KISA URUN BILGISi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
ORLOFF 60 mg sert kapsiil

2. KALITATIF VE KANTITATIF BiLESIM
Etkin madde

Orlistat 60 mg (120 mg orlistat pellet % 50’lige esdeger)

Yardimci maddeler

Laktoz monohidrat (s1igir kaynakli) 500 mg
Sodyum nisasta glikolat 30 mg
Sodyum lauril siilfat 30 mg

Yardimc1 maddeler igin 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Kapsiil

Beyaz, beyazimsi mikropellet kiireler igeren turkuaz/turkuaz renkli kapstil.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

ORLOFF, asir1 kilolu (beden kiitle indeksi, BKI > 28 kg/m?) hastalarin tedavisinde diisiik
kalorili, diisiik yag icerikli bir diyetle birlikte endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji / Uygulama sikhig ve siiresi

18 yas ve iistii yetigkinler i¢cin

ORLOFF’un onerilen dozu giinde 3 kez alinan 60 mg’lik bir kapsiildiir. 24 saat icerisinde 3
kapstilden fazla alinmamalidir.

Diyet ve egzersiz, kilo kaybi1 programlarmin dnemli parcalaridir. ORLOFF ile tedaviye
baslanmadan 6nce diyet ve egzersiz programinin baglanmasi onerilir.

Orlistati kullanirken hastanin, beslenmesinde dengeli ve kalorisinin yaklasik %30’unu

yaglardan alan (6rnegin 2.000 kcal/giin; bu, <67 g yag ile denktir), hafif diisiik kalorili bir diyet
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uyguluyor olmasi gerekir. Giinliik yag, karbonhidrat ve protein alimi {i¢ ana &giline
dagitilmalhidir.

ORLOFF ile tedavi birakildiginda diyet ve egzersiz programinin izlenmesine devam
edilmelidir.

Tedavi 6 ay1 agmamalidir.

ORLOFF ile 12 haftalik tedaviden sonra hastalar kilo kaybetmemisse, doktora veya eczaciya

danisilmalidir. Tedavinin birakilmasi gerekebilir.

Uygulama sekli
Kapsiiller her ana 6gline baglamadan hemen Once, 6giin sirasinda veya Ogiinden bir saat
sonrasina kadar su ile alinmalidir.

Eger bir 6glin atlanirsa veya yemekte yag alinmadiysa, ORLOFF dozu atlanmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/karaciger yetmezligi:

Orlistatin etkisi karaciger ve/veya bobrek yetmezligi olan hastalarda ¢alisilmamistir (Bkz.
Boliim 4.4). Fakat, orlistat minimal olarak emildiginden karaciger ve/veya bobrek yetmezligi

olan hastalarda doz ayarlamasi gerekli degildir.

Pediyatrik popiilasyon:

Orlistatin etkisi 18 yasin altindaki ¢ocuklarda calisilmamastir.

Geriyatrik popiilasyon:
Orlistatin yaslilarda kullanimi1 hakkinda sinirli veri bulunmaktadir. Fakat orlistat minimal

olarak emildiginden yaslhlarda doz ayarlamasi gerekli degildir.

4.3. Kontrendikasyonlar
ORLOFF asagidaki durumlarda kontrendikedir.
o Orlistata veya igerigindeki herhangi bir yardimci maddeye kars1 asirt duyarlilik
. Siklosporin ile eszamanli tedavi (Bkz. Boliim 4.5)
o Kronik malabsorpsiyon sendromu
J Kolestaz
o Gebelik (Bkz. Boliim 4.6)
. Laktasyon donemi (Bkz. B6liim 4.6)
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. Varfarin veya diger oral antikoagiilanlar ile eszamanli tedavi (Bkz. Boliim 4.5 ve 4.8)

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

Gastrointestinal semptomlar
Hastalara diyet oOnerilerine bagli kalmalart tavsiye edilmelidir (Bkz. Bolim 4.2).
Gastrointestinal semptomlarin goriilme olasiligi (Bkz. Boliim 4.8) orlistat yag icerigi yiiksek

bir 6giin veya diyetle alindiginda artabilir.

Yagda ¢oziinen vitaminler
Orlistat tedavisinin, yagda ¢oziinen vitaminlerin (A, D, E ve K) absorpsiyonunu bozma
potansiyeli bulunur (Bkz. Boliim 4.5). Bu nedenle yatarken bir multivitamin takviyesi

alinmalidir.

Antidiyabetik tibbi {iriinler
Kilo kayb1 diyabette metabolik kontrolde diizelmeye eslik edebildiginden diyabet igin tibbi bir
iiriin alan hastalar ORLOFF ile tedaviye baslamadan once doktora danigmalidir. Boyle bir

durumda antidiyabetik tibbi iiriiniin dozunun ayarlanmasi gerekir.

Hipertansiyon veya hiperkolestrolemi i¢in tibbi iirlinler
Kilo kaybi, kan basinci ve kolesterol diizeylerinde diizelmeye eslik edebilir. Hipertansiyon veya
hiperkolestrolemi i¢in tibbi tiriin kullanan hastalar ORLOFF alirken doktora veya eczaciya

danigmalidir, boyle bir durumda bu tibbi iiriinlerin dozunun ayarlanmasi gerekir.

Amiodaron
Amiodaron alan hastalar ORLOFF ile tedaviye baslamadan once doktora danigmalidir (Bkz.
Béliim 4.5).

Rektal kanama
Orlistat alan hastalarda rektal kanama vakalar1 bildirilmistir. Boyle bir durum meydana gelirse,

hasta doktora danigsmalidir.

Oral kontraseptifler
Ciddi diyare vakalarinda meydana gelebilen oral kontrasepsiyondaki olasi basarisizligi

engellemek i¢in ilave kontraseptif metot kullanimi tavsiye edilir (Bkz. B6liim 4.5).
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Bobrek hastaligi

Bobrek hastaligi olan hastalar ORLOFF ile tedaviye baglamadan 6nce doktora danigmalidir,
ciinkii orlistat kullanimi nadiren hiperoksaliiri ve oksalat nefropatisi ile iligkilidir. Bu durum
bazen bobrek yetmezligine yol acabilir. Altta yatan kronik bobrek hastaligi veya voliim agig1
olanlarda bu risk daha yiiksektir.

Levotiroksin

Orlistat ve levotiroksin eszamanli uygulandiklarinda hipotiroidizm ve/veya hipotiroidizm
kontroliinde azalma meydana gelebilir (Bkz. Boliim 4.5). Levotiroksin alan hastalar ORLOFF
ile tedaviye baslamadan once doktora danmigsmalidir, ¢iinkii levotiroksinin farkli zamanlarda

alinmasina ihtiya¢ duyulabilir ve levotiroksin dozunun ayarlanmasi gerekebilir.

Antiepileptik tibbi iirlinler

Antiepileptik tibbi tirin kullanan hastalar ORLOFF ile tedaviye baslamadan 6nce doktora
danigmalidir, ¢linkii konviilsiyonlarin sikliginda ve ciddiyetindeki olas1 degisimler izlenmelidir.
Boyle bir durum meydana gelirse orlistat ve antiepileptik tibbi tiriinlerin farkli zamanlarda

verilmesi diisliniilmelidir (Bkz. Boliim 4.5).

HIV icin kullanilan antiretroviral ilaglar

Hastalar ORLOFF’u antiretroviral ilagla eszamanli almadan 6nce doktora danismalidir.
Orlistatin HIV igin kullanilan antiretroviral ilaglarin absorpsiyonunu azaltma potansiyeli
bulunur ve HIV i¢in kullanilan antiretroviral ilaglarin etkililigini negatif olarak etkileyebilir

(Bkz. Boliim 4.5).

ORLOFF laktoz igerir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi ya da

glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilaci kullanmamalar1 gerekir.

ORLOFF her dozunda 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ihtiva eder; yani esasinda sodyum
igermez.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Siklosporin

Ilag-ilag etkilesim ¢alismasinda ve ayrica cesitli vakalarda orlistat siklosporin ile eszamanli
olarak uygulandiginda siklosporin plazma diizeyinde azalma gozlenir. Bu, bagisiklik
sisteminde baskilanma etkililiginde azalmaya neden olabilir. ORLOFF ve siklosporinin

eszamanli kullanimi1 kontrendikedir (Bkz. Boliim 4.3).
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Oral antikoagiilanlar

Varfarin veya diger oral antikoagiilanlar orlistat ile kombinasyon halinde verildiklerinde
uluslararasi normallestirilmis oran (INR) degerleri etkilenebilir (Bkz. Boliim 4.8). ORLOFF ve
varfarin veya diger oral antikoagiilanlarin eszamanli kullanimi1 kontrendikedir (Bkz. B6lim

4.3).

Oral kontraseptifler

Spesifik ilag-ilag¢ etkilesim calismalarinda oral kontraseptifler ve orlistat arasinda etkilesim
gosterilmemistir. Fakat, orlistat oral kontraseptiflerin biyoyararlanimin1 dolayli olarak
azaltacagindan bazi bireysel vakalarda beklenmeyen gebeliklere neden olabilir. Ciddi diyare

durumunda ilave kontraseptif metot tavsiye edilir (Bkz. Bolim 4.4).

Levotiroksin
Levotroksin igeren ilaglarin; orlistat etkin maddesini igeren ilaglarla birlikte alindiginda

emilimi bozuldugundan, iki ilacin en az 4 saat ara verilerek alinmas1 gerekmektedir.

Antiepileptik tibbi iirlinler
Orlistat ve antiepileptik tibbi driinlerin (valproat ve lamotrijin) eszamanli uygulandigi
hastalarda konviilsiyonlar bildirilmistir. Orlistat antiepileptik tibbi {iriinlerin absorpsiyonunu

azaltabilir, konviilsiyonlara neden olabilir.

Antiretroviral ilaglar

Literatiirlerden gelen raporlar ve pazarlama sonrasi1 deneyime dayanarak orlistatin HIV i¢in
kullanilan antiretroviral ilaglarin absorpsiyonunu azaltma potansiyeli oldugu belirtilir ve orlistat
HIV i¢in kullanilan antiretroviral ilaglarin etkililigini negatif olarak etkileyebilir (Bkz. Boliim

4.4).

Yagda ¢oziinen vitaminler

Orlistat tedavisi, yagda ¢6ziinen vitaminlerin (A, D, E ve K) absorpsiyonunu bozabilir.

Klinik ¢aligmalarda 4 yila kadar orlistat tedavisi alan deneklerin biiylik ¢ogunlugu normal
diizeylerde kalan A. D, E, K vitaminleri ve beta-karotene sahiptir. Fakat, yeterli vitamin alimini
garantilemek i¢in hastalara yatma zamani multivitamin takviyesi kullanimi tavsiye edilmelidir

(Bkz. Boliim 4.4).
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Akarboz
Farmakokinetik etkilesim c¢aligmalarinin yoklugunda ORLOFF’un akarboz alan hastalar

tarafindan kullanimi tavsiye edilmemektedir.

Amiodaron

Orlistat ile amiodaronu eszamanli alan sinirli sayida saglikli goniilliide tek doz halinde verilen
amiodaronun plazma diizeylerinde azalma go6zlenir. Bu etkinin amiodaron tedavisi alan
hastalardaki klinik anlamlilig1 bilinmemektedir. Amiodaron alan hastalar ORLOFF tedavisine
baslamadan Once doktora danigsmalidir. ORLOFF ile tedavi sirasinda amiodaron dozunun

ayarlanmasi gerekebilir.

Antidepresanlar, antipsikotikler (lityum dahil) ve benzodiazepinler

Onceleri daha iyi kontrol edilen hastalarda orlistat tedavisine baslamas: ile ayn1 zamana denk
gelen antidepresanlar, antipsikotikler (lityum dahil) ve benzodiazepinlerin etkinliginin
azaldigina dair bazi vaka raporlari bulunmaktadir. Bu nedenle bu hastalarda olasi etkileri

dikkatle inceledikten sonra orlistat tedavisine baglanmalidir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: X’dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (kontrasepsiyon)
Ciddi diyare vakalarinda meydana gelebilen oral kontrasepsiyondaki olasi basarisizlig

engellemek i¢in ilave kontraseptif metot kullanimi tavsiye edilir (Bkz. Boliim 4.4 ve 4.5).

Gebelik donemi

Orlistat’in gebelik doneminde kullanimina dair klinik veri bulunmamaktadir.

Hayvanlar tizerinde yapilan ¢aligmalar, gebelik/ embriyonal/ fetal gelisim/ dogum ya da dogum
sonrast gelisim ile ilgili olarak dogrudan ya da dolayli zararli etkiler oldugunu
gostermemektedir (Bkz. Boliim 5.3).

ORLOFF’un gebelik déoneminde kullanimi kontrendikedir.

Laktasyon donemi
ORLOFF’un insan siitiine gecip gegmedigi bilinmediginden, ORLOFF’un laktasyon siiresi

boyunca kullanim1 kontrendikedir.
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Ureme yetenegi / Fertilite

Hayvan ¢alismalar fertilite agisindan zararl etkiler gostermemektedir.

4.7. Arac¢ ve makine kullanimu iizerindeki etkiler
ORLOFF, ara¢ ve makine kullanimi iizerinde bir etkiye sahip degildir veya ihmal edilebilir bir
etkiye sahiptir.

4.8. istenmeyen etkiler
Giivenlilik profilinin 6zeti
Orlistat ile goriilen advers reaksiyonlar biiyiik 6lciide gastrointestinal sistem ile ilgilidir. ve

ilacin alinan yagin absorpsiyonunu dnleyen farmakolojik etkisi ile iligkilidir.

18 ay ila 2 yil siireyle 60 mg orlistat ile yapilan klinik denemelerde tanimlanan gastrointestinal
yan etkiler genellikle hafif ve gecicidir. Tedavi sirasinda genellikle erken (3 ay igerisinde)
meydana gelirler ve ¢ogu hasta sadece bir epizod deneyimler. Diisiik yag igerikli diyet tiiketimi

gastrointestinal yan etkileri deneyimleme egilimini azaltacaktir (Bkz. Boliim 4.4).

Istenmeyen etkilerin goriilme siklig1 asagidaki sekilde derecelendirilmistir.

Cok yaygin (> 1/10); yaygm (> 1/100 ila < 1/10); yaygin olmayan (> 1/1.000 ila < 1/100);
seyrek (> 1/10.000 ila < 1/1.000); ¢cok seyrek (< 1/10.000), bilinmiyor (eldeki veriler ile tahmin

edilemiyor)

Orlistatin  pazarlama sonrast kullanimi sirasinda tanimlanan yan etkilerin = siklig1
bilinmemektedir, ¢linkii bu reaksiyonlar bilinmeyen biiyiikliikte bir popiilasyondan goniilli

olarak bildirilir.

Istenmeyen etkiler azalan ciddiyete gore siralanmugtir.

Kan ve lenf sistemi hastaliklari

Bilinmiyor: Protrombinde azalma ve INR’de artis (Bkz. Boliim 4.3 ve 4.5)

Bagisiklik sistemi hastaliklar:
Bilinmiyor: Anafilaksi, bronkospazm, anjiyoddem, pruritus, ras ve lirtiker dahil agir1 duyarlilik
reaksiyonlari

7/13



Psikiyatrik hastahiklar
Yaygin: Anksiyetef

Gastrointestinal hastaliklar

Cok yaygin: Yagh lekelenme, gaz c¢ikarma, fekal aciliyet, yagh digki, yagl evakuasyon,
flatulans, yumusak diski

Yaygin: Abdominal agri, fekal inkontinans, sivi diski, defekasyonda artis

Bilinmiyor: Divertikiilit, pankreatit, hafif rektal kanama (Bkz. Bolim 4.4)

Hepato-bilier hastaliklar
Bilinmiyor: Ciddi olabilen hepatit (Baz1 6liimciil vakalar veya karaciger nakli gerektiren

vakalar bildirilmistir), kolelityazis, transaminazlarda ve alkalen fosfatazda artis

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar:

Bilinmiyor: Biilloz eriipsiyon

Bobrek ve idrar hastaliklar:

Bilinmiyor: Oksalat nefropati (Bobrek yetmezligine yol agabilen).

T Orlistat ile tedavinin gastrointestinal yan etkilere bagl olarak anksiyeteye yol agmasi olasidir.

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrast siipheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiylik 6nem
tagimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirilmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz asim ve tedavisi

Normal agirliktaki deneklerde ve obez hastalarda ORLOFF’un 800 mg’lik tek dozlar1 ve giinde
tic kez verilen 400 mg’lik ¢coklu dozlari, 15 glin boyunca uygulanmig ve 6nemli bir advers
bulguya rastlanmamustir. Ek olarak giinde ii¢ kez 240 mg’lik dozlar obez hastalara yan etkilerde

belirgin bir artisa rastlanmadan 6 ay uygulanmaistir.
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Pazarlama sonrasinda bildirilen orlistat doz asimi vakalarimin advers etkileri, tavsiye edilen
dozlarda bildirilen advers etkilere benzerdir.

Doz agim1 durumunda tibbi tavsiye alinmalidir. ORLOFF’un belirgin bir asir1 dozunun alinmast
halinde hastanin 24 saat gdzlem altinda tutulmasi1 onerilir. Insan ve hayvan ¢alismalarina
dayanilarak orlistatin lipaz inhibisyonu etkisi ile ilgili olabilecek sistemik etkilerin hizla geri

donmesi beklenir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Periferik etkili antiobezite tirlinleri
ATC kodu: AOBABO1

ORLOFF, gastrointestinal lipazlarin giiglii, spesifik ve uzun etkili inhibitoriidiir. Tedavi edici
etkisini, mide ve ince barsak liimenindeki gastrik ve pankreatik lipazlarin aktif serin bolgesi ile
kovalent bag olusturarak gosterir. Boylece inaktive olan enzim, besinlerle trigliserid olarak
alinan yaglari, emilebilen serbest yag asitleri ve monogliseridlere hidrolize edemez. Klinik
caligmalardan giinde 3 kez alinan 60 mg’lik orlistatin diyetle alinan yagin yaklasik %25’inin
absorpsiyonunu engelledigi tahmin edilir. Orlistat, dozun uygulanmasindan 24 ila 48 saat sonra
digkida yag miktarinda artisa neden olur. Tedavinin kesilmesinden sonraki 48 ila 72 saat i¢inde

digkidaki yag miktari genellikle tedaviden dnceki diizeylere doner.

BKI > 28 kg/m? olan yetiskinlerde yapilan 2 ¢ift korlii, randomize, plasebo kontrollii calisma,
giinde 3 kez diisiik kalorili, diisiik yag icerikli besinlerle beraber aliman 60 mg orlistatin
etkililigini destekler. Siireye kars1 viicut agirligr i¢in (Tablo 1) ve viicut agirliginin > %5 veya
> %10’unu kaybeden deneklerin ylizdesi i¢in (Tablo 2) primer parametre, viicut agirligindaki
degisim degerlendirilir. Kilo kaybi her iki calismada 12 aylhk wuygulama sirasinda
degerlendirilmesine karsin, ¢cogu kilo kaybi ilk 6 ayda meydana gelir.
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Tablo 1: Viicut agirhg iizerinde 6 aylk tedavinin etkisi

Uygulama N Bagil ortalama Ortalama
grubu degisim (%) degisim (kg)
Calisma 1 Plasebo 204 -3,24 -3,11
Orlistat 60 mg 216 -5,55 -5,202
Calisma 2 Plasebo 183 1,17 -1,05
Orlistat 60 mg 191 -3,66 -3,59%
Havuzlanmig Plasebo 387 -2,20 -2,09
veriler Orlistat 60 mg 407 -4,60 -4,40°
& Plaseboya karsilik p < 0,001

Tablo 2: 6 ayda dis etkiye kars: tepki analizi

Baslangic diizeyi viicut Baslangic diizeyi viicut
agirhginin > %S5 kaybi (%) agirhginin > %10 kaybi (%)
Plasebo Orlistat 60 mg Plasebo Orlistat 60 mg
Calisma 1 30,9 54,62 10,3 21,3°
Calisma 2 21,3 37,72 2,2 10,5°
Havuzlanmis 26,4 46,72 6,5 16,2°
veriler

Plaseboya kars1 karsilagtirma: ® p < 0,001; b p<0,01

60 mg orlistatin neden oldugu kilo kaybu, 6 aylik tedavinin ardindan diger 6nemli yararl etkileri
de dogurur. Toplam kolesteroldeki ortalama bagil degisim orlistat 60 mg (baslangig¢ diizeyi 5,20
mmol/l) i¢in -%2,4 ve plasebo (baslangig diizeyi 5,26 mmol/l) i¢in +%2,8’dir. LDL
kolesteroldeki ortalama bagil degisim orlistat 60 mg (baslangi¢ diizeyi 3,30 mmol/l) igin -%3,5
ve plasebo (baslangi¢ diizeyi 3,41 mmol/l) i¢in +%3,8’dir. Bel ¢evresi i¢in ortalama degisim
orlistat 60 mg (baslangig diizeyi 103,7 cm) igin -4,5 cm ve plasebo (baslangi¢ diizeyi 103,5 cm)

icin -3,6 cm’dir. Plaseboya kars1 yapilan biitiin karsilastirmalar istatistiksel olarak 6nemlidir.
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5.2. Farmakokinetik ozellikler

Emilim:

Normal kilolu ve obez goniilliilerde orlistat emilimi ¢ok diisiiktiir. Orlistatin tek doz 360 mg
oral uygulanmasindan sonra, degismemis orlistat plazma konsantrasyonu hemen hemen
Olciilemeyecek diizeydedir (<5 ng/ml).

Genel olarak tedavi edici dozlarda uzun siire uygulandiginda, degismemis orlistat plazmada
nadiren saptanmis ve konsantrasyonunun ¢ok diisiikk oldugu (<10 ng/ml veya 0,02 pM)
goriilmiistiir. Onemsiz miktardaki emilimi ile uyumlu olarak, viicutta biriktigine dair higbir veri

elde edilmemistir.

Dagilim:
Ilag ¢ok az emildiginden dagilim hacmi saptanamamustir. Orlistat in vitro plazma proteinlerine

>%99 oraninda baglanir (baglandig1 baslica proteinler lipoproteinler ve albiimindir). Orlistatin

eritrositlere dagilimi ¢ok diisiik diizeydedir.

Biyotransformasyon:

Hayvan c¢alismalarima dayanarak, orlistat metabolizmasinin baglica presistemik oldugu
goriilmistlir. Obez hastalarda yapilan bir ¢alismada, uygulanan dozun ¢ok az bir miktarinin
sistemik emilimi sonrasinda, plazmada tespit edilen toplam radyoaktivitenin yaklasik
%42’sinden iki ana metabolitin sorumlu oldugu saptanmuistir.

M1 ve M3 acik beta lakton halkasina sahiptir ve bu metabolitlerin lipaz inhibitor etkinlikleri
cok dustiktiir (sirast ile orlistattan 1000 ve 2500 kat diisiik). Diisiik inhibitor etkinlik ve tedavi
edici dozun tespit edilen plazma diizeyinin ¢ok diisiik olmasi (siras1 ile ortalama 26 ng/ml ve

108 ng/ml) goz oniine alinarak, bu metabolitler farmakolojik olarak 6nemsiz kabul edilir.

Eliminasyon:

Normal agirlikta ve obez goniillilerde yapilan calismalarda emilmemis ilacin diskr ile
atilmasinin ana atilim yolu oldugu saptanmistir. Uygulanan dozun yaklasik %97’si digk ile
atilmakta ve bunun da %831 degismemis orlistatdan olusmaktadir.

Total orlistatla baglantili maddelerin kiimiilatif renal ekskresyonu verilen dozun %2’sinden
azdir. Tam ekskresyona (diski ve idrar) ulagma siiresi 3 ila 5 giindiir. Orlistatin dagilimi1 obez
goniilliilerde normal agirliktakilere benzemektedir. Orlistat ve iki ana metaboliti M1 ve M3

safra ile atilir.
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Dogrusallik/Dogrusal olmayan durum:

Veri bulunmamaktadir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri
Preklinik data, farmakolojik giivenlik, tekrarlayan doz toksisitesi, genototoksisite, karsinojenik
potansiyel ve iireme toksisitesi agisindan yapilan normal ¢alismalarda, insanlar i¢in 6zel bir

tehlike ortaya ¢ikarmamuistir.

Orlistatin tibbi kullaniminin su veya karasal ¢evre i¢in risk olusturmasi pek miimkiin degildir.

Ancak olasi risklerden kacinilmalidir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimc1 maddelerin listesi
Laktoz monohidrat (sigir kaynakli)
Povidon K-30

Sodyum nisasta glikolat

Sodyum lauril siilfat

Sert Jelatin Kapsiil icerigi:
Indigotin —-FD&C Blue2
Titanyum dioksit (E171)
Jelatin (s1gir kaynaklr)

6.2. Gecimsizlikler
Gegerli degil.

6.3. Raf omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik ozel uyarilar

25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Kutuda, 42 ve 84 kapsiil igeren seffaf PVC/PVDC-Alu folyo ambalajda sunulmaktadir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler
Kullanilmamis olan {irlinler ya da atik materyaller "Tibbi Atiklarin Kontrol Yonetmeligi" ve

"Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y6netmelik"lerine uygun olarak imha edilmelidir.
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