut antiepileptik

ilaglarrn etki mekanizmasrndan farkh gitri.ilmektedit. jn yitro ve i, 1)ivo deneyler,

levetinsetamrn temel hiicrc itzellikledni ve normal ndrotansmisyonu degiitimedigini
gOstermektedir.

In yitro gal$malat levetirasetamm intranitral Ca+2 diizeylerini, N tipi Ca*z akrmrm krsmi

olarak inhibe ederek ve intrandral depolardan Ca*2 sahmmmr azaltarak etkilediEini

g6stermi$tir. Ek olarak, ginko ve p-karbolinler ile indtiklenen GABA ve glisinle dtizenlenen

aklmlardaki azalmayr krsmen tersine gevirmektedir. Aynca m rilro gah$malar levetirasetamm

kemirgenlerin beyin dokusunda spesifik bir biilgeye ballandrlrm giistermirtir. Bu ballanma

bdlgesi vezikiillerin birlegmesi ve ndrotransmitter ekzositozu ile ilgili olduluna inamlan

sinaptik vezikiil proteini 2A'drr. Fare odyojenik epilepsi modelinde, levetirasetam ve iliskili
analoglan, sinaptik vezikitl proteini 2A'ya dereceli baflanma afiniteleri ile ndbete kargr

koruma giigleri arasrnda iliqki gdsterirler. Bu bulgular, levetirasetam ve sinaptik vezikiil
proteini 2,4 amsmdaki etkile$imin, nbbi iiriiniin antiepileptik etki mekanizmasrna katkrda

bulunduEunu 96stermektedir.

Farmakodinamik Etkiler

Levetirasetam'm geqitli hayvan modellerinde, prokonvtilzan etkisi olmakszn, parsiyel ve

primer jeneralize epilepsi ni,betlerine karqr komnmayr arttlrdrF gdsterilmi$tir. ilacrn primer

metaboliti aktif degildir. Insanlarda, hem parsiyel, hem de jeneralize epilepsilerdeki

(epileptiform boqalm / fotoparoksismal yanrt) etkinlili ile levetirasetamrn farmakoloiik
profi linin genig spektrumu dogrulanmrftli,
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Klinik etkililik ve giivenlilik

4 yat ve iizeri gocuk ve eri$kin epilepsili hastalarda, ikincil jeneralize olan veya olmayan
parsiyel batlangrgh ndbetlerin ek tedavisinde:

Erigkinlerde, iki elit dozda, gi.inde toplam 1000 mg, 2000 mg veya 3000 mg uygulanan
levetirasetamm etkinlifi, tedavi siiresi 18 haftaya kadar olan 3 gift-kdr, plasebo kontrollii
gallsmada giiste lmi$tir. Sabit doz uygulandrlrnda (12/14 hafta) parsiyel baglangrgh

ndbetlerin haftahk srkhlrnda baglangrca giire oZ50 veya daha fazla azalma gdrtilen hastalann

yiizdesinin 1000 mg,2000 mg veya 3000 mg levetirasetam alan hastalarda, srrasryla, yo27,7,
o/o31,6,Yo41,3 ve plasebo alanlarda o/o12,6 oldugu toplu analizde belirlenmistir.

Pediyatrik poptilasyon

Pediyatik hastalarda (.1-16 ya9) levetirasetam[ etkinligi, 198 hastanrn katrldrfir, 14 haftahk,
gift kdr, plasebo kontrollii bir gah$mada saptanrmthr. Bu gahrmada hastalar sabit
60 mg/kg/giin (giinde iki dozda) Ievetirasetam almr$t[.

Levetirasetam ile tedavi edilen hastalann o/o44,6'snda ve plasebo alan hastalann

%o19,6'snd4 parsiyel baSlangrgh ndbetlerin haftahk srklfrnda baqlangtca giire oZ50 veya
daha fazla azalma oldugu saptanmlitlr. Devam eden uzun siireli tedavide, hastalafl n yoll,4'ii
en az 6 ay ve o/o7 ,2'si en az I yrl nitbetsizliEe ulafmrftr.

Yeni epilepsi tamsr konan 16 yatm tistiindeki hastalarda ikincil jeneralize olan veya olmayan
parsiyel baqlangrgl ndbetlerin tedavisinde monoterapi:

Levetirasetam monoterapisinin etkinligi; yeni veya yakrn zamanda epilepsi lanlsr konan
16 yag veya iistii, 576 hastad4 karbamazepin kontrollii sallma (CR) kargr, gift k6r, paralel
grup non-inferiority (e$it-etkililik) gahgmasr ile saptanmritrr. Qahgmaya sadece uyanlmamq
parsiyel baglangrqh nlibetleri veya jenemlize tonik-klonik ndbetleri olan haslalar alnmr$trr.
Hastalar ya 400-1200 mglgiin karbamazepin-CR veya l00G-3000 mg/gtin levetirasetama

randomize edilmil, tedavi, yanrta balh olarak 121 haftaya kadar siirdiiriilmiirtiir.
Levetirasetam ile tedavi edilen hastalarln oz73,0,iinde ve karbamazepin-CR ile tedavi edilen
hastalann %72,8'inde alh ay nitbetsizlige ulatllmrilrr. Tedaviler arasmda ayarlanmrl mutlak
fark %o 0,2'dir (yo95 GAt-7,8 8,2). Deneklerin yansrndan fazlat 12 ay ndbetsiz kalmlltrr
(levetirasetam ve karbanazepin-CR alan deneklerin srrasryla o/o56,6'sr ve %58,5'i).

Klinik uygulamayr yansltan bir gahfmad4 levetirasetam ile ek-tedaviye yanrt veren srnrrh

sayrda hastada (69 erigkin hastanm 36'srnda) eg zamanh uygulanan antiepileptikler

kesilmistir.
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Juvenil miyoklonik epilepsili 12 yaSln iistiindeki addlesan ve erigkinlerde miyoklonik
nobetlerin ek tedavisinde:

Levetinsetam'rn etkinlifi, farkh sendromlarda miyoklonik ndbetlerle seyreden idiyopatik
jeneralize epilepsili 12 yai ve iistiindeki hastalarda yaprlan 16 haftahk, gift kiir, plasebo

kontrollii bir gallfma ile saptanmrgtr. Hastalann biiyiik gogunlugunda juvenil miyoklonik
epilepsi vardr. Bu gahgmada uygulanan levetirasetam dozu iki eiit doza bdliinen toplam

3000 mg/giin'dnr.

Levetirasetam ile tedavi edilen hastalarrn o/o58,3'iinde ve plasebo alan hastalann o223,3'iinde

miyoklonik ndbetlerde, haftahk en az %o5O azalma g6riilmii$tiir. Devam eden uzun siireli
tedavide, hastalann Yo28,6't en az 6 ayrte %o2l,O,i en az 1 yrh miyoklonik ndbetsiz

gegirmi ttir.

idiyopatik jeneralize epilepsili 12 yalrn iistiindeki adiilesan ve eriqkinlerde primer jeneralize

tonik klonik niibetlerin ek tedavisinde:

Levetirasetam'm etkinlifi, farkl sendrcmlarda (juvenil miyoklonik epilepsi, juvenil absans

epilepsi, gocukluk galr absans epilepsisi veya uyanrken Grand Mal ndbetler ile seyreden

epilepsi) primer jeneralize tonik klonik (PJTK) ndbetlerle seyreden idiyopatik jeneralize

epilepsili eritkin, addlesan ve snrh sayrdaki gocukta yapllan 24 haftahk gift ktir, plasebo

kontrollii gahqma ile saptanmlgtr. Bu gahgmada levetirasetam dozu, addlesan ve erigkinler

iqin iki efit doza biiliinen toplam 3000 mg/gtin veya gocuklar igin iki e$it doza bdliinen

toplam 60 mg/kg/gtin'dn.

Levetirasetam ile tedavi edilen hastalann 0272,2'sinde ve plasebo alan hastalann o/o45,2'sinde

PJTK ndbetlednin haftahk srkllrnda en az 0/050 azalma giiriilmiiltur. Devam eden uzun siircli
tedavide, hastalann yo4'1,4'tr en az 6 ayl ye o/o31,5,i et az I ),rh tonik-klonik ntjbetsiz

geqirmiStir.

5.2. Farmakokinetik iizellikler

Genel 6zellikler

Qiizi.i[iirliiEii ve pemeabilitesi ytiksek bir madde olan levetirasetamrn farmakokinetik profili
dolrusal olup, bireysel ya da bireyler arasr degigkenligi diitiikttir. Tekarlanan uygulamada

klerensinde bir deliqiklik olmaz. Gegerli herhangi bir cinsiyet, rrk veya sirkadiyen

deligkenlik kanrtr yoktur. Saglkh giiniilliiler ile epilepsili hastalar amsrnda famakokinetik
profili benzerdir.
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Tam ve dolrusal emilimi sayesinde, levetirasetamrn plazma dizeyi, mdkg vi.icut alrrhlr ile
ifade edilen oral dozuna gitre tingdriilebilir. Bu nedenle plazma dtizeyi izlenmesine gerek

yoktur.

Eripkinlerde ve gocuklarda tiiktiriik ve plazma konsantrasyonlan arasrnda belirgin bir iligki
gtjriilmektedir (oral gdzeltinin aLnmasrndan 4 saat sonm ve oml tablet igin ttikiidivplazma
konsantrasyonlan oranlarr 1 ila 1,7 arasrndadrr).

Emilim:

Levetirasetam oral uygulamadan sonra gastrointestinal kanaldan hzla emilir ve oml mutlak

biyoyararlamrnr %100'e yakrndrr. Doruk plazna konsantrasyonuna (C-*,) doz

uygulanmasmdan 1,3 saat sonra ulaillrr. iki gnn, giinde iki kez uygulamarun ardmdan kararlr

duuma ula$rhr. 1000 mg'Lk tek dozun ve giinde iki kez uygulanan loplam 1000 mg,Lk

dozun uygulannasml takiben saptanan doruk konsantrasyonlan (C^4) srrasryla 3l ve

43 mikrogram/ml'dir. Emilimi dozdan balrmsrzdrr ve grdadan etkilenmez.

DaErhm:

lnsanlarda doku dafirlmrna ait bilgi bulunmamaktadr. Levetirasetam ve primer metabolitinin

plazma proteinledne baglanmasr belirgin delildir (< %10). Dagrlm hacmi yakla$rk olarak

0,5-0,7 L&g'dr, bu toplam vticut su hacmine yakrn bir deferdir.

Bivotansfomasyon:

Levetirasetam, insanlarda yaygrn bir biqimde metabolize edilmez. Majdr metabolik yolalr
(dozw yo24'n), asetamid grubunun enzimatik hidrolizidir. Primer metaboliti ucb L057,nin

olugrnasrnda, karaciler sitokom Pa5e izoformlan rol oynamaz. Asetamid grubunun hidrolizi,

kan hiicreleri dahil bir gok dokuda tilgiilebilir diizeydedir. ucb L057 metaboliti farmakolojik

olarak aktifdegildir.

Aynca iki minijr metaboliti tanlmlanmrltrr. Biri, dozun %1,6'sr pirolidon halkasrmn

hidroksilasyonu ile; dileri dozun %0,9'u pirolidon halkasrmn agrlmasr ile elde edilmiftir.

Diger tammlanmamrg bilegikler dozun sadece y00,6'sml olusturmaktadr.

l, yiyo levetirasetam veya primer metaboliti arasmda, enantiyomerik bir d6nii$iim

Saptanmarnl9ur.

Levetirasetam'ln ve primer metabolitinin, major insan karaciger sitokrom pa5q izoformlarrmn

(CYP3A4,2A6,2C9,2C19,2D6,2El ve 1A2), glukuronil transferaz (UGTlAl ve UGTIA6)
ve epoksid hidroksilaz aktivitelerini inhibe etmedifii u vil,,o gdsterilmi$ir. Aynca

levetirasetam, valprcik asidin iz v/ro glukuronidasyonunu etkilemez.
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Levetinsetam, insan karacifer hiicre kiiltiirlerinde CYPlA2, SULTIE1 veya UGTIA1

aktivitesine gok az etkili veya hig etkili degildir. Levetirasetarn CYP2B6 ve CYP3A4'iin hafif
indiiksiyonuna neden olmugtur. lr viro veriler ve oral kontraseptifler, digoksin ve varfarinle

ilgili in vivo etkilegim verileri, anlamh dlgtide bir enzim indtksiyonun in vivo olarak

beklenmedigini gdstermektedir. Bu nedenle levetinsetamrn diler ilaglarla ya da diler

ilaglarm levetirasetam ile etkilegimi beklenmemektedir.

Eliminasvon:

Erigkinlerde plazma yanlanma 6mrii 7 + 1 saattir ve doz, uygulama yolu veya tekrarlanan

uygulamalarla delipmez. Ortalama toplam viicut klerensi 0,96 ml/dak/kg'drr.

Verilen dozun ortalama yo95'i viicuttan idrarla atrlrr (dozun yaklaqrk %93'ii 48 saat iginde

atrlr). Dozun sadece 020,3'ii dr$kl ile atlhr.

Levetirasetam ve primer metabolitin idrarda kiimiilatif atrLmr, ilk 48 saat boyunca srrasryla,

dozlrn Yo66 v e Yo24' iinti karsrlar.

Levetirasetam ve ucb L057'nin renal klerensi srrasryla 0,6 ve 4,2 ml/daVkg'drr. Bu durum,

levetirasetamln glomeriller filtrasyon ve soffasrnda ttibiiler rcabsorpsiyon ile; pdmer

metabolitinin de glomeriiler filtrasyona ek olarak aktif tiibiiler sekresyon ile atrldrprm

giistermektedir. Levetimsetam eliminasyonu kreatinin klerensi ile ilipkilidir.

Hastalardaki karakteristik tizellikler

Bitbrek / KaraciEer yetmezliEi:

Hem levetirasetam, hem de onun primer metabolitinin viicut klerensi, kreatinin klerensi ile

iligkilidir. Bu nedenle orta ve aglr biibrek yetmezlifindeki hastalard4 kreatinin klerensi baz

almarak levetimsetamm giinliik dozunun ayarlanmasr dnerilir (Bkz. B6liim 4.2.). Aniirik son

diinem biibrek yetmezlilindeki edgkil hastalarda yaulanma iimrii, diyaliz arasrndaki ve

diyalizdeki diinemlerde, srrasryla, yaklagrk 25 vc 3,1 saat'tir. Tipik 4 saatlik bir diyalizde

levetirasetamrn fraksiyonel uzaklaqtrnlmasr %5 l'dir.

Hafif ve orta derecede karacifer yetmezligindeki hastalarda levetirasetamrn klerensinde bir

degitiklik yoktur. Agrr karaciger yetmezlilindeki hastalarda, ep zamanh b6brek yetmezligine

ballr olarak levetirasetam klerensinde, Yo50'den fazla bir azalma gtjsterilmiitir (Bkz, Bdliim

4.2.).
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Pedivatrik popiilasyon:

Qocuklar (4 12 ya9)

6-12 yagtaki epilepsili gocuklara 20 mg&g tek oral doz verilmesinden sonra, levetimsetamrn

plazma yanlanma iimdi 6 saattir. ilacm gdrunen viicut aglrllElna gdrc ayarlanan klerensi

epilepsili eripkinlere gdre yaklaqrk %30 daha yiiksektir.

4-12 ya5taki epilepsili gocuklara 20 ila 60 mg/kg/giin tekarlanan oral dozda verilmesini

takiben, levetirasetam gastrointestinal sistemden hrzla emilir. Doruk plazma konsantrasyonu

dozdan 0,5 ila 1,0 saat sonra gdzlemlenir. Egri altrndaki alan ve doruk plazma

konsantrasyonlan igin dozla orantrh ve dogrusal adlflar girzlenmigir. Eliminasyon yan dmrii
yaklaf* 5 saattir. Viicut klerensi 1,1 ml/davkg'drr.

Gerivatrik popiilasvon:

Yathlarda yanlanma 6m i, bu popiilasyonda bijbrek fonksiyonlanmn azalmasrna ballr
olarak, yakla5rk %40 kadar (1F11 saat) artmakradr (Bkz. Bitliim 4.2.).

5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri

Geleneksel giivenlilik farmakolojisi, genotoksisite ve karsinojenisite gahpmalafl temelindeki

klinik iincesi veriler, insana dzel bir tehlike odaya koymamr$tr.

Klinik gah'malarda gdriilmeyen ancak slganlarda ve daha az oranda farelerde giiriilen

istenmeyen etkiler, klinikte gegerlilik olasrhlr olan ve insanlardakine yakrn ilaca maruz

brakma diizeylerinde odaya grkan karaciger deEifiklikleri, alrrhk artrqr, sent lobuler

hipertrofi, yaEll infiltrasyon ve plazmada karaciger enzimlednin artrlr gibr uyum yamunr

gdsteren etkilerdir.

Srganlarda yaprlan gahgmalarda, giinde 1800 mg&g (mglm2 bazrnda insanlarda iinerilen

maksimum dozun 6 katr) dozlannda anne,&aba ve Fl yavrusunda erkek veya dili fertilitesi ya

da iircme performansma herhangi bir advers etki g6zlenmemi$tir.

Srganlarda 400, 1200 ve 3600 mg,&g/gtin dozlannda 2 embriyo-ffital geliqim (EFD) gal4masr

yaprlmlshr. 3600 mg&g/giin'de 2 EFD gahgmasrndan sadece birinde ldtal agrrhkta hafif bir
diigme ve bununla iligkili olarak iskelet yapr deliqkenlikteri/mindr anomalilerde artrs

meydana gelmi$tir.

Embdyomortalite iizerine bir etkisi yoktur ve malformasyon giiriilme srklfitnda bir artrg

olmaml$tu. NOAEL (Hig Advers Etkinin citzlenmedigi Diizey) hamile digi srganlar igin

3600 mg/kg/giin (mg/m2 bazrnda insanlarda dnerilen maksimum dozun 12 katr) ve fetiisler

igin 1 200 mg/kg/giin'diir.
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Srqanlarda, 200, 600, 800, 1200 ve 1800 mg/kgigtin'lnk dozlan kapsayan 4 embriyo-ftttal
gelipim gahgmasr yaprlmrttlr. 1800 mg,&g/giin doz seviyesinde, belirgin bir matemal toksisite
ve ftital aErrhkta bir dntiitii indiiklemi$i!. Bu da, kardiyovaskiiler/iskelet yapr anomalileri
olan fetiisledn gdiilme srkhlrnda bir artrg ile iliikilendirilir. NOAEL, digiler igin
< 201mg{<glgnn, fetiisler igin 200 mglkg/gnn'diir (mg/m2 bazrnda insanlarda dnerilen
maksimum doza eqit).

70, 350 ve 1800 mg/kg/giin levetirasetam dozlan ile srganlarda peri- ve post-natal geli5im
gallfmasl yaprlmrlhr. NOAEL, F0 digileri igin ve siitten kesilinceye dek Fl yarrusunun

ya$amasr, biiyiimesi ve gelipmesi igin 2 1800 mg,&g/gtin,dnr (m{mz baznda insanlarda

dnedlen maksimum dozun 6 katr).

Srganlar ve kiipeklerdeki neonatal ve juvenil hayvan gahgmalarrnd4 1g00 mg&g/gnn,e kadar

olan dozlarda (rng/m2 bazrnda insanlarda dnerilen maksimum dozun 6-17 katlna tekabiil
eden) halvanlann standart gelitim veya olgunlafma son noktalarrnrn hig birinde, herhangi bir
advers etki gdzlenmemiStir,

6. FARMASOTiK OZELLiKLER

6.1. Yardrmcr maddelerin listesi

Mlsu ni$stasr

Polivinil pirolidon

Kolloidal silikondioksit

Krospovidon

Sitrik asit anhid!

Magne4,um stearat

Opadry II 85G18490 white*
* igeri€i;

Polivinil alkol

Titanyum dioksit (8171)

Talk

Polietilen glikol

Lesitin (Soya) (E322)

6.2. Gegimsizlikler

Gegerli degildir.
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6.3. Raf timrii

24 aydr.

6.4. Saklamaya yiinelik iizcl uyarrlar

25"C'nin alhndaki oda srcakhgrnda saklayrnu.

6.5. Ambalajrn niteliEi vc iferili
50, 100 ve 200 film kaph tablet, PVC/PVDC geffaf Aliiminyum blister ambalaj igerisinde ve

karton kutuda kullanma talimatl ile beraber ambalajlamr.

6.6. Be$eri trbbi iiriinden arta kalan maddclerin imhasr ve diEer tizcl iinlemler

Kullanllmamrt olan iidinler ya da atrk materyaller "Tlbbi Atlklann Kontrclii YiinetrneliEi" ve

'Ambalaj ve Ambalaj Atrklannn Kontrolii Yi,netmelik"lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHiBi

Neutec ilag San. Tic. A.$.

Yrldrz Teknik Universitesi Davutpata Kampiisii

Teknoloji Geliqtirme Bdlgesi Dl Blok Kat:3

Esenler / iSTANBUL

Tel | 0850 20123 23

Faks | 0212 482 24 78

E-Mail :bilgi@neutec.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI

2r9 | t6

9. iLK RUHSAT TARiHi / RUHSAT YENiLEME TARiHi
ilk ruhsatlandlrma tarihi : 14.05.2009

Ruhsat yenileme tarihi :

10. KT]B'I]N YENiLENME TARiHi
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