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KISA URUN BILGILERI
VBu ilac ek izlemeye tabidir. Bu lc¢gen yeni guveklibilgisinin hizli olarak

belirlenmesini sglayacaktir. Sglik meslei mensuplarinirgipheli advers reaksiyonlari
TUFAM’a bildirmeleri beklenmektedir. Bakiniz Bolum.8 Advers reaksiyonlar nasil

raporlanir?

1.BESERI TIBB1 URUNUN ADI
VAZIDIN MR 35 mg modifiye salim tablet

2. KALITATIF VE KANT ITAT iF BILESIM
Etkin madde:
Trimetazidin dihidroklorir: 35 mg

Yardimci maddeler i¢in bolim 6.1" e bakiniz.

3.FARMASOTIK FORM
Bir tarafi “DEVA” diger tarafi “35” baskili, pembe renkli, yuvarlak, bikeks, film
kapl tabletler.

4 KLINIK OZELL IKLER

4.1.Terapotik endikasyonlar

Birinci basamak antianjinal tedavilerle yetegikilde kontrol altina alinamayan veya bu
tedavilere intolerans gosteren stabil anjina pesfioeriskin hastalarin semptomatik

tedavisi icin ekleme tedavisi olarak endikedir.

4.2.Pozoloji ve uygulamaekli

Pozoloji/uygulama siklgl ve siresi

Sabah ve afam yemeklerle birlikte 1 tablet.

3 aylik tedaviden sonra tedavinin yarari yenidegedendiriimeli, tedaviden cevap

alinmama durumunda ilaca devam edilmemelidir.

Ozel poptilasyonlara ilskin ek bilgiler:
Bobrek yetmezligi:
Orta derecede bobrek yetmgtliolan hastalarda (kreatinin klerensi 30-60 ml/dak)

(Bakiniz4.4 ve 5.2), tavsiye edilen doz sabah kahvaltiyladg bir tablettir (1 x 35 mg).
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Geriyatrik populasyon:

Yasa bali olarak bobrek fonksiyonlarinda azalma olabiBu durum yali hastalarda
trimetazidin’e maruziyeti artirabilir (Bakiniz 5.2)rta derecede bobrek yetmgrblan
hastalarda (kreatinin klerensi 30-60 ml/dak), tgesedilen doz sabah kahvaltiyla giinde
bir tablettir (1 x 35 mg).

Yasli hastalarda doz ayarlamasi dikkatli yapiimalidir.

Pediyatrik populasyon:

18 yaIn altindaki ¢ocuklarda trimetazidinin guvergilve etkililigi incelenmemitir.

Veri yoktur. Bu ya grubunda kullanimi énerilmez.

4.3.Kontrendikasyonlar

* Etkin maddeye veya b6lim 6.1'de listelenen yardimeddelerden herhangi birine
karsi asirt duyarhlik,

* Parkinson hastdl, parkinson semptomlari, titreme, huzursuz backdomu ve
bunlarla ilgkili di ger hareket bozukluklari,

» Ciddi bobrek hasar (kreatinin klerensi <30 ml/dak)

4.4.0zel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Bu ila¢ genellikle emzirme sirasinda 6nerilmemeiktégbakiniz Bolim4.6).

Bu ila¢g bglamis olan anjina ataklari icin iyikgirici bir tedavi deildir ve unstabil anjina
veya miyokart infarktisinin klangic tedavisinde endike gilglir. Hastane oOncesi
safhada veya hospitalizasyonun ilk ginlerinde kullaamalidir.

Anjina at& olaylarinda, koroner arter hasgalitekrar dgerlendirilmeli ve tedavinin
adaptasyonu guanulmelidir (tibbi tedavi ve muhtemel revaskulasyan).

Trimetazidin, titreme, akinezi, hipertoni gibi Pearkon hastafii semptomlarina sebep
olabilir veya bu semptomlari kétigkerebilir. Bu durum, 6zellikle de yh hastalarda
dizenli bir sekilde aratiriimaldir. Sipheli durumlarda hastalar uygun incelemelerin
yapilmasi i¢in bir noroloji uzmanina yonlendirilricki.

Parkinson belirtileri, huzursuz bacak sendromuertiieler ve yirime dengesgligibi
hareket bozukluklarinin bamasi durumunda VADIN MR aliminin kesinlikle
durdurulmasi gerekir.

Bu vakalarin gorulme silgh distik olup, tedavi kesildikten sonra geri dondurulebil
Eger ilacin kesilmesinden 4 ay sonra Parkinson berizdirtiler devam ederse, bir
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Ozellikle antihipertansif tedavi alan hastalardaiyie dengesiziine ve hipotansiyona
bagli dismeler olgabilir (Bakiniz Bolim 4.8).

flaca maruziyeti artmasi beklenilegagidaki durumlarda VAIDIN MR dikkatli recete
edilmelidir:

— Orta derecede bobrek yetmgrliBakiniz4.2 ve 5.2),

— 75 yain Uzerinde olan w4 hastalarda (Bakiniz 4.2).

4.5, Diger tibbi Grainler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri
VAZIDIN MR'In diger ilaglarla bilinen herhangi bir etkilieni yoktur.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / dogum kontrolu (kontrasepsiyon)
Veri yoktur.

Gebelik donemi

Hayvanlar Gzerinde yapilan Ureme galalarinda fetus (zerinde trimitazidine gha
olarak herhangi bir bozukluk veya olumsuz etki g@emistir. Gebe kadinlar tzerinde
yapilms yeterli klinik calsma ve bilgi bulunmamaktadir. Hayvanlar Uzerinde iigap
Ureme cakmalari her zaman insan Uzerindeki etkilerini yanadgindan gebelik
doneminde bu ilacin kullanimindan kaginiimalidir.

Laktasyon donemi

Trimetazidinin/metabolitlerin sute gecip gecm@di  bilinmemektedir.
Yenidazan/bebeklerde risk glanamaz. Bu nedenle bilgi eksiginden dolay! tedavi
sirasinda emzirme tavsiye edilmemektedir.

Ureme yetengi / fertilite

Fare, sican ve maymunlar Uzerinde yapilan Uremengalbrda fertilite Gzerinde
trimitazidine b&h olarak herhangi bir bozukluk veya olumsuz etlizignmemstir.

4.7. Ara¢ ve makine kullanimi Uzerindeki etkiler
Trimetazidin, klinik ¢calymalarda hemodinamik etkiler gostermegtniancak pazarlama
sonrasi deneyimlerde, ara¢ ve makine kullanma kasas etkileyebilecek badbnmesi

ve uywukluk vakalarn goézlenmgiir (Bkz. Bolim 4.8). Bu nedenle arac ve makine
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kullanirken dikkatli olunmasi 6nerilir.

4.8.Istenmeyen etkiler

Gorulen yan etkilerggidaki sikliklara gére MedDRA sistemi ile siniflantmnistir: Cok
yaygin £1/10); yaygin ¥1/100 ila <1/10); yaygin olmayar1/1000 ila <1/100); seyrek
(> 1/10000 ila <1/1000); ¢ok seyrek (<1/10000), lligor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Sistem Organ Sinifi Gorulen sikhk Advers etki
Kan ve lenf sistemi Bilinmiyor Agrantlositoz
hastaliklar Trombositopeni
Trombositopenik purpura
Sinir sistemi hastaliklari Yaygin Baonmesi, baagrisi
Bilinmiyor Parkinson semptomlari

(titreme, akinezi, hipertoni),
yuriime dengesi#i,
huzursuz bacak sendromu,
diger iliskili hareket

bozukluklari.
Bilinmiyor Uyku bozukluklari
(insomnia, uysukluk)
Kardiyak hastaliklar Seyrek Carpinti, ekstrasismwll
tasikardi
Vaskuler hastaliklar Seyrek Arteriyel hipotansiyon,

Ozellikle antihipertansif
tedavi alan hastalarda
bitkinlik, bas donmesi veya
dismeler ile iligkili olabilen
ortostatik hipotansiyon,

ates basmasi
Gastrointestinal hastaliklan ~ Yaygin Karigrzi, ishal, dispepsi,
bulanti ve kusma
Bilinmiyor Kabizlik
Hepatobiliyer hastaliklar Bilinmiyor Hepatit
Deri ve deri alti doku Yaygin Dokuantd, kanti, Grtiker
hastaliklari Bilinmiyor Akut generalize

ekzantemat6z pustiloz
(AGEP), anjiyob6dem
Genel hastaliklar ve Yaygin Asteni

uygulama bdlgesi
hastaliklar

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasiipheli ila¢c advers reaksiyonlarinin raporlanmasytlxionem

tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/riskengesinin surekli olarak
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izlenmesine olanak gkar. Sa&lik meslgi mensuplarinin herhangi bitipheli advers
reaksiyonu Turkiye Farmakovijilans Merkezi (TUFANM' bildirmeleri gerekmektedir.
(www.titck.gov.tr, e-posta: tufam@titck.gov;ttel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35
99)

4.9. Doz aimi ve tedavisi
Bugiine dek bildirilmensi olmakla beraber, trimetazidin'in yagilkla asiri alinmasi
durumunda uygun slrelerde mide lavaji, gerekirsgpsematik tedavi uygulanmalidir.

5. FARMAKOLOJ iK OZELL iKLER

5.1. Farmakodinamik dzellikler

Farmasotik grubu:

Diger Antianjinal ilac.

ATC kodu: C01 EB15 (C: kardiyovaskiiler sistem)

Etki Mekanizmasi:

Trimetazidin, hipoksik ya da iskemiye maruz kaldicielerde enerji metabolizmasini
koruyarak hicre ici ATP’deki azalmayi onler. Buekilde iyon pompalarinin ve
transmembranal sodyum-potasyumsakn uygun birsekilde fonksiyon gdstermesini
sglar. Trimetazidin, uzun zincir 3-ketoagil-KoA tidea bloke edip ya asitlerinin -

oksidasyonunu inhibe ederek glukoz oksidasyonutiunar

iskemik bir hiicrede, glukoz oksidasyonu sirasindte eddilen enerii,3-oksidasyon
isleminden daha az oksijen tiketimine gereksinim duyalukoz oksidasyonunun
guclenmesi hiicresel enegjlamlerini optimize eder ve boylelikle iskemi sirada uygun

enerji metabolizmasinin idamesingka.

Farmakodinamik etkiler:
iskemik kalp hastat olanlarda trimetazidin bir metabolik ajan olagikev yapar ve
miyokardiyal intraselller yiksek enerji fosfat galerini korur. Anti-iskemik etkiler ¢

zamanl hemodinamik etkiler olmaksizin elde edilir.

Klinik etkililik ve guvenlilik:
Klinik calismalar, kronik anjinasi olan hastalarin tedavisindke bgina veya dier
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antianjinal ilaglarinin yarari yetersiz oglinda, trimetazidinin etkililik ve guvenlgini

gostermgtir.

426 hastada yurutuln2 haftalik, randomize, ¢ift kor, plasebo kontiiddir calsmada
(TRIMPOL-II) plaseboya kiyasla 100 mg/gin metopi®Id50 mg/ginde 2 kez)
trimetazidin (60 mg/gun) eklenmesi egzersiz parashminde ve klinik belirtilerde
istatistik olarak dizelme g@amistir: Toplam egzersiz suresi +20,1 sn, P= 0,023atap
Is yuku +0,54 METs, P=0.001; 1-mm ST-segment deprasya kadar gecen sire +33,4
sn P=0,003; anjina kiangicina kadar gecen sure +33,9 sn, P<0,001;aaafaklari/hafta
-0,73, P=0,014 ve hemodinamik gikgklikler olmadan kisa etkili nitratlarin
tuketimi/hafta -0,63, P=0,032.

223 hasta Uzerinde yurutulgirandomize, cift kor, plasebo kontrollii bir gatada
(Sellier), 8 hafta boyunca 50 mg atenolole (gindkei) bir adet 35 mg modifiye
salinimh trimetazidin tablet (ginde 2 kez) ekl@nddir hasta alt grubunda (n=173),
plasebo ile kanlastirildiginda ilag alimindan 12 saat sonra 1-mm ST-segment
depresyonuna kadar gecen sirede (+34,4 sn., P=ih@8nl arty sgzlamistir. Anlaml

fark ayni zamanda anjina pektorisslamgicina kadar gecen surede de (P=0,049)
gorulmistar. Diger ikincil sonlanim noktalar (toplam egzersiz siyréoplam § yuki ve
klinik sonlanim noktalan) i¢in ise gruplar arasarahlamli fark yoktu.

1962 hastada yurutulngiolan ¢ aylik, randomize, cift kor cahada (Vasco calimasi)

50 mg/gun atenolole ek olarak 2 doz trimetazidid if¥g/gun ve 140 mg/gun) plasebo ile
karsilastirilarak uygulanmgtir. Asemptomatik ve semptomatik her iki hasta grub da
iceren genel populasyonda trimetazidin hem ergakn@wwplam egzersiz siresi, 1 mm
ST depresyonuna kadar gecen slre ve anjiglargacina kadar gecen sire) hem de
klinik sonlanim noktalarinda bir yarar gosteremgmi Fakat semptomatik hasta alt
grubunda (n= 1574) gercekteilen post hoc analizde trimetazidinin (140 mgplam
egzersiz suresini (+23,8 sn. vs. +13,1 sn. plaseb0;001) ve anjina kangicina kadar

gecen slreyi (+46,3 sn. vs. +32,5 sn. plasebo;0®@5) anlaml olarak dizeltstir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikleri
Emilim:

Pik plazma konsantrasyonuna oral uygulamadan 5ssaat ulair. 24 saatlik plazma
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konsantrasyonu, 11 saatlik maksimum konsantrasyétitiiine git veya tzeri diizeyde
korunur.

60. saatten 6nce sabit-duruma (steady-statgiialaGida alimi VAZDIN MR 35 mg'in
farmakokinetik 6zelliklerini etkilemez.

Dagilim:

Dagilim hacmi 4.8 L/kg'dir, ki bu da iyi doku g&mini beraberinde getirir (trimetazidin
plazma proteinlerine IZanma gilimi azdir: sadece % 16'm vitro baglanir).
Eliminasyon:

Trimetazidin balica bobrekler ile d@smemk bilesik olarak atilir. Trimetazidin 35 mg'in
ortalama eliminasyon vyari-omrii genc¢ gonullilerdesdat ve 65 ya Uzeri yal
deneklerde 12 saattir.

Trimetazidin'in toplam klerensi genilcide renal klerens (ki bu gaudan kreatinin
klerensi ile ilgilidir) ve daha az olarak karger klerensinin (ki bu da yaile birlikte
azalir) bir sonucudur.

Yasli popilasyonda ginde 2 tablet/2 doz uygulamasyiigitilen spesifik bir klinik
calismanin kinetik populasyon metodu ile yapilan anatiei dozaj dgsikligini

dogrulamayan plazma maruziyetinde sugorialmistor.

5.3. Klinik 6ncesi guvenlik verileri
Veri yoktur.

6. FARMASOTIK OZELL IKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Kalsiyum hidrojen fosfat dihidrat
Mikrokristalin seliloz pH 101
Povidon K30

Ksantan zamki

Silika kolloidal anhidrus
Magnezyum stearat
Hipromelloz

Titanyum dioksit (E 171)
Makrogol 400

Demir oksit kirmizi (E 172)
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6.2. Gecimsizlikler

Bilinen herhangi bir gecimsigi bulunmamaktadir.

6.3. Raf omri
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel uyarilar
25°C'nin altindaki oda sicakinda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Kutuda,seffaf PVC/PVDC-Alu folyo blister ambalajda, 60 tabl

6.6. Bageri tibbi Uriinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel dnlemler
Kullanilmamg olan drdnler ya da atik materyaller “Tibbi Atikiar Kontroli
Yonetmelgi" ve "Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yom@elikleri’ne uygun
olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Deva Holding AS.

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

Tel : 0212 692 92 92

Faks: 0212 697 00 24

8. RUHSAT NUMARASI
2014/865

9.iLK RUHSAT TAR iHi / RUHSAT YENIiLEME TAR iHi
ilk ruhsat tarihi: 04.12.2014

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB'UN YENIiLENME TAR iHi
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