KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
DIAZEM 10 mg/2mli.M./i.V. Ampul

2. KALITATIF VE KANT ITAT iF BILE SiM
Her 2 ml'lik ampul;

Etkin madde:

Diazepam 10.0 mg
Yardimci maddeler:

Propilen glikol 828.0 mg
Etil alkol 170.8 mg
Sodyum benzoat 96.0 mg
Benzoik asit 3.7 mg
Benzil alkol 31.4 mg
Hidroklorik asit pH: 6.2-7.0

Yardimci maddeler icin, 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Enjeksiyonluk ¢ozelti

Hemen hemen renksiz, acik sari renkli, karaktérigtkulu, berrak ¢cozelti

4. KLINiK OZELL iKLER i
4.1. Terapotik endikasyonlari
DIAZEM:

Orta ve ileri derecede psikondrotik reaksiyonlarda
Alkol abstinansi sendromunda

Adale spazmlarini gidermek igin

Endoskopik glemlerden 6nce

Status epileptikus ve nuksedehrkonvilsif ndbetlerde

Preoperatif medikasyonda kullanilir.
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4.2. Pozoloji ve uygulamaekli

Pozoloji/uygulama siklgi ve suresi:

» Orta derecede psikondrotik reaksiyonlarda:

Sadece gerginlik-anksiete ile veya depresif b#itiajitasyon, huzursuzluk ve psikofizyolojik
rahatsizliklarla kendini gosteren durumlarda 2-5 . veyai.V. olarak verilir ve bu doz
gerekirse 3-4 saatte bir tekrar edilir.

« Ileri derecede psikonorotik reaksiyonlarda:

Depressif belirtiler ile birlikte veya tek baa gorulen anksiete, endive ajitasyon hallerinde
I.M. veyai.V. olarak 5-10 mg verilir. Bu doz gerekirse 3-4ata bir tekrar edilir.

» Alkol abstinansi sendromunda:

Akut ajitasyon, tremor, delirium tremens ve halasyonlarin 6nlenmesinde ve tablgetekuil
ettikten sonra semptomlarin gideriimesiridd. veyai.V. yoldan 10 mg olarak verilir. Bu doz
gerekirse 3-4 saatte bir tekrarlanabilir.

» Adale spazmlarini gidermek icgin:

Once 5-10 md.M. veyal.V. olarak verilir ve bu doz, gerekirse 3-4 sadtietekrar edilebilir.
Tetanozda daha ytksek dozlar gerekebilir.

» Endoskopik glemlerden dnce:

Prosedirden hemen 6nt&&. yoldan cok yavaolarak, arzu edilen sedasyonslsmana kadar
verilir. Genellikle 10 mg yeterli olur ancak birtk narkotik ilaglar kullaniimiyorsa bu doz 20
mg’a kadar arttirilabilir.V. uygulamanin mimkin olmagiihallerde endoskopiden 30 dakika
oncel.M. yoldan 5-10 mg olarak verilmelidir.

Birlikte narkotiklerin kullaniimasi halinde bu ilgin dozu en az 1/3 oraninda azaltilmalidir.

» Status epileptikus ve niksedenr&konvilsif nébetlerde:

I.V. uygulama tercih edilir ancak bu mimkungitige I.M. yoldan da tatbik edilebiliri.V.
uygulama c¢ok yavaolarak yapiimalidir. Bgangicta 5-10 mg verilir. Bu doz geade 10-15
dakikada bir tekrarlanabilir ancak verilen toplaoz 80 mg’t amamalidir. Gergnde tedavi 2-3
saatte bir tekrarlanabilir ancak Diazepam’in aktifetabolitlerinin organizmada mevcut
olabilecei g6z 6nunde tutulmalidir. Kardiovaskuler rahatklal ve kronik akgter hastaliklari
olanlarda ¢ok dikkatli davraniimalidir.

* Preoperatif medikasyonda:

Cerrahi miidahalelerden dnce emdive akut stres mevcutsa, ameliyattan 30 dakika M.
veyal.V. olarak 5-15 mg verilir.

Uygulama sekili:

Diazem intraven6z veya intramuskuler uygulama igind
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Ozel poptilasyonlara ilskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi: Karaciger ve bobrek fonksiyon bozulgu olanlarda dikkatle
kullaniimalidir.

Pediyatrik popilasyon:

» Tetanozda:

2-5 ya arasindaki cocuklard:M. veyal.V. (3 dakikalik bir strede verilmelidir) olarak2Lmg
verilir. Bu doz 3-4 saatte bir tekrarlanabilir.

5 yasindan blyuk gocuklard:M. veyal.V. (3 dakikalik bir siirede verilmelidir) olarak1® mg
verilir. Bu doz 3-4 saatte bir tekrarlanabilir.

» Status epileptikus ve nuksedenr&onvilsif nobetlerde:

0.2-0.3mg/ kg IV (veya IM) veya yam yili bgina 1 mg verilir.

Geriyatrik populasyon: Bu hasta populasyonunddAYEM'i kullanilirken dikkat edilmelidir.

Yetiskin dozunun yarisi kadar kullaniimasi uygundur.

4.3. Kontrendikasyonlar

Diazem, aagidaki durumlarda kullaniimamalidir:

- Benzodiazepinlere ve preparatin kileinde yer alan maddelerin herhangi biringiria
duyarliligi olan kkilerde

- 6 ayliktan kiguk bebeklerde

- Akut alkol intoksikasyonunda

- Mental depresyonda (benzodiazepinler teirmakullanildiklarinda depresyonu arttirirlar)
- Miyastenia graviste

- Dar acili glokomda

- Psikoz durumlarinda

- Ciddi karacger yetmeziginde

- Ciddi solunum yetmezlinde

- Uykuda gecici solunum yetmegii

- Akut porfiri

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri
Acil durumlar dginda, ikinci bir ksinin her zaman intraven6z diazepam uygulamasiisdas
hastanin yaninda bulunmali ve enjeksiyondan samrazebir saat hastalar tibbi gézetim altinda

kalmalidir. 24 saat sureyle ara¢ ve makine kullanaiari énerilir.
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Diazepamin kas icine enjeksiyonu, 12 ve 24 saatisigde serum kreatinin fosfokinaz
aktivitesinde artia yol acabilir.

Kas icine enjeksiyonda 0Ozellikle gluteal kaslarg@zdpamin emilimi d&skenlik gosterebilir bu
nedenle intravenz uygulamanin mimkin olrgakallerde bu yol kullaniimahdir.

Bobrek velveya karager fonksiyonu bozulmuyasli hastalar, diazepamin istenmeyen etkilerine
karsi hassas olabilir. Bu nedenle doz azaltiimasi dieoébilir.

Solunum depresyonu veya apne olgsie sinirli akgter rezervi olan hastalara diazepam
enjeksiyonu uygulanirken ¢ok dikkatli olunmalidir.

Myastenia gravis, porfiri, ilag veya alkol @anliligl ve damar serli olan hastalarda dikkatli
kullaniimalidir. Diazepam enjeksiyonu, kan basidésik hastalarda, kardiyovaskiler veya
serebrovaskuler komplikasyonlara yol acabiggeden dikkatle uygulanmalidir.

Diazemi alkolll ickilerle birlikte kullanmaktan setkniz, uyuklamaya neden olabilir.

Capraz hassasiyet:

Benzodiazepinlerden birine kahassasiyet mevcutsa diazepam icin de s6z konusudu

Genel uyarilar:

Ilag bazimliligina predispozisyonu olan hastalarda dikkatle kuhaaiidir.

Diger antikonvilsan ilaclarda ol@u gibi diazepam; konvulsif rahatsizliklarda ek tadalarak
kullanildiginda, konvilsiyon sikin veya Grand mal nobetlerinin artmasi hallerindendart
antikonvilzan ilag dozunun arttirilmasini gereltilie

Epileptik hastalarda diazepamin ani kesilmesi gmaadd ndbetlerinin siklik vesiddetini
arttirabilir.

Diazepamin santral sinir sistemini deprese edikisetden dolayl hastalar; diazepam tedavisi
esnasinda alkol ve santral sinir sistemini depeetes ilaclara kar uyariimalidir.

Karaciger ve bobrek fonksiyon bozuldu olanlarda dikkatle kullaniimalidir. Hipoalblminieia
sedatif etkiler artabilir. Kronik obstruktif pulmen rahatsizfii olanlarda solunum gugiini
arttirabilirler.

Pediatrik ve geriyatrik kullanimi:

Ozellikle kucik hastalar ve ya hastalar benzodiazepinlerin santral sinir sistel®
olusturduklari etkilere kan daha fazla hassastirlar. Yenigdolarda uzun sireli santral sinir
sistemi depresyonu aiturur.

Fiziksel ve psikolojik baimlilk:

Diazepamin ani kesilmelerinde, barbitiirat ve algddi maddelerin ani kesilmelerine benzer
sekilde konvulsiyonlar, tremor, karin ve kas kramplakusma ve terleme gibi belirtiler

gorulebilir. Bu nedenle her trlli uzun sireli tedavilag yava yava azaltiimalidir.
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« DIAZEM ampuller propilen glikol icermektedir. Bu nede, alkol benzeri semptomlara
neden olabilir.

» Bu tibbi Griinde 170.8 mg etanol (alkol) vardir; dlllkbazimhligi olanlar icin zararh olabilir.

* Bu tibbi Uriin 2 ml'de 1 mmol (23 mg)’dan daha adyson ihtiva eder; yani esasinda sodyum
icermedgi kabul edilmektedir.

+ DIAZEM, 2 mI'sinde 3.7 mg benzoik asit icermektedu nedenle, yeni dgnus bebeklerde
sarilik riskini artirabilir.

« DIAZEM 2 ml'sinde 31.4 mg benzil alkol icermektedftematiire bebekler ve yenigmlara
uygulanmamasi gerekir.

Bebeklerde ve 3 yana kadar olan ¢ocuklarda toksik reaksiyonlara vaflaktoid reaksiyonlara
sebebiyet verebilir.

e Bu drandn pH’sinin ayarlanmasinda hidroklorik &sitaniimistir.

4.5. Dier tibbi Urlnler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri

Antasidler ile birlikte kullanim absorpsiyon sur@siizatir.

Karbamazepin her iki ilacin da serum seviyeleritdebilir, etkileri azalir.

Simetidin diazepamin mikrozomal oksidasyonunu iateder. Etksiddetlenebilir.

Diger santral sinir sistemi depresanlari ile etlaldlir. Etki siddetlenir

Izoniazid birlikte kullanim ile diazepamin metabakyonu azalabilir.

Noromuskuler kasak blokerleri (kurar benzeri ilaglar, kas geticiler) ile aditif sinerji goralur.
Rifampin diazepamin metabolizasyonunu arttirabilir.

Alkol ile birlikte kullaniimasi uyuklamaya yol aciib.

Kesilme sendromu gelnesi riski, anksiyolitik veya hipnotik olarak reeetedilen
benzodiazepinlerin kombinasyonu ile artar.

Benzodiazepin ile birlikte kullanilmasi dopaminkrjiaglarin (levodopa), terapotik etkilerini
azaltabilir.

ltrakonazloe, ketokonazol ve flukonazol sitokrom 584izoenzim CYP3A4 inhibitorleri
oldugundan benzodiazepinlerin plazma duzeylerini arlirldy. Es zamanl kullanim ile
benzodiazepinlerin etkileri artabilir ve uzayabilBenzodiazepin dozunun azaltiimasi gerekli
olabilir.

Teofilin, diazepam metabolizmasini artirarak etkisizaltir.

Greyfurt suyu CYP3A4 inhibe eder ve diazepam plakmasantrasyonu artirarak sedasyon ve
amneziyi uzatabilir. Bu etkikgm, salikli bireylerde pek bir 6nem g§anasa da wilik ya da

karacger sirozu gibi dier faktorler advers etkilerin riskini artirabilir.
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4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi D’dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontroll (Kontrasepsiyon)

Hamileligin ilk O¢ ayinda kullanimi ile konjenital malformam riski artacgindan ¢ocuk
dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda kullanimi dnegz ve uygun bir dgum kontrol
yontemi uygulanmasi onerilir.

Gebelik donemi

Diazepam’in gebelik vel/veya fetus/yeni gdn (zerinde zararli farmakolojik etkileri
bulunmaktadir.

Diazem gerekli olmadikc¢a (bunungkdlar belirtiimelidir) gebelik doneminde kullanieimalidir.
Diazepam rahatlikla plasentaya gecer. Hangilelilk ¢ ayinda kullanimi ile konjenital
malformasyon riski artar. Bu yizden hamilelik simes risk/yarar orani dikkatli
degerlendirilmelidir. Bu arada benzodiazepin kullameni nadir olarak acil ihtiyag
duyuldyzundan, hamilelik stresinde genel olarak diazepaltarkunindan kaginmak gerekir.
Laktasyon donemi

Diazepam ve N-desmetildiazepam anne sitine ralaatpctginden, emziren kadinlarin bu
donemde bu ilaci kullanmaktan kaginmalari gerekir.

Ureme yetengi /Fertilite

Farelerde ve sicanlarda yapilan gakllarda, 80 mg/kg/giin diazepam dozunun fertilitgave
yavrularin yagama yeteng@ Uzerine herhangi bir advers etkisi bulunmgtmi (mg/m?2 olarak

tavsiye edilen maksimum insan dozunun ygkld 3 kati).

4.7. Ara¢ ve makine kullanimi Gzerindeki etkiler
Santral sinir sistemine etki eden bircok ila¢ gillmzepam dikkat ve uyaniklikta azalmaya yol

acabilecgi icin tasit surtculeri ve makine operatorleri icin tehliketinuglar yaratabilir.

4.8.1stenmeyen etkiler

Cok yaygin £1/10); yaygin ¥1/100 ila <1/10); yaygin olmayamr1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); cok seyrek (<1/10.000)iniiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi hastaliklar

Bilinmiyor: Notropeni

Psikiyatrik hastaliklar

Yaygin: Uyuklama, halsizlik, bitkinlik
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Seyrek: Mental konflizyon, mental depresyon, uykiglmada guclik, eksitasyon, sinirlilik veya
irritabilite gibi paradoksal reaksiyonlar

* Sinir sistemi hastaliklar

Seyrek: Ba agrisi, bg dénmesi, kongurken dilin dolamasi (disartri)
» GOz hastaliklan

Seyrek: Bulanik gérme veyaggir viziel dgisiklikler

» Gastrointestinal hastaliklar

Seyrek: Konstipasyon, kusma, bulanti

» Hepato-bilier hastaliklar

Seyrek: Sarilik

 Deri ve deri altl doku hastaliklari

Seyrek: Deri doktintileri ve kemma

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasgupheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasiyilti 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / rddngesinin surekli olarak izlenmesine
olanak sglar. Sa&lik meslei mensuplarinin herhangi bilipheli advers reaksiyonu Turkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gekmektedir. (www.titck.gov.tr; e-posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 12318 35 99)

4.9. Doz aimi ve tedavisi

Belirtiler:

Yuksek dozda uyuklama, mental konflizyon, ayaktahama, kongmada guclik, bradikardi,
solunum zayiflamasigal halsizlik gorilebilir.

Onlemler:

Hasta bilingli ise emesis mekanik olarak veya ekimtlie sglanir. Hasta bilingsiz ise gastrik
lavaj yapilabilir. Solunum, nabiz ve kan basincizlgimelidir. Serum uygulanabilir.
Hipotansiyoni.V. norepinefrin veya metaraminolle kontrol altimianabilir. Eksitasyon okursa

barbituratlar kullanilmamalidir. Dializin pek binémi yoktur.

5. FARMAKOLOJ iK OZELL IKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterap6tik gruBenzodiazepin tirevleri
ATC kodu: NO5BAO1
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Diazepam santral sinir sisteminde spesifik benzaian reseptorleriyle etkderek GABA’NIN
¢esitli sinapslardaki pre ve post sinaptik inhibisyoomumaksimize ederek etki ortaya koyar. 5-
HT ve noradrenerjik noronlardaki inhibisyonun arykéitik ve sedatif etkilerden sorumlu
olabilecgini gosteren cgtli calismalar mevcuttur. Kortikal benzodiazepin reseptdmiarise

antikonvilzan etkilerden sorumlu olabilgcéeri surilmektedir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler

Emilim: Diazepam buyuk bolimi (>%90) oral uygulamaninratdn emilmektedir. Diazepam
orta derece y#ai yemeklerle birlikte uygulanginda diazepamin emilim azalmakta veya
gecikmektedir.

Dagilim: Diazepam ve metabolitleri plazma proteinlerinesglkoranda ganmaktadir. Ayrica,
kan-beyin ve plasenta bariyerini gecerler. Diazepammetabolitleri anne siutiinde yalla
olarak maternal plazmanin 1:10 konsantrasyonu kbdamur. (dgum sonrasi 3-9 gunlerde).
Ilacin konsantrasyon zamagrisi profilindeki sapma oral uygulama sonrasindazktir.

Biyotransformasyon: Diazepam, karagerde biyotransformasyona gnayarak N-desmetil

diazepam, temazepam ve oksazepam gibi aktif meti@beldoniur.

Eliminasyon:Diazepamin eliminasyon yari émri olduk¢ca uzunBiszepamin eliminasyon yari
omri 20-70 saat, N-desmetil diazepamin 30-200 saxatazepamin 10-20 saat ve oksazepamin
5-15 saat oldgu disuindlurse ilacin kronik kullaniminda kisa sirede kiasyona grayacal
g0zonuane alinmalidir. Artik etki birakabilgoeden iyi bir hipnotik sayilmaz. Serbest ya da
konjuge formda, temel metabolitiggklinde idrarla atilir.

Dogrusallik/d@rusal olmayan durunVeri bulunmamaktadir.

5.3. Klinik 6ncesi guvenlilik verileri

Diazem 10 mg/2mi.M./I.V. Ampul’iin icerdgi etkin madde(ler) olan Diazepam Turkiye ve
Dunya’'nin ceitli Ulkelerinde yillardir kullaniimakta olup, hakikdaki tim bilgiler standart
monograflarin ve vademekum bilgilerinin yer &dkitaplarda yer almaktadir. Kullanimlari ile
gorilebilecek olumsuz etkiler ilgili bolumlerde pémaktadir (bkz. 4.4. Ozel kullanim uyarilari
ve onlemleri, 4.5. D¥er tibbi Griinler ile etkilgmler ve dier etkilaim sekilleri, 4.8.istenmeyen

etkiler, 4.9. Doz @ami ve tedavisi).
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6. FARMASOTIK OZELL IKLER

6.1.Yardimci maddelerin listesi

Propilen glikol

Etil alkol

Sodyum benzoat

Benzoik asit

Benzil alkol

Hidroklorik asit

Enjeksiyonluk su (y.m)

6.2. Gecgimsizlikler

Bulunmamaktadir.

6.3. Raf omru

48 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C’nin altindaki oda sicakginda, siktan koruyarak saklayiniz.
6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

Tip | camdan (dayanma gucu yuksek borosilikat cgapiims, halkali 2 ml'lik amber renkli
ampuller

Her bir karton kutu; 10 ve 100 adet 2 ml'lik ampgdrmektedir.

6.6. Baeri tibbi Uriinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel dnlemler
Kullanilmams olan urlnler ya da atik materyaller “Tibbi AtiklarKontroli Yonetmelfii” ve
Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolti Yonetmelilerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

DEVA Holding AS.

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

Tel: 0212 692 92 92

Fax: 0 212 697 00 24

8. RUHSAT NUMARASI
113/27
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9.ILK RUHSAT TAR iHI/RUHSAT YENILEME TAR iHI
Ik ruhsat tarihi: 06.11.1972
Ruhsat yenileme tarihi: 03.10.2011

10. KUB'UN YEN iLENME TAR iHi
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