GRIPIN KASE

1.3. KISA URUN BIiLGIiSI, ETIKET VE KULLANMA TALIMATI
1.3.1. KISA URUN BILGISI

1. URUNUN ADI : GRIPIN KASE

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIMI :

HAMMADDE MIKTARI
Parasetamol 500 mg
Kafein 30 mg
Karamelli Nigasta 100 mg

Gripin Kase oral yoldan kullanilir.
3. FARMASOTIK FORMU : Kase
4. KLINIK OZELLIKLERI :

4.1 Terapitik Endikasyonlar:

Hafif ve orta siddetli agrilar ile agrinin atese eslik ettigi durumlarin semptomatik tedavisinde
endikedir.

4.2 Dozaj ve Uygulama Yontemi
Giinde 3-4 kez 1-2 kase alinr.

4.3 Kontrendikasyonlar
Parasetamol ve kafeine duyarlilikta, bébrek ve karaciger yetmezliginde, kardiyovaskiiler ve
psikolojik rahatsizliklarda kontrendikedir.

4.4 Kullanim i¢in Ozel Uyarilar ve Ozel Onlemler

Onerilen doz asilmamali, duyarhilik reaksiyonunda ilag kesilmelidir. Akciger, karaciger, bobrek
fonksiyon bozuklugunda, anemide dikkatli kullanilmalidir. Hepatik nekroz yiiksek doza bagli bir
komplikasyondur. 12-48 saatte protrombin zamani uzayabilir. Klinik semptomlar 1-6 giin
sonraya kadar goriilmeyebilir. 10 g tizeri kullanimda toksisite muhtemeldir. Kronik alkol
kullananlarin giinliik parasetamol dozu 2 g tizerinde olmamalidir. Agrilarda 10, ateste 3, bogaz
agrisinda 2 giinden fazla kullanilmamalidir.

4.5 Diger Tibbi Uriinlerle Etkilesim ve Diger Etkilesim Bicimleri

Barbitiiratlar, trisiklik antidepresanlar ve alkol alan hastalarda parasetamolun plazma yar1 dmrii
azalacagindan hepatotoksik etki artabilir. Parasetamol kan glukoz ol¢iim sistemlerine etki
edebilir. Yiiksek dozlarda kullamldiginda kumarin ve benzeri oral antikoagiilanlarin etkilerini
arttirir. Doza ve etki siiresine bagli olarak Parasetamol hipoprotrombinemik etkiyi arttirir.
Antikonvulsanlar karaciger enzimlerini indikleyebilir ve parasetamolun ilk gecis
metabolizmasim1 veya klirensini arttirarak terapdtik diizeylere ulasmasini Onleyebilir. Oral
kontraseptifler parasetamolun hepatik metabolizmasini etkiler ve eliminasyon yar1 6mriini
azaltir. Metaklopramid parasetamolun ince barsaktan absorbsiyonunu hizlandirir. Simetidin ve
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oral kontraseptifler kafein metabolizmasini inhibe edebilir. Aktif komiir parasetamolun
absorbsiyonunu azaltir. Parasetamol ile birlikte kloramfenikol uygulanmasi serum seviyesini

yiikseltir.

4.6 Gebelik ve Laktasyon
Hamile ve siit veren annelerin doktora danismadan kullanmas: sakincalidir.

4.7 Arac ve Makine Kullanmaya Etkisi
Bildirilmemistir.

4.8 Istenmeyen Etkiler

Nadiren hemolitik anemi, notropeni, 16kopeni, pansitopeni, trombositopeni, hipoglisemi ile cilt
kizariklidy, iirtiker gibi cilt reaksiyonlar1 goriilebilir. Kafeine bagh uykusuzluk, sinirlilik, tremor,
diiirez, aritmi olusabilir.

4.9 Doz Asim

Akut zehirlenmelerde bulanti, kusma, hipotansiyon, karaciger ve bobrek yetmezligi, sarilik
goriilebilir. Minimal letal doz 15 g (200mg/kg) dir. Oral N-asetilsistein parasetamol
zehirlenmesinin spesifik antidotudur.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLERI :
5.1 Farmakodinamik ozellikler :

Parasetamol, asetanilid ve fenasetinin en 6nemli aktif metabolitidir. Hipotalamik 1s1 diizenleyici
merkezler iizerine direkt etkiyle atesi diisliriir. Parasetamolun agn kesici etkisi tam olarak
tanimlanamamugtir. Parasetamol agirlikli olarak merkezi sinir sisteminde prostaglandin sentezini
durdurarak daha az oranda periferde agr1 yanitim1 bloke ederek etki eder.

Kafein, farmakolojik etkisini siklik AMP akiimiilasyonunu kolaylastiran fosfodiesteraz enzimini
inhibe edip sarkoplazmik retikulumun kalsiyum permeabilitesini arttirarak ve adenozin
reseptorlerini bloke ederek gosterir. Kafein MSS stimulanidir. Diisikk konsantrasyonda kalp
hizinda azalma, yiiksek konsantrasyonda tagikardi meydana getirir. Parasetamolun analjezik
etkisini arttirir.

5.2 Farmakokinetik ozellikler :

Parasetamolun gastrointestinal kanaldan absorbsiyonu tam ve hizhdir. Zirve plazma
konsantrasyonuna % ve 2 saat i¢inde ulasir. Ortalama yar1 6mrii 1-3 saattir. Serum proteinlerine
baglanma toksik serum konsantrasyonlarinda % 20-50 arasinda degisir. Parasetamoliin tamama
yakini metabolize olur ve inaktif glukuronat ve siilfat (%94) bilesikleri halinda idrar yoluyla
atilir.

Kafeinin % 99’u oral olarak absorbe edilir. % 15-17’si proteine baglanir. Hizla kan beyin

bariyeri ve plasentaya geger. Karacigerde metabolize olur. % 0.5-3.5°1 degisiklige ugramadan
idrarla atilir.
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5.3 Klinik Oncesi Giivenilirlik Verileri

1 — Potential of the toxicity of model hepatotoxicants by acetaminophen
Asetaminofen tarafindan 6rnek hepatotoksikanlarin toksisitesinin kuvvetlendirilmesi
Toxicol Appl Pharmacol ( United States ), Jun 15 1991, 109 (2), p 327-35.

Etilalkol, bromobenzen, karbontetraklorid, 1,1-dikloroetilen ve tioasetamidin hepatotoksik
etkisi ratlarda 24 saat oral 1,6 g / kg asetaminofen muamelesiyle potansiyalize edildi.
Histopatolojik tetkik ve serum alanin aminotransferaz aktivitesine bakildi.  Tioasetamid
hari¢ hepatoselliiler nekroza sebep olmayan bu hepatotoksikanlarin tiimii asetaminofenden
sonra nekrojenik oldu.

2- Nonsteroidal anti-inflammatory drug toxicosis in dogs and cats : 240 cases (1989 —
1990 )

240 vakada kedi ve kopeklerde nonsteroidal antienflamatuar ilag toksisitesi.
J Am Vet Med Assoc ( United States ) Aug 1 1992, 201 (3) p 475-7

Georgia hayvan hastanesinde 19 ay icinde nonsteroidal antienflamatuar ( NSAID ) drogla
toksik tablo gosteren 240 kedi ve kopegin medikal kayitlarinin incelenmesidir. Kullanilan
NSAID genellikle ibuprofen, asetaminofen, aspirin ve indometazindir. Toksisitenin genel
klinik belirtileri kusma ve diyare, CNS depresyonu, sirkulatuar bozukluklardir.

3- Pharmacokinetics of acetaminophen, antipyrine, and salicylic acid in the lactating and
nursing rabbit, with model predictions of milk to serum concentration ratios ve neonadal dose.

Toxicol Appl Pharmacol ( United States ), Jun 1 1981, 109 (1) p 149-60

Tavsan, siit veren yetiskinlerde ve emzirdikleri yavrularinda 3 maddenin (asetaminofen (AC),
antipirin (AN), salisilik asit (SA) ) farmakokinetigini incelemek ve in-vitro deneylerde serum
drog konsantrasyonu ( M/S ) hizin1 gésteren bir model oldugu i¢in tercih edilmistir. AC, AN
ve SA serum konsantrasyon zaman profili hem yetiskinlerde hem de emzirdikleri
yavrularinda azalmistir. AC’nin sistemik klerensi yetiskin ve yavrularinda 16,1 ve 13,7 ml /
min / kg’dir. Yan 6mrii ise 25,5 ve 33,3 dk’dr.

4- Kinetic ve inhibitor studies of acetaminophen and zidovudine glucuronidation in rat liver
microsomes.

Rat ( fare ) karaciger mikrozomlarinda asetaminofen ve zidovudinin Kinetigi ve inhibitor
caligmalari.

Drug Chem Toxicol ( United States ), 1992, 15(2) p 161-75
Antiviral drug zidovudin ( ZDV ) ve analjezik antipiretik ajan asetaminofen her ikisi de

insanlarin  karacigerinde eter  glukuronitlere = doniisiir. Bu ¢alismada  uridin
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difosfoglukuroniltransferaz ( UPPGT ) igin substrat olarak APAP ve RDV arasindaki
potansiyel yarismanin mekanizmasi incelenmistir.

5- Treatment of acute paracetamol poisoning.

Akut parasetamol zehirlenmelerinin tedavisi.

D. Maclean, T,J. Peters, R.A.G. Brown, Margaret Mc Cathie, G.F. Bonies, P.G.C. Robertson.
The Lancet, 1968, October 19, 849-852

5 akut zehirlenme vakasi incelendi. Miyokardial hasar elektrokardiyografik olarak
hipoalbuminemi, kan tablosu, karaciger hiicre harabiyeti, karaciger nekrozunda nekropsi
bulgulari, renal distal tubuler nekroz ve serebral dem incelendi. Onaylanan tedavi gastrik
lavaj, zorlu diiirez, intravendz hidrokortizon ve antihistamin tatbikidir. Dializin tek basina
degeri yoktur.

6- Pharmacokinetics of Acetaminophen in children.

Cocuklarda asetaminofen farmakokinetigi.

Robert G. Peterson, M. D., Ph. D, and Barry H. Rumack, M. D. Pediatrics 1978, 62 (Suppl) 1
: 213

Cocuklarda surup formunda kullanilirsa asetaminofen absorbsiyonu bir dereceye kadar daha
fazladir. Asetaminofenin plazmadan tamamen eliminasyonu yenidoganda bir derece daha
yavastir.

7- Acute liver necrosis following overdose of paracetamol.

Parasetamolun asiri doz alimini izleyen akut karaciger nekrozu.

D.G.D. Davidson, M.B., CH. B. Brit. Med. J. 1966, 2, 497-499.

Iki vakada oldiiriicii akut karaciger nekrozu incelenmistir. Her ikisi de biiyitkk miktarda
parasetamol tablet kullammindan sonra olmustur.

6. FARMASOTIK OZELLIKLERI :

6.1 Yardimci Maddelerin Listesi

HAMMADDE MIKTARI

Karamelli Nisasta 100 mg

6.2 Gegcimsizlikleri
Yoktur.

6.3 Raf Omrii
5 yildur.
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6.4 Ozel Saklama Onlemleri
25°C’nin altinda, oda sicakliginda

6.4 Ambalajin Yapis: ve i¢cerigi
Aluminyum folyo ve karton kutu iginde tek kase

6.6 Kullamma Hazirlama ve imha Talimatlan
Ozel bir gereklilik yoktur. Tiim kullanilmayan iiriin veya atik maddeler ulusal yasal mevzuat
dogrultusunda imha edilir.
7. RUHSAT SAHIBI
Gripin Ilag A.S
Biiyiikdere Cad. No: 126
Ozsezen Is Merkezi, C Blok Kat: 11
Esentepe / ISTANBUL
Telefon: 0212-356 19 99
Faks :0212-356 20 03
8. PAZARLAMA RUHSAT NUMARASI:
236/19
9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARiHi

[Ik ruhsat tarihi: 31/10/2011
Son yenileme tarihi: .................. ..

10. KUB’UN YENILEME TARIiHi

09/04/2009
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