KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

DIAZOMID® 250 mg tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BiLESiM
Etkin madde:

Asetazolamid 250 mg

Yardimer maddeler:

Laktoz 85 mg

Tartrazin 0.15mg

Yardimcr maddeler igin 6.1°e bakimiz.

3. FARMASOTIK FORM
Tablet
Sar1 renkli bir yiizii ¢entikli, bikonveks yuvarlak tablet

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1 Terapotik endikasyonlar
DIAZOMID, agik a¢1 veya sekonder glokomun tedavisinde kullanilir.

Akut konjestif glokomun preoperatif evresinde, konjestif kalp yetmezligi ve ilaglarla olusan
sekonder 6demin tedavisinde diger ilaglarla birlikte, epilepsi tedavisinde diger ilaglarla
birlikte yardimecr olarak ve akut yiikseklik hastalifinda semptomlarin dnlenmesi ve
iyilestirilmesinde kullanilir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli
Oral yoldan uygulanir,

Pozoloji/uygulama sikligi ve siiresi:

Glokomda:

Yetiskinlerde agik a¢1 glokomda ek tedavi olarak giinde 1-4 defa 250 mg’lik 1 tablet verilir.
Sekonder glokomlu ve akut kapali ag1 glokomlu erigkinlere ameliyattan énce her 4 saatte bir 1
tablet verilir. Baz1 akut glokom vakalarinda 500 mg'lik baslangi¢ dozunu takiben her 4 saatte
bir 125-250 mg verilir. 1000 mg/gin’ii asan dozlarin fazladan bir etki saglamadigi
goriilmiistiir.

Epilepside:

Yetiskinlerde ¢esitli epilepsi formlarimin tedavisinde giinlitk 250 ila 1000 mg’lik dozlarda
kullanilir.

Yetiskinlerde diger antikonviilzanlarla birlikte verildiginde baslangi¢ dozu giinde 250 mg'lik [
tablettir. Baz1 hastalar daha diisiik dozlara cevap verdikleri halde, optimum giinliik doz 375
mg -1000 mg arasindadur.

Konjestif kalp yetmezligi ya da ilaglara bagl olarak olusan sekonder ddemde:

Olagan diiirez dozu 250-375 mg’dir (1-1,5 tablet). Ya giinde bir kez ya da giin asin verilir;
etkinin siirekli olmasi i¢in aralikli tedavi onerilir.

Konjestif kalp yetmezliginde kisa stireli kullanilmali, asidoz ve elektrolit diizeyleri gok iyi
takip edilmelidir.

Akut yiikseklik hastaliginda:

Giinliik doz 500-1000 mg'dir (2- 4 tablet).



Kurtarma ya da askeri operasyonlarda oldugu gibi siiratli bir tirmanis s6z konusuysa giinde 1
g kullanilmasi onerilir. Tedaviye tercihan 24-48 saat 6nce baglanmali, tirmanis sirasinda ve
zirveye ulastiktan sonra en az 48 saat devam edilmelidir.

Eger hizli bir tirmams gergeklestiriliyorsa ve asetazolamid kullaniliyorsa, yiiksek irtifa
akciger 6demi ya da yiiksek irtifa beyin 6demi gibi yiiksek irtifa hastaliginin agir formlarimn
ortaya ¢tkmasi halinde, bu ilacin kullanimi hemen asagiya inilmesi gerekliligini ortadan
kaldirmaz.

Uygulama sekli:
Agizdan uygulanir. Gastrointestinal etkilesimi 6nlemek i¢in yiyecekler ile birlikte alinabilir.

Ozel popiilasyona iliskin ek bilgiler:
Bibrek yetmezligi:
Belirgin bébrek hastaligi ve fonksiyon bozuklugu olan hastalarda kullanmilmamalidir.

Kreatinin klirensi 10-50 ml/dak: Her 12 saatte uygulanir.
Kreatinin klirensi <10 ml/dak: Kullammindan kagimlmalidir. Etkisi yoktur.

Hemodiyaliz: Orta derecede diyaliz edilebilir. (%20-%50)
Peritoneal diyaliz: Ek doz uygulanmasina gerek yoktur.

Karaciger yetmezligi:
Agir karaciger bozuklugu (Child Pugh C) olan hastalarda kullanilmamalidir.

Pediyatrik popiilasyon:

Epilepside:

Ek tedavi olarak ¢ocuklara giinde kg bagina 8-30 mg, boliinmiis dozlar halinde (1-4 defada)
verilir. Cocuklarda toplam giinliik doz 750 mg’1 asmamalidir.

12 yasin altindaki pediatrik hastalarda etkililik ve giivenlilik ile ilgili yeterli ¢alisma
bulunmamaktadir. Sinirh veriler gocuklarda kronik metabolik asidoza ikincil olarak biiyiime
geriliginin olabilecegini 6nermektedir.

Geriyatrik popiilasyon:
Babrek fonksiyonlari azalmis olan yash hastalarda ciddi olabilen metabolik asidoz meydana
gelebilir.

Genellikle yash hastalarda doz ayan dikkatli yapilmahdir. Hastamin genel klinik durumu ve
birlikte kullamilan ilaglar dikkate alinarak doz araliimn en disiik seviyesinden
baglanilmalidir.

Baslangi¢ dozu olarak giinde 2 kez 250 mg uygulanir, en disiik etkili doz kullanilmalidir.

4.3 Kontrendikasyonlar

DIAZOMID asagidaki durumlarda kontrendikedir:

® Asetazolamide ya da ilag i¢indeki yardimci maddelerden birine karsi asirt duyarlilik
hikayesi olanlarda. Bir siilfonamid tiirevi oldugundan, asetazolamid, siilfonamid ve diger
siilfonamid tiirevleri arasinda, gapraz duyarlilik reaksiyonlart goriilebilir.

® Serum sodyum ve/veya potasyum diizeylerinin distigii durumlarda, belirgin bobrek,
karaciger hastaligi ve fonksivon bozuklugu vakalarinda, b&brek iistli bezi yetmezliginde ve
hiperkloremik asidozda.

® Hepatik ansefalopati gelisme riski nedeniyle, sirozlu hastalarda (Child Pugh C)



® Kronik non-konjestif kapali a¢i glokomu olan hastalarda uzun siireli asetazolamid
kullamm, aginin organik olarak kapanmasina yol agarken goz igi basmcimin diismesiyle
glokomdaki kotiilesmeyi maskeleyebileceginden, kontrendikedir.

4.4 Ozel kullanim uyarilan ve onlemleri

® Biitiin siilfonamid tiirevleriyle goriilebilen asagidaki advers reaksiyonlar asetazolamidle de
ortaya ¢ikabilir: Anafilaksi, ates, dokiintii (eritema multiforme, Stevens-Johnson sendromu,
toksik epidermal nekroliz dahil), kristaliiri, bobrek tasi, kemik iligi depresyonu,
trombositopenik purpura, hemolitik anemi, I6kopeni, pansitopeni ve agraniilositoz. Boylesi bir
reaksiyon saptandiginda ilag kesilmeli ve uygun bir tedavi uygulanmaya baslanmalidur.

® Asetazolamid alan hastalarda bilateral akut agi kapanmasi glokomu ve/veya miyopi
bildirilmistir. Akut a¢1 kapanmas: glokomu ve/veya miyopi i¢in 6nerilen mekanizma, diger
stlfonamid tiirevleri i¢in de tarif edildigi gibi, siilfa bilesenine karsi olusan alerjik veya
idiosinkratik reaksiyondan dolayi siliokoroidal ddemdir. Bu durumda DIAZOMID
kesilmelidir ve tedavi eden doktorun tavsiyesi alinmalidir.

® Asetazolamidle tedavi edilen hastalarda kan glukozunda yiikselmeler ve diisiisler
gorillmiistiir.

Asidoz gelisme riski olan ya da diabetes mellituslu hastalara asetazolamid verilirken dikkatli
olunmalidir; yaghlarda ve bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda ciddi metabolik asidoz
ortaya ¢ikabilir. Uzun siireli tedavi sirasinda periyodik olarak plazma elektrolitleri ve kan
sayimi kontrol edilmeli ve hastalar herhangi bir olagandis deri dékiintiisiinii bildirmeleri
konusunda uyarilmalidirlar.

® Dozun artirilmas: diiirezi artirmaz, ancak sersemlik ve/veya parestezi olusma insidansim
artirabilir.

® Alveoler ventilasyonunun bozulmus olma olasiligi olan pulmoner tikanmasi ya da
amfizemi olan hastalarda, asetazolamid, asidozu agirlastirabileceginden dikkatle
uygulanmalidir.

® Dag tirmanislart sirasinda, akut dag hastaligim onlemek amaciyla kademeli bir tirmams
gergeklestirilmelidir. Eger hizh bir trmanis gergeklestiriliyorsa ve asetazolamid
kullaniliyorsa, yiiksek irtifa akcier 6demi ya da yiiksek irtifa beyin 6demi gibi yiiksek irtifa
hastahmin agir formlarinin ortaya g¢ikmas: halinde, bu ilacin kullanimi hemen asagiya
inilmesi gerekliligini ortadan kaldirmaz.

® Es zamanh olarak yiiksek dozda aspirin kullanan hastalarda asetazolamid uygulanirken
dikkatli olunmalidir, ¢iinkii anoreksi, tasipne, letarji, metabolik asidoz, koma ve 6liim vakalars
bildirilmisgtir.

® Asetazolamid idrardaki kristallerin diizeyinde artisa yol agabilir.
Asetazolamid teofilinin HPLC yontemiyle élgiimiinde hatali sonug alinmasina yol agar.

e Karaciger fonksiyon bozuklugunda kullanimi koma ile sonuglanabilir.

e Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi ya da glikoz-galaktoz
malabsorbsiyon problemi olan hastalarin bu ilaci kullanmamalar: gerekir.

¢ Bu tibbi iiriin tartrazin igerir. Alerjik reaksiyonlara sebep olabilir.



4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

e Asetilsalisilik asit ile asetazolamidin birlikte kullanimi, ciddi asidoza neden olabilir ve
MSS toksisitesi riski artar (bkz. boliim 4.4).

¢ Asetazolamid fenitoin diizeylerini yiikseltir ve kronik fenitoin tedavisi uygulanan
hastalarda, antiepileptige bagl osteomalazi olusma riskini artirir.

¢ Primidon ve metabolitlerinin serum konsantrasyonlarim diisiirerek, antikonviilzan etkiyi
azaltabilir.

® Olas: aditif etkiler nedeniyle, diger karbonik anhidraz inhibitérleriyle kombinasyon halinde
kullanim dnerilmez.

® Asetazolamid diger folik asit antagonistlerinin etkilerini artirabilir.

¢ Asetazolamid kan glukoz diizeylerinde yiikselme veya diismeye neden olabileceginden,
antidiyabetik ila¢ kullanan hastalarda dikkatli olunmahdir.

® Asetazolamid amfetamin ve kinidinin idrarla atthmini azalttigindan etkilerini artirabilir,
® Asetazolamid metenaminin tiriner antiseptik etkisini 6nleyebilir.
® Asetazolamid lityum atilimini artirir ve lityum diizeyi azalabilir.

® Asetazolamid ile sodyum bikarbonatin birlikte kullamlmasi, bébrek tagi olusumu riskini
artirir.

® Asetazolamid siklosporin diizeylerini yiikseltebilir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlar /Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda planlanmis bir gebelikten 6nce uygun bir
alternatif tedaviye gegilmelidir.

Hayvanlar iizerinde yapilan arastirmalar iireme toksisitesinin bulundufunu gdstermistir.
insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Gebelik donemi:
Gebe kadinlarda yapilmus yeterli ve iyi-kontrolli ¢alismalar bulunmamaktadir.

Asetazolamid gebelerde ancak, olasi yararin, fotusla ilgili olasi risklerden daha baskin oldugu
durumlarda kullanilabilir.

Laktasyon donemi:

Asetazolamid anne siitiine gectiginden anne siitii alan bebeklerde ciddi advers etki olusturma
potansiyeli bulunur; ilacin annenin tedavisindeki dnemi ve bebek igin potansiyel riski goz
ontinde bulundurularak, ya emzirmeye ya da ilacin kullanimina son verilmelidir.

Ureme yetenegi/ Fertilite

Erkek ve disi siganlara diyet iginde uygulanan asetazolamid, 50 kg agirligindaki bir eriskin
igin maksimum doz olarak onerilen 1000 mg’hk dozun 4 katmma kadar olan dozlarda
dogurganhk iizerinde bir etki gostermemistir.

4.7 Arac¢ ve makine kullamimu iizerindeki etkiler
Dikkat isteyen islerde galisan hastalarn asetazolamid kullanirken uyarilmalari gerekir.

4.8 listenmeyen etkiler



(Cok yaygin (= 1/10); yaygmn (= 1/100, < 1/10), yaygin olmayan (2 1/1.000, < 1/100), seyrek
(2 1/10.000, < 1/1.000) ve gok seyrek (< 1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor) olarak tanimlanmaktadir.

Kan ve lenf sistemi hastaliklar::
Yaygin: Lokopeni
Bilinmiyor: Aplastik anemi, agraniilositoz, trombositopeni, trombositopenik purpura.

Bagisikhik sistemi hastaliklar
Bilinmiyor: Anafilaksi

Metabolizma ve beslenme hastaliklari:

Cok yaygin: Metabolik asidoz, elektrolit dengesizligi
Yaygn: Istah kaybi, hipokalemi, hiperglisemi
Yaygin olmayan: Hiponatremi

Bilinmiyor: Hipoglisemi, osteomalazi

Sinir sistemi hastahklari:

Cok yaygmn: Uyusukluk (parestezi )

Yaygin: Sersemlik, tat alma bozuklugu, basagrisi, depresyon

Yaygin olmayan: Huzursuzluk (ajitasyon), zihin kansikligi (konflizyon)

Bilinmiyor: Duyu azalmas: (hipoestezi), karincalanma, yumusak/gevsek felg, aktivite veya
motor iglevlerin azalmas: (hipokinezi), hareket kontrolinde zorluga bagl: yiiriime bozuklugu
(ataksi), konviilziyon

Goz hastaliklan:
Bilinmiyor: Bilateral akut a¢1 kapanmasi glokomu ve/veya miyopi

Kulak ve i¢ kulak hastahklari:
Yaygin olmayan: Isitme bozukluklan
Bilinmiyor: Tinnitus

Vaskiiler hastahklar:
Bilinmiyor: Al basmasi (flushing)

Gastrointestinal hastahiklar:

Cok yaygin: Gastrointestinal bozukluk
Yaygin: Mide bulantisi, diyare

Yaygin olmayan: KusmaBilinmiyor: Melena

Hepato-biliyer hastaliklar:
Bilinmiyor: Anormal karaciger fonksiyonlari, kolestatik sarihk, karacier yetmezligi,
fulminan hepatik nekroz.

Deri ve deri alt: dokusu hastaliklari:
Bilinmiyor: Urtiker, 1g13a duyarlilik, Stevens-Johnson sendromu, toksik epidermal nekroliz,
akut yaygin ekzantematdz piistiilozis dahil alerjik deri reaksiyonlari.

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastaliklar
Yaygin: Bilyiime geriligi

Bibrek ve idrar yollari hastaliklar:

Cok yaygin: Politiri

Yaygin olmayan: Uzun siireli tedaviyle artmis bobrek tagi riski
Bilinmiyor: Bébrek yetmezligi, hematiiri, kristaliiri, glikoziiri



Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastaliklar:
Cok yaygin: Yorgunluk
Bilinmiyor: Kuvvetsizlik/giicten diisme, ates, susuzluk

4.9. Doz asim1 ve tedavisi

Doz asimi halinde semptomatik ve destekleyici tedavi yapilmalidir. Asetazolamidin bilinen
spesifik antidotu yoktur. Elektrolit dengesizligi, asidoz gelismesi ve merkezi sinir sistemi
etkilerinin ortaya ¢ikmasi beklenebilir. Serum elektrolit diizeyleri (6zellikle potasyum) ve kan
pH diizeyi izlenmelidir.

Elektrolit ve pH dengesini diizeltmek igin destekleyici onlemler almak gerekir. Asidoz
genellikle bikarbonat uygulamasiyla diizeltilebilir.

Yiiksek eritrosit i¢i dagilim ve plazma proteinlere baglanma diizeyine ragmen, asetazolamid
diyaliz edilebilir. Bu, ozellikle bobrek yetmezliginin mevcut oldugn doz asimi vakalarinda
Onem tasir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Karbonik anhidraz inhibitérleri
ATC kodu: SO1ECO01

Asetazolamid, potent bir karbonik anhidraz inhibitériidiir. Asetazolamid civali bir ditiretik
degildir; bakteriyostatik siilfonamidlerden tamamen ayri bir kimyasal yapiya ve farmakolojik
etkinlige sahip olan bakteriyostatik olmayan bir siilfonamiddir.

Asetazolamid, karbondioksidin hidrasyonu ve karbonik asidin dehidrasyonunu igeren geri
donigiimlii reaksiyonu katalize eden enzim olan karbonik anhidraz {izerinde spesifik olarak
etkili olan enzim inhibitériidiir. Gézde bu inhibitér etki goz i¢i stvisinin olusumunu azaltarak,
g0z i¢i basmcim diisirtr,

Merkezi sinir sitemindeki karbonik anhidraz inhibisyonunun merkezi sinir sistemi
noronlarindan anormal, paroksismal, asirn desarji geciktirdigi goriilmiistiir. Buna bagh olarak
asetazolamid merkezi sinir sitemindeki bazi fonksiyon bozukluklarimin (epilepsi gibi)
tedavisinde yardimer olarak islev goriir.

Asetazolamidin ditiretik etkisi, bobreklerdeki karbondioksit hidrasyonu ve karbonik asit
dehidrasyonunu igeren geri doniisiimlii reaksiyon iizerindeki etkisine baghdir. Bu yolla,
bikarbonat iyonu, sodyum, su ve potasyumu beraberinde tastyarak bébreklerden atilir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Emilim:

Asetazolamid, sindirim sisteminden oldukga hizli emilir; doruk plazma konsantrasyonlarina
agizdan alindiktan 2 saat sonra ulasilir.

Dagilim:
Plazma proteinlerine yiiksek oranda baglamr. Karbonik anhidraza sikica baghdir ve bu enzimi

igeren dokularda, ozellikle alyuvarlar ve bébrek korteksinde, yiiksek konsantrasyonlarda
bulunur.

Biyotransformasyon:
Asetazolamid biyotransformasyona ugramaz.

Eliminasyon: )
Plazma yarilanma 6mriiniin 3-6 saat arasinda oldugu tahmin edilmektedir. Idrarla degismeden
atilir ve anne siitiine geger.



5.3 Klinik dncesi giivenlilik verileri

Asetazolamidin karsinojenik potansiyelini degerlendirmek igin hayvanlarda yiiriitilmis uzun
siireli ¢alismalar bulunmamaktadir. Bir bakteriyel mutajenisite incelemesinde, asetazolamid,
metabolik aktivasyon ile birlikte ve metabolik aktivasyon olmaksizin degerlendirildiginde,
mutajenik bulunmamstir. Erkek ve disi siganlara diyet iginde uygulanan asetazolamid, 50 kg
agirhgindaki bir eriskin igin maksimum doz olarak 6nerilen 1000 mg’lik dozun 4 katina kadar
olan dozlarda dogurganlik iizerinde bir etki gostermemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1 Yardimc) maddelerin listesi
Laktoz

Maisir nisastasi

PVP-XK 30

Tartrazin

Magnezyum stearat,

6.2 Gegimsizlikler
Belirtilmemistir.

6.3 Raf omri
60 ay

6.4 Saklamaya yonelik dzel tedbirler
25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklayiniz.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi
10 tablet igeren PVC ve aliiminyum blister ambalajlarda ambalajlanmstir.

6.6 Beseri Tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger dzel 6nlemler
Kullanilmanus olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarimin Kontrolii Yonetmelikleri’’ne uygun olarak imha
edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Sanofi aventis Ilaglar1 Ltd. Sti.
Biiyiikdere Cad. No: 193 Levent
34394 Sisli - Istanbul

Tel: 0212 339 10 00

Faks: 0212 339 10 89

8. RUHSAT NUMARASI:
210/79

9, ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHi:

ilk ruhsat tarihi: 28.03.2007
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB'UN YENILENME TARIHi:



