KISA URUN BILGISi
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

TYLOL HOT PEDIATRIK 250 mg + 2 mg + 30 mg / 10 g tek kullanimlik oral ¢dzelti
hazirlamak i¢in toz

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin maddeler:

Parasetamol 250 mg
Psodoefedrin HCI 30 mg
Klorfeniramin maleat 2 mg

Yardimci madde(ler):

Sunset saris1 (E110)..................... 0,05 mg
Pudra sekeri..............oooeiiiinnin. 549,65 mg
Rafine seker........................... 8.204,5 mg
Sodyum bikarbonat.................... 225 mg
Sodyum benzoat (E211)................. 5 mg
Sodyum karbonat (anhidr)............ 22,5 mg

Yardimct maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.
3. FARMASOTIK FORM

Graniiler toz
Posetler iginde sarims1 —turuncu renkli, portakal kokulu, akici graniiler toz.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

TYLOL HOT PEDIATRIK; iist solunum vyollar1 akut enfeksiyonlarmm semptomatik
tedavisinde endikedir. Analjezik, antipiretik, antihistaminik ve dekonjestan etkiye sahip
kombinasyon preparatidir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi:

12 yasin iizerindeki ¢ocuklar 6 ya da 8 saat ara ile 1 tane alinmak {izere giinde 3 ya da 4 kez 1
poset kullanilir. Giinde 4 dozdan fazla kullanilmamalidir.

Alkol alan kisilerde, hepatotoksisite riski nedeniyle giinliik alinan parasetamol dozunun 2000
mg’1 agmamasi gerekir.

Uygulama sekli:
TYLOL HOT PEDIATRIK, oral yoldan alinir. Her bir posetin i¢indeki ilag 80 mL (yaklasik 1
cay bardagi) sicak su igerisinde karistirilarak ¢éziilmeli ve sicak iken i¢ilmelidir.
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Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Hafif-orta siddette karaciger ve bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda dikkatle
kullanilmalidir. (Bkz. Boliim 4.4. Ozel kullanim uyarilar1 ve énlemleri). Siddetli karaciger ve
bobrek yetmezliklerinde ise kullanilmamalidir (Bkz. B6liim 4.3. Kontrendikasyonlar).

Pediyatrik popiilasyon:
12 yas altinda kullanilmamalidir.

Geriyatrik popiilasyon:

Saglikli, hareketli yaglilarda normal yetiskin dozu uygundur fakat herhangi bir hastaligin eslik
ettigi durumlarda doz ve dozlam sikligt uygun bir sekilde doktorunuz tarafindan
azaltilmalidir. (Bkz. B6liim 5.2. Farmakokinetik 6zellikler).

4.3. Kontrendikasyonlar

TYLOL HOT PEDIATRIK icerigindeki etkin maddeler olan parasetamol, psddoefedrin ve
klorfeniramine kars1 asir1 duyarliligi olan hastalarda kullanilmamalidir.

TYLOL HOT PEDIATRIK asagidaki durumlarda kontrendikedir:

. Ilacin igindeki etkin maddeler veya yardimci maddelerden herhangi birine karsi asir1
duyarlilig1 olanlarda (bkz. B6liim 6.1 Yardimct maddelerin listesi)

12 yasin altindaki ¢ocuklarda

Kardiyovaskiiler sistem ile ilgili hastalig1 olanlarda

Siddetli koroner arter hastaligi olanlarda

Siddetli hipertansiyon ya da kontrol altina alinamamais hipertansiyonu olanlarda

Siddetli akut ya da kronik bobrek hastaligi/ bobrek yetmezligi olanlarda

Diabetes mellitusu olanlarda,

Glokomu olanlarda (dar a¢il1 glokom dahil)

Hipertiroidizm olanlarda

Miksiyon sonrasi mesanede bir miktar idrarin kaldigi, prostat adenomu

Mesane boynunda obstriiksiyon

Feokromositoma olanlarda

Siddetli karaciger (Child-Pugh kategorisi >9) ve bobrek yetmezligi olan hastalarda

Diger sempatomimetik ilaclar (dekonjestanlar, istah bastirici ilaglar ya da amfetamin
benzeri psikostimiilanlar) ve beta-blokdrlerle birlikte kullanim

. Klorfeniraminin antikolinerjik etkileri monoamin oksidaz inhibitorleri (MAOI)
tarafindan artirilir. Bu nedenle monoamino oksidaz inhibitorleri ile tedavi olanlarda (TYLOL
HOT PEDIATRIK kullanimidan énceki 14 giin icinde MAOI (bir antibakteriyel olan
furazolidon dahil) / RIMA almig ve/veya almaya devam eden hastalarda) kontrendikedir.



Psodoefedrin ve bu tip bir ilacin ayn1 zamanda kullanilmasi kan basincinda yiikselmeye neden
olabilir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar ve 6nlemleri

Parasetamol

o Parasetamolii ilk kullananlarda veya daha 6nce kullanim hikayesi olanlarda, kullanimin
ilk dozunda veya tekrarlayan dozlarinda deride kizariklik, dokiintii veya bir deri reaksiyonu
olusabilmektedir. Bu durumda doktor ile irtibata gegilerek ilacin kullaniminin birakilmasi
ve alternatif bir tedaviye gecilmesi gerekmektedir. Parasetamol ile deri reaksiyonu gozlenen
kisi bir daha bu ilact veya parasetamol igeren baska bir ilact kullanmamalidir. Bu durum,
ciddi ve oliimle sonuglanabilen Stevens-Johnson Sendromu (SJS), toksik epidermal nekroliz
(TEN) ve akut jeneralize ekzantematoz piistilloz (AGEP) dahil cilt reaksiyonlarina neden
olabilmektedir.

. TYLOL HOT PEDIYATRIK kullanirken parasetamol iceren baska bir tibbi {iriin
kullanilmamalidir. Parasetamol igceren diger {iiriinlerle birlikte kullanilmasi asir1 doza yol
acabilir.

. Altta yatan karaciger hastalig1 var ise parasetamole bagl karaciger hasar1 bunu daha da
siddetlendirebilir. Karaciger veya bobrek yetmezligi teshisi konmus hastalar bu ilact almadan
once tibbi tavsiye almalidir. Sirotik olmayan alkolik karaciger hastaligi olanlarda asir1 doz
tehlikesi daha fazladir.

. Onerilen dozdan daha yiiksek dozlarda kullanilmamalidur.

. Bu ilact 6nerilen dozun ¢ok iizerinde miktarda aldiktan sonra hasta kendisini iyi hissetse
dahi parasetamoliin gecikmis ciddi karaciger hasarina neden olabilecegi konusunda dikkatli
olunmalidir.

o Ozellikle ciddi bobrek yetmezligi, sepsis, malniitrisyon ve diger glutatyon eksikligi
kaynaklar1 (6rn. kronik alkolizm) olan hastalarda ve maksimum giinliik parasetamol dozu
kullananlarda yiiksek anyon acig1 metabolik asidozu (HAGMA) riskinin artmasi nedeniyle
parasetamol flukloksasilin ile birlikte uygulandifinda dikkatli olunmasi &nerilir. Idrar 5-
oksoprolin 6l¢iimii de dahil olmak iizere yakin izleme 6nerilir.

° Ciddi sekilde yetersiz beslenen, anoreksik, diisiik viicut kitle indeksine sahip, susuz
kalmis, kronik agir alkol kullanicisi veya sepsis hastalar1 gibi glutatyon seviyeleri tilkenmis
hastalarda hepatik disfonksiyon / yetmezlik vakalar1 bildirilmistir.

. Glutatyon eksikligi olan hastalarda parasetamol kullanimi metabolik asidoz riskini
artirabilir.

o Belirtiler devam ederse tibbi yardim alinmalidir.

Psodoefedrin

Siddetli Cilt reaksiyonlari:

Psodoefedrin igeren iirlinlerle akut jeneralize ekzantematdz piistiiloz (AGEP) gibi ciddi cilt
reaksiyonlart meydana gelebilir. Bu akut piistiiler dokiintii, tedavinin ilk 2 giinii i¢inde ates ve
yaygin 6demli bir eritem iizerinde ortaya c¢ikan ve cogunlukla deri kivrimlari, gévde ve {ist
ekstremitelerde lokalize olan ¢ok sayida, kiiciik, cogunlukla folikiiler olmayan piistiiller ile
ortaya cikabilir. Hastalar dikkatle izlenmelidir. Pireksi, eritem veya ¢ok sayida kiigiik piistiil
gibi belirti ve semptomlar gdzlenirse, TYLOL HOT PEDIYATRIK uygulamas1 kesilmeli ve
gerekirse uygun onlemler alinmalidir.

Iskemik kolit:

Psodoefedrin ile iskemik kolit bildirimleri olmustur. Sayet ani baglayan abdominal agr1, rektal
kanama ya da iskemik kolitin diger semptomlar1 gelisirse, psddoefedrin derhal durdurulmali
ve doktora basvurulmalidir.



Iskemik optik noropati:
Psodoefedrin ile iskemik optik ndropati vakalari bildirilmistir. Ani gérme kayb1 veya skotom
gibi gorme keskinliginde azalma meydana gelirse psodoefedrin kesilmelidir.

Posterior geri doniisiimlii ensefalopati sendromu (PRES) ve geri doniisiimlii serebral
vazokonstriksiyon sendromu (RCVS):

Psddoefedrin igeren ilaglarin kullanimiyla PRES ve RCVS vakalari bildirilmistir. (bkz.B6lim
4.8) Risk, siddetli veya kontrol altina alinamayan hipertansiyon veya siddetli akut ya da
kronik bobrek hastaligi/bobrek yetmezligi bulunan hastalarda artmaktadir. (bkz. Bolim 4.3
Kontrendikasyonlar)

Asagida belirtilen semptomlarin ortaya ¢ikmasi halinde psddoefedrin kullanimi birakilmali ve
acilen tibbi yardim alinmalidir; ani siddetli bas agris1 veya gok giiriiltiisii tarzinda bas agrisi
(kisa siirede baslayan ve ¢ok kisa siirede en yiiksek siddete ulasan bas agrisi), mide bulantisi,
kusma, konflizyon, nobet ve/veya gorme bozukluklari. Bildirilen PRES ve RCVS vakalarinin
cogu ilacin kullaniminin birakilmasi ve uygun tedavi uygulamasinin ardindan diizelmistir.

Klorfeniramin maleat

Klorfeniramin, antikolinerjik etkileri olan diger ilaglarla birlikte, epilepsi, glokom dahil goz
ici basing artis1, prostat hipertrofisi; siddetli hipertansiyon veya kardiyovaskiiler hastalik;
bronsit, brongektazi ve astim; karaciger yetmezligi; bobrek yetmezligi durumlarinda dikkatli
kullanilmalidir. Cocuklarda ve yaslilarda norolojik antikolinerjik etkilerin ve paradoksal
uyarilmanin (6rn. enerji artis1, huzursuzluk, sinirlilik) goriilme olasiligi daha yiiksektir. Kafa
karigiklig1 olan yasl hastalarda kullanmaktan kaginin.

Klorfeniraminin antikolinerjik 6zellikleri baz1 hastalarda uyusukluk, bas donmesi, bulanik
gorme ve psikomotor bozukluga neden olabilir ve bu durum ara¢ ve makine kullanma
becerisini ciddi sekilde etkileyebilir.

Anksiyolitikler ve hipnotikler gibi sedasyona neden olan ilaglarla es zamanli kullanim sedatif
etkilerde artisa neden olabilir, bu nedenle klorfeniramini bu ilaglarla es zamanli almadan 6nce
tibbi tavsiye alinmalidir.

Alkoliin etkileri artabilir ve bu nedenle es zamanli kullanimdan kaginilmalidir.

Antihistaminik iceren Oksilirik ve soguk alginligi ilaglar1 da dahil olmak iizere diger
antihistaminik i¢eren {iriinlerle birlikte kullanilmamalidir.

Cocuklar ve yaglilar norolojik antikolinerjik yan etkilere ve paradoksal eksitasyona daha
duyarhdir (enerji artisi, huzursuzluk, sinirlilik gibi belirtiler). Biling bulaniklig1 (konfiizyon)
yasayan yagl hastalarda kullanmaktan kaginilmalidir.

Parasetamol, psddoefedrin hidrokloriir veya klorfeniramin maleat iceren diger ilaclarin
TYLOL HOT PEDIATRIK ile eszamanli kullanimindan kacinilmalidir.

Bu tibbi {iriin her bir posette 225 mg sodyum bikarbonat, 22,5 mg sodyum karbonat (anhidr)
ve 5 mg sodyum benzoat ihtiva eder, bu da DSO tarafindan 6nerilen giinliik maksimum
sodyum aliminin %3,6'sma esittir. Bu iiriiniin maksimum giinliik dozu, DSO tarafindan
Onerilen giinlik maksimum sodyum aliminin %14,434’tine esittir. TYLOL HOT



PEDIATRIK, sodyum agisindan yiiksek olarak kabul edilir. Bu durum 6zellikle diisiik tuzlu
diyet uygulayanlar i¢in dikkate alinmalidir.

Bu tibbi {iiriin sukroz igerir. Nadir kalitimsal fruktoz intoleransi, glikoz- galaktoz
malabsorpsiyon veya siikraz-izomaltaz yetmezligi problemi olan hastalarin bu ilaci
kullanmamalar1 gerekir.

Bu tibbi iiriin renklendirici olarak sunset sarisi icermektedir. Alerjik reaksiyonlara sebep
olabilir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Parasetamol

Kolestiramin:

Parasetamoliin emilim hizi kolestiramin tarafindan azaltilir. Bu nedenle, maksimal analjezi
gerekiyorsa kolestiramin bir saat icinde alinmamalidir.

Metoklopramid ve Domperidon:
Parasetamoliin emilimi metoklopramid ve domperidon tarafindan artirilir. Ancak, es zamanh
kullanimdan kaginilmasi gerekmez.

Varfarin:
Varfarin ve diger kumarinlerin antikoagiilan etkisi, parasetamoliin uzun siireli diizenli
kullanimi ile artmis kanama riski ile artabilir; ara sira alinan dozlarin 6nemli bir etkisi yoktur.

Kloramfenikol:
Plazma kloramfenikol konsantrasyonunda arts.

Flukloksasilin:

Parasetamol flukloksasilin ile birlikte kullanildiginda dikkatli olunmalidir, ¢iinkii es zamanl
alim Ozellikle risk faktorleri olan hastalarda yiiksek anyon ag¢ii metabolik asidozu ile
iliskilendirilmistir (bkz. Béliim 4.4 Ozel kullanim uyarilar1 ve dnlemleri)

Asint alkol tiiketimi halinde, terapotik dozlarda bile parasetamol alinmasi da karaciger
hasarina neden olabilir.

Psodoefedrin hidrokloriir

TYLOL HOT PEDIATRIK, MAOI/RIMA alanlarda kullanilmamalidir.

Monoamin oksidaz inhibitdrleri ile tedavi edilen hastalara veya bu tedavinin kesilmesinden
sonraki 14 giin i¢inde verilmemelidir. Trisiklik antidepresanlar gibi antikolinerjik ilaglarin
etkilerini artirabilir. Dijitalize hastalarda aritmi olasiligini artirabilir. Ergot alkaloidlerinin
vazokonstriktor etkilerini artirabilir.

Klorfeniramin maleat

Klorfeniramin ile hipnotiklerin veya anksiyolitiklerin es zamanli kullanim1 sedatif etkilerde
artisa neden olabilir, bu nedenle bu ilaglarla es zamanl olarak klorfeniramin almadan 6nce
tibbi tavsiye alinmalidir.

Klorfeniramin, fenitoin metabolizmasini inhibe eder, bu nedenle fenitoin toksisitesine
neden olabilir.



Klorfeniraminin antikolinerjik etkileri MAOI'ler tarafindan artirilir (bkz. Bolim 4.3
Kontrendikasyonlar).

Antihistaminikler derideki histamin yanitin1 baskilayabilecegi i¢in alerji testleri yapilmadan
birkag¢ glin 6nce kesilmelidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyonda bir etkilesim ¢aligmasi yapilmamustir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

TYLOL HOT PEDIATRIK, parasetamol, klorfeniramin ve psddoefedrin’in yetiskin
dozlarinin yarisini igeren ¢ocuklarin kullanimina yonelik bir kombinasyondur. Bu nedenle,
yetigkinlerin 2 kat1 doz alarak kullanilabilecegi s6z konusu olabileceginden asagidaki bilgiler
verilmistir.

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlara verilirken tedbirli olunmalidir.

Gebelik donemi
TYLOL HOT PEDIATRIK icin, gebelikte maruz kalmaya iliskin klinik veri mevcut degildir.

Parasetamol

Hamile kadinlarla ilgili ¢ok sayida veri ne malformatif ne de feto/neonatal toksisiteye isaret
etmektedir. Rahim i¢inde parasetamole maruz kalan ¢ocuklarda norogelisim iizerine yapilan
epidemiyolojik calismalar kesin olmayan sonuglar gostermektedir. Klinik olarak ihtiyag
duyulmas1 halinde, parasetamol hamilelik sirasinda kullanilabilir, ancak miimkiin olan en kisa
siire ve miimkiin olan en diisiik siklikta en diisiik etkili dozda kullanilmalidir.

Psodoefedrin

Psodoefedrinin hamile kadinlarda kullanimina iliskin simirli sayida veri bulunmaktadir.
Gebeligin ilk ii¢ ayinda psddoefedrin kullanimi1 gastrosizis (bagirsak fitiklagsmasi ile karin
duvarinda gelisimsel bir kusur) ve ince bagirsak atrezisi (ince bagirsagin konjenital
tikaniklig1) sikliginda artis ile iligkilendirilmistir. Ps6doefedrinin vazokonstriiktif 6zellikleri
nedeniyle uteroplasental dolasimda azalmaya neden olabilir.

Psddoefedrin hamilelikte tavsiye edilmez.

Klorfeniramin

Klorfeniraminin gebelerde kullanimu ile ilgili yeterli bilgi mevcut degildir. Insanlar igin
potansiyel riski bilinmemektedir. 3. Trimesterde kullanimi yenidoganlarda veya prematiir
bebeklerde reaksiyonlara sebep olabilir. Klorfeniramin gebelik doneminde tavsiye edilmez.

TYLOL HOT PEDIATRIK, gebelik doneminde yalnizca doktor tavsiyesi ile ve ilacin
risk/fayda oran1 goz oniine alinarak kullanilmalidir.



Laktasyon donemi

Parasetamol
Parasetamol anne siitiine geger ancak klinik olarak anlamli bir miktarda degildir. Mevcut
yayimlanmis veriler emzirmeyi kontrendike etmemektedir.

Psodoefedrin

Psddoefedrin’in insan siitiine gectigi bildirilmistir. Anne tarafindan aliman dozun kiiciik bir
yilizdesi emzirilen bebege gecebilir. Emzirilen bebeklerde huzursuzluk ve uyku bozukluklar
bildirilmistir. Ayrica psddoefedrin laktasyonu baskilayabilir. Emzirme doneminde kullanimi
Onerilmez.

Klorfeniramin maleat

Klorfeniramin maleat ve diger antihistaminikler laktasyonu inhibe edebilir.

Klorfeniramin maleat anne siitiine 6nemli miktarda geger; bu diizeyde ilacin bebek i¢in zararh
etki olusturdugu bilinmemekle beraber kullanilmamasi 6nerilir.

TYLOL HOT PEDIATRIK, eger hekim ilacin emziren anneye saglayacagi yararin, emzirilen
bebek tizerindeki riskini hakli gésterecegine inantyorsa dikkatle kullanilmalidir.

Ureme yetenegi/Fertilite
TYLOL HOT PEDIATRIK’in iireme yetenegi iizerindeki etkisi ile ilgili klinik ¢alisma
bulunmamaktadir.

4.7. Arac ve makine kullanim iizerindeki etkiler

TYLOL HOT PEDIATRIK uyusukluga, baz1 hastalarda ise bas donmesi veya somnolansa
neden olabilir. Bu nedenle hastalar ara¢ veya makine kullanirken dikkatli olmalar1 konusunda
uyarilmalidirlar. Uyku hali, sedatifler, trankilizanlar ve alkollii i¢eceklerin kullanimiyla
artabilir.

4.8. lIstenmeyen etkiler

Siklik siniflandirmasi asagidaki gibidir:

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Parasetamoliin istenmeyen etkileri genellikle hafiftir. 10 g’in iizerinde alinmas1 durumunda
toksisite gortilmesi muhtemeldir.

SISTEM Advers SIKLIK

ORGAN SINIFI | reaksiyonlar Parasetamol Psodoefedrin Klorfeniramin

Kan ve lenf | Anemi Cok seyrek Bilinmiyor

sistemi Hemolitik anemi Cok seyrek Bilinmiyor

hastaliklan Methemoglobinemi | Cok seyrek Bilinmiyor
Trombositopeni Cok seyrek Bilinmiyor
Trombositopenik Cok seyrek Bilinmiyor
purpura
Lokopeni Cok seyrek Bilinmiyor
Notropeni Cok seyrek Bilinmiyor
Pansitopeni Cok seyrek Bilinmiyor




Agraniilositoz

Cok seyrek

Bilinmiyor

Bagisiklik sistemi
hastahklar

Alerjik
reaksiyonlar

Seyrek

Bilinmiyor

Anafilaksi

Cok seyrek

Anafilaktik
reaksiyonlar

Bilinmiyor

Deri dokiintiileri

Cok seyrek

Anjiyoddem

Cok seyrek

Bilinmiyor

Stevens  Johnson
sendromu

Cok seyrek

Toksik Epidermal
Nekroliz dahil
olmak lizere
kutanoz asiri
duyarhlik
reaksiyonlari

Cok seyrek

Lyell sendromu

Seyrek

Bronkospazm

Bilinmiyor

Pozitif alerji testi

Bilinmiyor

Immiin
trombositopeni

Bilinmiyor

Metabolizma ve
beslenme
hastaliklar:

Anoreksi

Bilinmiyor

Psikiyatrik
hastahklar

Sinirlilik

Yaygin

Bilinmiyor*

Insomnia

Yaygin

Yorgunluk

Yaygin olmayan

Telas hali

Yaygin olmayan

Ajitasyon

Yaygin olmayan

Haliisinasyon

Seyrek®

Paranoid deliizyon

Seyrek

Eksitabilite

Seyrek

Heyecan

Bilinmiyor*

Depresyon

Bilinmiyor

Kabuslar

Bilinmiyor*

Konfiizyon

Bilinmiyor*

Sinir sistemi
hastaliklar:

Bas agris1

Yaygin

Bilinmiyor

Yaygin

Bas donmesi

Yaygin

Yaygin

Somnolans

Yaygin

Cok yaygin

Parestezi

Yaygin

Dikkat bozuklugu

Yaygin

Anormal
koordinasyon

Yaygin

Santral sinir
sistemi

stimiilasyonu

Bilinmiyor

Ensefalopati

Bilinmiyor

Insomnia

Bilinmiyor

Yaygin

Huzursuzluk

Seyrek




Tremor

Bilinmiyor

Bilinmiyor

Sersemlik

Yaygin

[rritabilite

Bilinmiyor

Seyrek

Anksiyete

Bilinmiyor

Konsantre
olamama

Seyrek

Sedasyon

Cok yaygin

Cocuklarda
paradoksikal
eksitasyon

Bilinmiyor

Yaslilarda
konfiizyonel psikoz

Bilinmiyor

Posterior geri
doniisiimlii
ensefalopati
sendromu (PRES)
(bkz. Boliim 4.4)

Bilinmiyor

Geri  dontlistimlii
serebral
vazokonstriksiyon
sendromu (RCVS)
(bkz. Bolim 4.4)

Bilinmiyor

GOz hastaliklan

Bulanik gérme

Yaygin

Iskemik optik
ndropati

Bilinmiyor

Kulak ve i¢ kulak
hastaliklar

Tinnitus

Bilinmiyor

Kardiyak
hastaliklar

Tasikardi

Seyrek

Bilinmiyor

Hipertansiyon

Seyrek

Diger kardiyak
disritmiler

Seyrek

Palpitasyon

Seyrek

Bilinmiyor

Aritmi

Seyrek

Bilinmiyor

Hipotansiyon

Seyrek

Vaskiiler
hastaliklar

Kan basinci artisi

Seyrek*

Hipotansiyon

Bilinmiyor

Solunum, gogiis
bozukluklarn ve
mediastinal
hastahklar

Ust solunum yolu
enfeksiyon
belirtileri

Yaygin

Analjezik astim
sendromu da dabhil
astim

Seyrek

Bronkospazm

Cok seyrek

Brongiyal
salgilarda
yogunlagma

Bilinmiyor

Gastrointestinal
hastahklar

Bulant1

Yaygin

Bilinmiyor

Yaygin

Kusma

Yaygin

Bilinmiyor

Bilinmiyor




Iskemik kolit

Bilinmiyor

Dispepsi

Yaygin

Seyrek

Flatulans

Yaygin

Karin agrisi

Yaygin

Bilinmiyor

Konstipasyon

Yaygin

Gastrointestinal
kanama

Yaygin
olmayan

Diyare

Seyrek

Bilinmiyor

Ag1z kurulugu

Bilinmiyor

Yaygin

Hazimsizlik

Bilinmiyor

Hepato-biliyer
hastalhiklar

Hepatik fonksiyon
bozukluk

Cok seyrek

Sarilik dahil hepatit

Bilinmiyor

Deri ve deri alti
doku hastaliklar

Deri dokiintiisi

Seyrek

Bilinmiyor

Kasint1

Seyrek

Urtiker

Seyrek

Bilinmiyor

Bilinmiyor

Alerjik 6dem

Seyrek

Anjiyoddem

Seyrek

Akut jeneralize
eksantematoz
plstiilozis

Seyrek*

Eritema multiform

Seyrek

Stevens-Johnson
sendromu

Seyrek*

Toksik  epidermal
nekroliz (fatal
sonuclar dahil)

Seyrek*

Akut jeneralize
ekzantematoz
pustiloz  (AGEP)
dahil olmak iizere
siddetli deri
reaksiyonlari

Bilinmiyor

Deri dokiintiileri

Seyrek

Hipersensitivite
reaksiyonlari

Seyrek

Diger
sempatomimetikler
le ¢apraz reaksiyon

Seyrek

Alerjik dermatit

Seyrek®

Eksfoliyatif
dermatit dahil
alerjik reaksiyonlar

Bilinmiyor

Bilinmiyor

Fotosensitivite

Bilinmiyor

Deri reaksiyonlari

Cok seyrek

Bilinmiyor

Kas-iskelet
bozukluklari, bag
doku ve kemik

Kas segirmesi

Bilinmiyor

Kas giicsiizligii

Bilinmiyor
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hastaliklar
Bobrek ve idrar | Papiler nekroz Yaygin
hastahiklar olmayan?

Diziiri Yaygin olmayan

Uriner retansiyon Bilinmiyor® Bilinmiyor
Genel Yorgunluk Yaygin
bozukluklar  ve | Gogiis sikigsmasi Bilinmiyor
uygulama
bolgesine iliskin
hastahiklar

! Parasetamoliin ¢ok miktarda alinmas1 durumunda

? Parasetamoliin uzun siire kullanilmas1 durumunda

3 Ozellikle ¢cocuklarda

4 Sistolik kan basinci artist gdzlenmistir. Terapédtik dozlarda psddoefedrinin kan basinci
tizerindeki etkisi klinik olarak anlamli degildir.

5 Psddoefedrin kullanimi ardindan bronkospazm, anjiyoddem gibi sistemik belirtileri olan/
olmayan c¢esitli alerjik deri reaksiyonlar bildirilmistir.

® Erkek hastalarda iiriner retansiyon (&nceden mevcut bir prostatik biiyiime durumu
hazirlayict bir faktor olabilir.)

*Cocuklar ve yaslilar norolojik antikolinerjik etkileri ve paradoksal uyarilma (6rn. artan
enerji, huzursuzluk, sinirlilik) yasama olasilig1 daha yiiksektir.

Siipheli advers reaksiyonlarinin raporlanmasi:

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiikk 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri 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

Parasetamol

Parasetamol ile doz agimini takiben gozlenen durumlarla ilgili deneyim, genellikle 24 ila 48
saat sonra karaciger hasarina isaret eden klinik belirtilerin meydana geldigini ve bunun 4 ila 6
giin sonra en yiiksek diizeyine ulastigina isaret etmektedir.

Parasetamol doz asimi, karaciger nakli ya da 6liime neden olabilen karaciger yetmezligine yol
acabilir. Akut pankreatit genellikle hepatik fonksiyon bozuklugu ve karaciger toksisitesi ile
birlikte gézlenmistir.

Ek olarak, parasetamol doz asimi akut bobrek yetmezliginin belirti ve semptomlarina neden
olabilir. Belirti ve semptomlar serum iire, kreatinin ve potasyum seviyelerinde yiikselme,
artmis kan basinci, konfiizyon bulant1 ve kusmayi igerebilir. Bununla birlikte, bobrek hasari
karaciger hasarina sekonder olabilir veya parasetamol doz agimindan sonraki 24 ila 72 saat
icinde tek veya birincil toksik bulgu olabilir.

Yetiskinlerde 10 gram {izerinde kullanilmasi1 halinde toksisite gelisme olasilig1 vardir. Eger

risk faktorleri mevcutsa (bkz. asagida verilmistir), 5 gram veya daha fazla parasetamol
alinmasi karaciger hasarina neden olabilir.
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Risk faktorleri:

Eger hasta,

- Karbamazepin, fenobarbiton, fenitoin, primidon, rifampisin, St. John’s Wort (Sar1 kantaron
otu) veya karaciger enzimlerini indiikleyen diger ilaglarla uzun dénem tedavi goriiyorsa

Veya
- Diizenli olarak 6nerilen dozlarin ¢ok iizerinde etanol tiiketiyorsa

Veya
- Glutatyon deplesyonu (6rn. Beslenme bozuklugu, sistik fibrozis, HIV enfeksiyonu, aclik,
kaseksi) olasilig1 varsa

Asir1 dozun zarar1 sirotik olmayan alkolik karaciger hastaligi olanlarda daha biyiiktiir.
Cocuklarda asir1 dozu takiben gelisen karaciger hasar1 goreceli olarak daha seyrektir.
Karaciger hiicre hasar1 ile birlikte parasetamol asir1 dozajinda normal erigkinlerde 2 saat
civarinda olan parasetamol yarilanma dmrii genellikle 4 saate veya daha uzun siirelere uzar.
14C-aminopirinden sonra '*CO2 atiliminda azalma bildirilmistir. Bu plazma parasetamol
konsantrasyonu veya yarillanma Omrii veya konvansiyonel karaciger fonksiyon testi
Olclimlerine nazaran parasetamol asir1 dozaji ile karaciger hiicre hasari1 arasindaki iliskiyi daha
1yi gosterir.

Parasetamole bagli fulminant karaciger yetmezligini takiben gelisen akut tiibiiler nekrozdan
dolay1 bobrek yetmezligi olusabilir. Bununla beraber, bunun insidansi baska nedenlerden
dolay1 fulminant karaciger yetmezIligi olan hastalarla karsilastirildiginda bu grup hastalarda
daha sik degildir. Seyrek olarak, ila¢ aldiktan 2-10 gilin sonra, sadece minimal karaciger
toksisitesine karsin renal tiibiiler nekroz olusabilir. Asir1 dozda parasetamol almis bir hastada
kronik alkol aliminin akut pankreatit gelismesine katkida bulundugu bildirilmistir. Akut asir1
doza ilaveten, parasetamoliin giinliik asir1 miktarlarda alimindan sonra karaciger hasart ve
nefrotoksik etkiler bildirilmistir.

Semptom ve belirtiler:
Solgunluk, anoreksi, bulanti ve kusma parasetamol doz asiminin sik goriilen erken
semptomlaridir. Hepatik nekroz parasetamol doz asiminin, dozla iligkili komplikasyonudur.

Hepatik enzimler yiikselebilir ve protrombin zamani 12 ila 48 saat i¢inde uzar fakat klinik
semptomlar ilacin alimini takiben 1 ila 6 giin i¢inde belirgin olmayabilir. Bu durum
hepatomegali, karaciger hassasiyeti, sarilik, akut karaciger yetmezligi ve hepatik nekrozu
icerebilir. Glukoz metabolizmasinda anormallikler ve metabolik asidoz goriilebilir. Kan
bilirubini, hepatik enzimler, INR, protrombin zamani, kan fosfat ve kan laktat degerlerinde
artis olabilir. Agir zehirlenmeler karaciger yetmezligi ensefalopati, hemoraji, hipoglisemi,
serebral 6dem ve Oliime kadar ilerleyebilir. Kasik agrisi, hematiiri ve proteiniiri ile belirgin,
akut tiibiiler nekrozla birlikte akut bobrek yetmezligi, karaciger hasar1 olmaksizin gelisebilir.
Kardiyak aritmiler ve pankreatit raporlanmistir.

Tedavi:

Hastay1 gecikmis hepatoksisiteye karsi korumak i¢in doz asimi semptomlart mevcut olmasa
bile parasetamol asir1 dozu hemen tedavi edilmelidir. Bunun i¢in intravendz Nasetilsistein
veya oral metionin vermek gerekebilir.
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Eger doz asimi 1 saat iginde olmugsa aktif komiir ile tedavinin diisiiniilmesi gerekir. Oral
alimi takiben 4. saatte veya daha sonra plazma parasetamol konsantrasyonunun Olg¢iilmesi
gerekir (daha 6nceki konsantrasyonlar giivenilir degildir).

Parasetamoliin oral alimindan sonraki 24 saate kadar N-asetilsistein ile tedavi kullanilabilir
bununla birlikte maksimum koruyucu etki, oral alimi izleyen 8. saate kadar elde edilir.
Antidotun etkililigi bu siire sonrasinda dik bir diisiis gosterir. Thtiya¢ halinde hastaya, yaygin
olarak kullanilan dozaj plani dogrultusunda intraven6z N-asetilsistein verilmesi gerekir. Eger
kusma sorunu yoksa hastane disindaki uzak bolgelerde oral metionin uygun bir alternatif
olabilir. Oral alimdan sonraki 24 saatin Otesinde ciddi hepatik fonksiyon bozuklugu ile
bagvuran hastalarin kontrolii konusunda NPIS ile goriisiilmelidir.

Psodoefedrin

Semptomlar:

Psodoefedrin doz asiminda belirtileri arasinda sinirlilik, huzursuzluk, aritmi, hipertansiyon,
idrar yapma gii¢liigli, bulanti, kusma, susama ve kasilmalar ortaya ¢ikabilir.

Tedavi:

Ciddi doz asimlarinda gastrik lavaj ve aspirasyon yapilmalidir. Ozellikle kardiyovaskiiler ve
solunum sistemi ile ilgili semptomatik ve destekleyici dnlemler alinmalidir. Konviilsiyonlar
intravendz diazepam ile kontrol altina alinmalidir. Klorpromazin, belirgin heyecan ve
haliisinasyonlar1 kontrol etmek i¢in kullanilabilir. Siddetli hipertansiyonun fentolamin gibi bir
alfa-adrenoreseptor bloke edici ilag ile tedavi edilmesi gerekebilir. Kardiyak aritmileri kontrol
etmek i¢in bir beta bloker gerekebilir.

Klorfeniramin maleat

Semptomlar: Klorfeniraminin tahmini 6ldiiriicii dozu 25 ila 50 mg/kg viicut agirligidir.
Sedasyon, SSS paradoksal stimiilasyonu, toksik psikozis, nobet, apne, konviilsiyonlar,
antikolinerjik etkiler, distonik reaksiyonlar ve aritmi dahil kardiyovaskiiler kolaps.

Tedavi:

Kardiyak, solunum, bdbrek ve karaciger fonksiyonlar1 ile sivi ve elektrolit dengesine 6zel
dikkat gosterilerek semptomatik ve destekleyici 6nlemler alinmalidir.

Asir doz oral yolla alindiysa, kullanim i¢in herhangi bir kontrendikasyon yoksa ve asir1 doz
yakin zamanda alindiysa aktif kdmiir ile tedavi diislintilmelidir (tedavi, alimdan sonraki bir
saat i¢inde verilirse en etkilidir).

Hipotansiyon ve aritmiler tedavi edilmelidir. SSS konviilsiyonlar1 IV diazepam ile tedavi
edilebilir.

Ciddi durumlarda hemoperfiizyon kullanilabilir.
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5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapdtik grup: Analjezik-antipiretik (parasetamol), Sistemik nazal dekonjestan

(psodoefedrin HCI) ve Sistemik antihistaminik (klorfeniramin maleat) kombine
ATC kodu: RO5X

Etki mekanizmasi:

Parasetamol

Parasetamol, analjezik ve antipiretik bir ajandir. Parasetamoliin terapotik etkilerinin,
siklooksijenaz enziminin inhibisyonu sonucu prostaglandin sentezinin inhibisyonuna bagli
oldugu diisiiniilmektedir. Parasetamoliin  periferik  siklooksijenaza oranla santral
siklooksijenaz tizerine daha etkili inhibitér oldugunu gosteren kanitlar vardir. Parasetamoliin
analjezik ve antipiretik Ozellikleri vardir fakat sadece zayif anti-enflamatuvar ozellikler
gosterir. Bu durum; enflamatuvar dokularin diger dokulara oranla daha yiiksek seviyelerde
hiicresel peroksitler icermesi ve bu hiicresel peroksitlerin parasetamoliin siklooksijenaz
inhibisyonunu 6nlemesiyle agiklanabilir.

Psodoefedrin HC1

Psodoefedrin, adrenerjik reseptorler iizerine dogrudan veya dolayli sempatomimetik
aktiviteye sahiptir ve etkili bir {ist solunum yollar1 dekonjestanidir. Alfa ve beta adrenerjik
aktiviteye ve merkezi sinir sistemi tizerinde uyarici etkiye sahiptir.  Psddoefedrinin
sempatomimetik etkisi vazokonstriksiyona neden olur ve bu da burun tikanikligini giderir.

Klorfeniramin maleat

Klorfeniramin maleat; giiclii bir antihistaminiktir (H1-antagonist). Antihistaminikler,
dokulardaki histamin Hl1-reseptor bolgelerinin rekabet¢i geri dontigiimlii blokaji yoluyla
histaminin viicuttaki etkilerini azaltir veya ortadan kaldirir. Klorfeniramin ayrica
antikolinerjik aktiviteye sahiptir.

Antihistaminikler histamin, prostaglandinler ve lokotrienlerin salinimini 6nlemek icin etki
gosterir ve inflamatuar mediatorlerin gociinii 6nledigi gosterilmistir. Klorfeniraminin etkileri
arasinda diiz kas tlizerindeki histamin inhibisyonu, kapiller gegirgenlik ve dolayisiyla alerji ve
anafilaksi gibi asir1 duyarlilik reaksiyonlarinda 6dem ve kabarikligin azaltilmasi yer alir.

5.2. FarmakoKkinetik ozellikler
Genel Ozellikler

Parasetamol

Parasetamol gastrointestinal sistemden hizla ve neredeyse tamamen emilir. Plazmadaki
konsantrasyon 30 ila 60 dakika i¢inde zirveye ulasir ve plazma yarilanma omrii terapdtik
dozlardan sonra 1 - 4 saattir. Parasetamol ¢cogu viicut sivisinda nispeten esit olarak dagilir.
[lacin plazma proteinlerine baglanmas1 degiskendir; akut zehirlenme sirasinda karsilasilan
konsantrasyonlarda %20 ila 30 oraninda baglanabilir. Terap6tik dozlar takiben ilacin %90 -
%1001 1ilk giin i¢inde idrarda geri kazamilabilir. Bununla birlikte, hemen hemen hi¢
parasetamol degismeden atilmaz ve biiylik kismi1 hepatik konjugasyondan sonra atilir.

Psodoefedrin hidrokloriir

Psodoefedrin, oral uygulama sonrasinda herhangi bir presistemik metabolizma olmadan,
gastrointestinal kanaldan hizlica ve tamamen emilir.
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Monoamin oksidaz tarafindan metabolize edilmeye direnclidir ve biiyiik 6l¢iide degismeden
idrarla atilir. Psddoefedrinin plazma yarilanma omrii (ti2) 5 ila 8 saattir ancak idrarla
eliminasyonu ve dolayistyla yar1 6mrii pH'a baglidir.

Psddoefedrinin goriinen dagilim hacmi (Vd/F) yaklasik 2,8 L/kg’dr.

Dogrusallik ve dogrusal olmayan durum:
Veri mevcut degildir.

Klorfeniramin maleat

Klorfeniramin, oral uygulamay1 takiben mide-bagirsak kanalindan iyi emilir. Etkiler 30
dakika icinde gelisir, 1 ila 2 saat i¢cinde maksimuma ulasir ve 4 ila 6 saat siirer. Plazma
yarilanma 0mriiniin 12 ila 15 saat oldugu tahmin edilmektedir.

Plazma proteinlerine biiyiik oranda baglanir.

Karacigerde belirgin oranda ilk-ge¢is metabolizmasina ugrar. Klorfeniramin yiiksek oranda
metabolize edilir ve idrarla metabolitler halinde atilir. Metabolitleri desmetil ve didesmetil
klorfeniramindir. Oral dozun yaklasik %22'si idrarla degismeden atilir. Digkida sadece eser
miktarda bulunmustur.

5.3. Kilinik oncesi giivenlilik verileri

Parasetamol
Ureme ve gelismeye yonelik toksisitenin degerlendirilmesi icin su anda kabul edilen
standartlar1 kullanan geleneksel calismalar mevcut degildir.

Psodoefedrin hidrokloriir
Klinik 6ncesi veri bulunmamaktadir.

Klorfeniramin maleat
Yeterli klinik 6ncesi deneyim bulunmamaktadir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Sitrik asit (anhidr)

Tartarik asit

Sodyum bikarbonat

Sodyum karbonat (anhidr)

PVP K 30

Pudra seker

Rafine seker

Sodyum benzoat (E211)

Kinolin saris1, CI No. 47005
Sunset saris1 (E110)

Toz portakal aromasi

6.2. Gecimsizlikler
Bakiniz 4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
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6.3. Raf omrii
36 ay

6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler
25°C’nin altindaki oda sicakliginda ve ambalajinda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

PET /Al/ LLDPE posetlerde ambalajlanir.
6, 12 ve 24 poset iceren ambalajlarda.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamais {irtinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y&netmeligi’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBIi

NOBEL ILAC SANAYII VE TICARET A.S.
Inkilap Mah. Dr.Adnan Biiyiikdeniz Cad. No:14
34768 Umraniye / ISTANBUL

Tel: (216) 633 60 00

Faks: (216) 633 60 01-02

8. RUHSAT NUMARASI
202/42

9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHI
[k ruhsat tarihi: 17/04/2003
Ruhsat yenileme tarihi: 28/04/2015

10. KUB’UN YENILENME TARiHI
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