KISA URUN BILGIiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
MOVERDIN 5 mg tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Selejilin 5.000 mg

Yardime1 maddeler:
Laktoz 86.667 mg

Kroskarmelloz sodyum 3.000 mg
Yardimci maddeler igin, 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Tablet.
Beyaz renkli bir yiizii ¢entikli yuvarlak tabletler.

4. KLiNiK OZELLIKLER
4.1. Terapoétik endikasyonlar

Uzun siire levadopa/karbidopa tedavisi goren ve bu tedaviye beklenen cevabi vermeyen veya

tedavi siiresinin uzamasi ve/veya hastaligin ilerlemesi nedeniyle ortaya ¢ikmasi beklenen bazi

yan etkiler veya gerilemelerin gozlendigi Parkinson hastalarinda, bu durumu diizeltmek igin

ilave tedavi olarak kullanilir .

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig ve siiresi:

MOVERDIN’in giinliik dozu 10 mg olup ya tek bagina ya da levodopaya veya levodopa/periferal
dekarboksilaz inhibitoriine ilave tedavi olarak kullanilir. MOVERDIN, ya sabahlan tek doz

olarak 5 mg’lik 2 tablet ya da kahvalti1 ve 6gle yemegi ile birlikte ikiye boliinmiis doz olarak 5
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mg’lik bir tablet seklinde alimr. MOVERDIN levodopa tedavisine eklenecegi zaman, levodopa
dozu yaklasik olarak %10-30 oraminda azaltilabilir. Levodopa dozu her 3-4 giinde bir %10

oraninda kademeli olarak azaltilmalidir.

Uygulama sekli:

Agizdan alinir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/karaciger yetmezligi:

Bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalarda MOVERDIN igin doz ayarlamas:
gerekmemektedir, ancak agir karaciger veya bobrek yetmezligi olan hastalarda dikkatli

kullanmilmalidir.

Pediyatrik popiilasyon:
MOVERDIN’in igerigindeki selejilinin pediyatrik popiilasyonda kullanimi ile ilgili veri

bulunmamaktadir.

Geriyatrik popiilasyon:
MOVERDIN’in  igerigindeki  selejilinin  geriyatrik  popiilasyonda  6zel  kullanimi

bulunmamaktadir.

4.3. Kontrendikasyonlar

MOVERDIN asagidaki durumlarda kontrendikedir:

e Selgjiline ya da igerigindeki herhangi bir yardimc1 maddeye kars1 asirt duyarlilign (siddetli
bas dénmesi ya da hipotansiyon gibi) olan hastalarda,

e Serotonin agonistleri ile tedavi géren hastalarda (6rn; sumatriptan, naratriptan, zolmitriptan
ve rizatriptan),

e Petidin ve diger opioidler ile es zamanh kullamimda,

e MAO inhibitorleri, trisiklik antidepresanlar, serotonin ndradrenalin geri alim inhibitorleri
(SNRI) (venlafaksin) ve segici serotonin geri alim inhibitérlerini (6rn; sitalopram,
essitalopram, fluoksetin, fluvoksamin, paroksetin ve sertralin) igeren antidepresan ilaglar ile
tedavi goren hastalarda (Bkz. B6liim 4.5),

¢ Monoamin oksidaz inhibitorleri (6rn; linezolid) ile birlikte kullanimda,
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e Sempatomimetikler ile kombine kullanimda (Bkz. Boliim 4.5),
e Aktif duodenal ya da gastrik iilseri olan hastalarda,

e Dopamin eksikligi ile iliskili olmayan ekstrapiramidal bozukluklar1 olan hastalarda.

MOVERDIN ve levodopanin kombine kullammi, agir kardiyovaskiiler hastalifi, arteriyel
hipertansiyonu, hipertiroidizmi, feokromositomasi, dar agili glokomu, rezidiiel idrar gériiniimii
ile prostatik adenomu, tasikardisi, aritmisi, agir angina pektorisi, psikozu, ileri demansi ve

tirotoksikozu olan hastalarda kontrendikedir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar1 ve 6nlemleri
Selejilinin  segici olmayan MAO inhibitorii haline gelmesine neden olan tam doz
belirlenmemistir, ancak 10 mg/giin’den daha yiiksek olan dozlarda tiramin’den zengin

besinlerin alinmasindan sonra teorik olarak hipertansiyon riski mevcuttur.

MAO-A’y1 inhibe eden ilaglar (ya da segici olmayan MAO inhibitdrleri) ile es zamanh tedavi
hipotansif reaksiyonlara neden olabilir. Konvansiyonel selejilin kullanmimi ile ani bir sekilde

baslayan hipotansiyon bildirilmistir.

Labil hipertansiyonu, kardiyak aritmisi, agir angina pektorisi, psikozu ya da peptik iilserasyon
Oykusii olan hastalara selejilin uygulanacagi zaman o6zellikle dikkat edilmelidir ¢iinkii tedavi

sirasinda bu durumlar siddetlenebilir.

Ciddi hepatik toksisite gozlenmemis olmasina ragmen, hepatik disfonksiyon Gykiisii olan
hastalarda  dikkatli  olunmasi  Onerilmektedir. = Karacifer  enzimlerinin  plazma
konsantrasyonlarindaki artis egilimine bagli olarak gozlenen gegici ya da devam eden
anomaliler, selejilinin konvansiyonel tabletleri ile yapilan uzun donemli tedavi sirasinda

tanimlanmustir.

MOVERDIN, agir karacifer ya da bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda dikkatli
kullanilmalidir.

Cerrahi islemlerde genel anestezi sirasinda MAO inhibitérii kullanan hastalarda dikkatli
olunmalidir. Selejilini de igeren MAO inhibitorleri, genel anestezide kullanilan merkezi sinir

sistemi depresanlarinin etkilerini arttirabilir. Gegici respiratuar ve kardiyovaskiiler depresyon,

3




hipotansiyon ve koma bildirilmistir (Bkz. BSliim 4.5).

Baz1 ¢alismalar, sadece levodopa kullanan hastalar ile karsilagtirildiginda, selejilin ve
levodopayi birlikte kullanan hastalarin mortalite riskinde artis oldugunu gdstermistir. Bununla
birlikte, bu ¢alismalarda ¢ok sayida metodolojik yanlilik oldugu dikkat ¢ekmektedir ve meta
analizler ile biiyiikk kohort ¢alismalar: selejilin ile karsilastinldiginda, kargilastinlan ile ya da
selejilin/levodopa ile tedavi edilen hastalarin mortalitelerinde anlamli farkliliklar olmadigini

gostermektedir.

Calismalar, kardiyovaskiiler riski olan hastalara selejilin ve levodopanin es zamanh

uygulanmasinin artan hipotansif yamt riski ile iliskili oldugunu géstermistir.

Selgjilinin levodopaya eklenmesi ile uygulanan tedavi, tedavi yamtinda doza bagimli olmayan

dalgalanmalari olan hastalarda yararli olmayabilir.

Selejilin, diger merkezi etkili ilaglar ve maddeler ile kombine olarak kullanildiginda dikkatli

olunmasi tavsiye edilmektedir. Alkol ile es zamanli kullanimindan kaginilmalidir.

Selejilin  levodopanin etkilerini  arttirdigindan, levodopanin istenmeyen etkileri artabilir.
Selgjilin, tolere edilen maksimum dozdaki levodopaya eklendiginde, bilingsizce yapilan
hareketler ve ajitasyon meydana gelebilir. Tedaviye selejilin eklendiginde, levodopa dozu
yaklagik olarak %10-30 oraminda azaltilmalidir (Bkz. Bolim 4.2). Levodopanin optimum
dozuna ulasildiginda, kombinasyondan kaynaklanan istenmeyen etkiler, levodopanin tek basina

kullanimi ile g6zlenenlerden daha azdir.

Dopamin agonistleri ve diger dopaminerjik tedaviler ile tedavi edilen Parkinson hastalarinin,
patolojik kumar, artmig libido, hiperseksiialite, asin yeme, aligveris ve farkli tiplerde
kompiilsif/tekrarl aktiviteler (gerekli gereksiz esyalar1 kompiilsif bir sekilde biriktirme) gibi
kompiilsiyonlar ve impuls kontrol bozukluklari sergiledikleri bildirilmigtir. Bu durumlarin

selejilinden kaynaklanmasi muhtemeldir ancak bugiine kadar ¢ok az sayida olgu bildirilmistir.

Genel anestezinin bir pargasi olarak kullanilan baz ilaglar ile MOVERDIN etkilesime girebilir.




MOVERDIN her dozunda 86.667 mg laktoz igerir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp
Laktoz yetmezligi ya da glukoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilaci

kullanmamalan gerekir.

MOVERDIN her dozunda 1 mmol (23 mg)’den daha az sodyum igerir; bu dozda sodyuma
bagli herhangi bir yan etki beklenmemektedir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Selejilin ile birlikte kullanimi kontrendike olan tibbi iiriinler

Sempatomimetikler

Hipertansiyon riski nedeniyle, selejilin  ve sempatomimetiklerin  birlikte kullanim

kontrendikedir.

Petidin ve diger opioidler
Segici MAO-B inhibitérii olan selejilin ile petidin ve diger opioidlerin birlikte kullanimi

kontrendikedir.
Selejilin, herhangi bir antidepresan ile birlikte kullaniimamalidur.

Secici serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI'lar) ve serotonin noradrenalin geri alim
inhibitérleri (SNRI lar)

Selejilin énerilen dozlarda kullanildiginda, segici bir sekilde MAO-B’yi inhibe eder. SSRI,
fluoksetin ve MOVERDIN kombine olarak, sadece klinik gozetim altinda kullanilmalidir.

Selejilin ve fluoksetinin kombine olarak kullamldigi bazi hastalarda, terleme, ciltte kizarma,
ataksi, hipertermi, hiper/hipotansiyon, nobet, palpitasyon, bas donmesi ve ajitasyon, konfiizyon
ile deliryum ve komaya ilerleyen haliisilasyonlarn igeren mental bozukluklar gibi belirti ve
semptomlar1 igeren ciddi reaksiyonlar bildirilmistir. Benzer deneyimler, selejilin ile diger iki
serotonin geri alim inhibitdrii olan sertralin ve paroksetin kullanan hastalarda da gdzlenmustir.

Fluvoksamin ve venlafaksin ile etkilesim riski vardir.

Serotonin sendromunun bir pargasi olabilen konfiizyon, hipomani, haliisinasyon ve manik
episodlar, ajitasyon, kas segirmesi, hiperrefleksi, inkoordinasyon, titreme, tremor, konviilsiyon,

ataksi, terleme, diyare, ates ve hipertansiyon riski nedeniyle, selejilin ve SSRI’larin ya da
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SNRI’larin birlikte kullanilmas: kontendikedir.

MOVERDIN’in 6nerilenden daha yiiksek dozlarda kullanilmasi, ciddi istenmeyen etkilere ve

segiciligini kaybetmesine neden olabilir.

Fluoksetin kullanimimin durdurulmasindan hemen sonra segici olmayan MAO inhibitorleri ile
tedaviye baslanmasinin ardindan 6lim meydana geldigi bildirilmistir. Selejilin kullaniminin
durdurulmasinin ardindan, en az 14 giin fluoksetin kullanilmamalidir. Fluoksetinin eliminasyon
yarilanma Smriiniin ¢ok uzun olmasi nedeniyle selejilin tedavisine baslamak igin, fluoksetin

tedavisinin durdurulmasinin ardindan en az 5 hafta beklenmelidir.

Sertralin  tedavisinin durdurulmasmm ardindan, 2 hafta kadar selejilin tedavisine
baslanmamalidir,  Diger tiim serotonin geri alim inhibitorleri i¢in, serotonin geri alim
inhibitoriiniin durdurulmas: ve selejilin tedavisinin baglatilmas: arasindaki siirenin 1 hafta olmasi
onerilmektedir. Genel olarak selejilin, etkilesiminin oldugu bilinen ilacin uygulanmasinin

ardindan o ilacin 5 yanlanma 6mrii kadar siire gegmedikge uygulanmamalidir.

Selejilin tedavisinin durdurulmasi ile selejilin ile etkilesimi oldugu bilinen herhangi bir ilag ile

tedavinin baglatilmasi arasinda en az 14 giin olmalidur.

Selejilin tedavisinin durdurulmas: ile serotonin agonistleri ile tedavinin baglatilmasi arasinda 24

saatlik bir zaman aralifinin olmas: dnerilir.

Selejilin ile son 2 hafta igerisinde tedavi edilmis ya da su anda tedavi edilen hastalar, sadece
dikkatli bir risk-yarar degerlendirmesinin ardindan dopamin kullanmalidirlar ¢ilinkii bu

kombinasyon hipertansif reaksiyon riskini arttirir.

Trisiklik antidepresanlar

Trisiklik antideprasanlar ve selejilin kombinasyonu ile tedavi edilen hastalarda agir merkezi sinir
sistemi toksisitesi (serotonin sendromu) bildirilmistir. Amitriptilin ve selejilin ile tedavi edilen
bir hastada hiperpireksi ve 6liim gézlenirken, protriptilin ve selejilin ile tedavi edilen diger bir
hastada tedaviye selejilin eklenmesinden 2 hafta sonra tremor, ajitasyon ve huzursuzluk ve

takiben tedaviye yantsizlik ve 6lim gézlenmistir.

Cesitli trisiklik antidepresanlar ve selejilin kombinasyonu ile tedavi goren hastalarda zaman
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zaman hiper/hipotansiyon, bas donmesi, terleme, tremor, nobet ile davramslarda ve mental
durumda degisiklikleri igeren farkli advers reaksiyonlar bildirilmigtir. Bu nedenle, trisiklik

antidepresanlar ile selejilinin birlikte kullanimi kontrendikedir.

MAQO inhibitorleri
MAO inhibitérlerinin selejilin ile birlikte kullanimi, merkezi sinir sistemi ve kardiyovaskiiler

sistem bozukluklarina neden olabilir (Bkz. B6lim 4.4).

Selejilin ile birlikte kullanimi énerilmeyen tibbi iriinler
Oral kontraseptifler

Oral kontraseptifler ya da hormon replasman tedavisinde kullanilan ilaglar ile selejilinin birlikte

kullanilmasindan kagimlmalidir ¢iinkii bu kombinasyon selejilinin biyoyararlanimini arttirabilir.

Amantadin ve antikolinerjik ilaglarin selejilin ile birlikte kullanimi, istenmeyen etkilerde artis

gorillmesine neden olabilir.

Selejilinin plazma proteinlerine yiiksek oranda baglandifi gbéz Oniine alindifinda, dijitalis
ve/veya antikoagiilanlar gibi dar terapotik sinirl/ indeksi olan ilaglar ile tedavi edilen hastalara

selejilin uygulanacagi zaman 6zellikle dikkat edilmelidir.

Altretamin ve monoamin oksidaz inhibitorii alan 4 hastada, selejilin ile 4-7 giinliik es zamanh

tedavinin ardindan semptomatik hipotansiyon gézlenmistir.

Hipertansif ajanlar, antihipertansifler, psikostimiilanlar, merkezi sinir sistemini baskilayici ilaglar

(sedatifler, hipnotikler) ve alkoliin, selejilin ile birlikte kullanimindan kaginilmalidir.

Selejilinin yiyecekler ile etkilesimi

Selejilin segici MAO-B inhibitérii olmasina ragmen, Onerilen dozlardaki selejilin tedavisi
sirasinda tiramin igeren gidalarin hipertansif reaksiyonlar: indiikledigi bildirilmemistir (6rn;
“peynir etkisi” olarak adlandirilan duruma neden olmaz). Bu nedenle, herhangi bir gida
kisitlamasi gerekmemektedir. Bununla birlikte, selejilin ile konvansiyonel MAO inhibitérleri ya
da MAO-A ile kombine kullanim durumunda diyet kisitlamas1 (6rn; eskimis peynir ve mayali

iiriinler gibi yiiksek oranda tiramin igeren besinlerden kaginma) 6nerilmektedir.




4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi C’dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Selejilin, ¢ogu zaman dogurganlhk yasindan sonra ortaya ¢ikan bir hastalik olan Parkinson
hastalifinin tedavisinde endikedir. Selejilinin dogum kontrol yontemlerine etkisine iligkin yeterli

veri yoktur.
MOVERDIN gerekli olmadik¢a gebelik doneminde kullamlmamalidur.

Gebelik donemi
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalar, gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal gelisim /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dogum sonrasi gelisim tizerindeki etkiler bakimindan yetersizdir (Bkz. B6lim

5.3). insanlara yénelik potansiyel risk bilinmemektedir.
Selejilinin hamilelerde kullanimu ile ilgili yeterli glivenilirlik verisi bulunmamaktadir.
Bir 6nlem olarak, selejilinin hamilelikte kullanimindan kagimilmas: 6nerilir.

Laktasyon donemi

Selejilinin anne siitii ile atihp atilmadig bilinmemektedir. Selejilinin siit ile atilimi, hayvanlarda
calistimanmustir. Selgjilinin emzirme doéneminde kullanimi ile ilgili yeterli gilivenilirlik verisi
bulunmamaktadir. Anne siitiine selejilin atihim ile ilgili fizikokimyasal veriler ve anne siitii ile

beslenen ¢ocuk lizerindeki etkisi goz ard1 edilemez.
MOVERDIN emzirme déneminde kullamlmamalidir,

Ureme yetenegi/Fertilite
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalarda, insanlarin kullandig: selejilin dozlarindan ¢ok daha

yiiksek dozlarda kullanildiginda Gireme toksisitesi gozlendigi gosterilmistir.

4.7. Arag¢ ve makine kullanim iizerindeki etkiler
Dogru kullanilmasina ragmen, MOVERDIN bas dénmesine neden olabilir ve bu da, arag

kullanim kapsaminda reaksiyon kapasitesini ya da makine kullanimin: etkileyebilir. Bu nedenle
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hastalara, tedavi sirasinda bu istenmeyen etkileri yasarlarsa arag ve makine kullanmamalar:

tavsiye edilmelidir.

4.8. Istenmeyen etkiler
Asagida yer alan istenmeyen etkiler, selejilin ile yapilan klinik ¢alismalarda ve/veya pazarlama
sonrasindaki kullamimi sirasinda bildirilmistir. Her bir siklik grubu iginde, istenmeyen etkiler

azalan ciddiyet sirasina gore sunulmustur.

I[stenmeyen etkiler, asagidaki tabloda MedDRA sistem organ simfina ve sikliga gore yer

almaktadr.

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

edilemiyor):

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygin olmayan: Farenjit

Kan ve lenf sistemi hastahiklan
Yaygin olmayan: Lokositopeni, trombositopeni

Metabolizma ve b'eslenme hastahklan
Yaygin olmayan: Istah kaybi

Psikiyatrik hastahklar

Yaygin: Uyku bozukluklari, konfiizyon, haliisinasyon, depresyon

Yaygin olmayan: Anormal riiyalar, ajitasyon, anksiyete, psikoz, ruh hali degisikligi
Bilinmiyor: Hiperseksiialite*

Sinir sistemi hastaliklan

Yaygin: Anormal davraniglar (diskineziler, akinezi, bradikinezi), bas donmesi, bas agrisi, denge
bozuklugu, tremor

Yaygin olmayan: Hafif kisa siireli uyku bozuklugu

Goz hastalhiklan

Yaygin olmayan: Bulanik gérme

Kulak ve i¢ kulak hastaliklar
Yaygin: Vertigo

Kardiyak hastaliklar

Yaygin: Bradikardi

Yaygin olmayan: Aritmi, palpitasyonlar, angina pektoris, supraventrikiiler tasikardi
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Vaskiiler hastahklar

Yaygn: Hipotansiyon, hipertansiyon
Yaygin olmayan: Ortostatik hipotansiyon
Seyrek: Postural hipotansiyon

Solunum, gogiis bozukluklar1 ve mediastinal hastahklar
Yaygin: Nazal konjesyon, bogaz agrisi
Yaygin olmayan: Dispne

Gastrointestinal hastaliklar

Cok yaygin: Stomatit

Yaygin: Bulanti, konstipasyon, diyare, ag1z iilserasyonu
Yaygin olmayan: Agiz kurulugu

Hepato-bilier hastahiklar
Yaygin olmayan: Serum alanin aminotransferazinda (ALT) gegici artig

Deri ve deri alti doku hastaliklanr

Yaygin: Terlemede artig

Yaygin olmayan: Sa¢ dokiilmesi, deri dokiintiisii
Seyrek: Deri reaksiyonlar

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastahklan
Yaygin: Artralji, sirt agrisi, kas kramplan
Yaygin olmayan: Miyopati

Bdbrek ve idrar yolu hastahklan
Yaygin olmayan: Miksiyon bozukluklar
Bilinmiyor: Idrar retansiyonu

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastahklar
Yaygin: Yorgunluk
Yaygin olmayan: G6giis agrisi, asabiyet, ayak bileginde 6dem

Yaralanma, zehirlenme ve prosediirel komplikasyonlar
Yaygin: Diigme

Arastirmalar
Yaygin: Hepatik enzimlerde hafif artig

* Dopamin agonistleri ve diger dopaminerjik tedaviler ile tedavi edilen Parkinson hastalarinin,
patolojik kumar, artmis libido, hiperseksiialite, asir1 yeme, alisveris ve farkli tiplerde

kompiilsif/tekrarl1 aktiviteler (gerekli gereksiz egyalari komiilsif bir sekilde biriktirme) gibi
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kompiilsiyonlar ve impuls kontrol bozukluklar sergiledikleri bildirilmistir. Bu durumlarin

selejilinden kaynaklanmasi muhtemeldir ancak bugiine kadar ¢ok az sayida olgu bildirilmigtir.

Selejilin levodopanin etkilerini arttirdigindan (levodopa genellikle periferal dekarboksilaz
inhibitérii ile baglantili olarak verilmelidir), levodopa dozu azaltilmadik¢a levodopanin
istenmeyen etkileri artabilir. Selejilin ile kombinasyon tedavisi, levodopa dozunun azaltilmasina
gerektirir (%30 kadar). Konvansiyonel tabletler ile bildirilen en yaygin istenmeyen etki
diskinezidir (hastalarin %4’iinde) ve diger istenmeyen etkiler huzursuzluk, hiperkinezi, anormal
davramglar, ajitasyon, konfiizyon, haliisinasyon, postural hipotansiyon, kardiyak aritmilerdir.
Optimum levodopa dozu belirlendiginde, kombinasyon tedavisi ile gozlenen istenmeyen etkiler
levodopanin tek basma kullanimi ile gozlenen istenmeyen etkilerden genellikle daha az

olacaktir.

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonras1 siipheli ilag advers reaksiyonlariin raporlanmas: biiylik &nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarmin herhangi bir stipheli 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: 0312 218 35 99)

4.9. Doz asim ve tedavisi
Selejilin hizli bir sekilde metabolize olur ve metabolitleri hizl1 bir sekilde atilir. Doz asimindan

stiphelenilen hastalar 24-48 saat boyunca gézetim altinda tutulmalidir.

Higbir doz asimi vakasi bulunmamaktadir. Selejilin ile segici MAO-B inhibisyonu sadece
Parkinson hastalig1 tedavisinde 6nerilen dozlar (5-10 mg/giin) ile elde edilir. Bununla birlikte
selejilin kullanimu sirasinda elde edilen deneyimlere bakildiginda, selejilinin 600 mg/giin dozuna

maruz kalan baz bireylerde agir hipotansiyon ve psikomotor ajitasyon meydana gelmistir.

Teorik olarak bakildiginda, selejilinin yiiksek dozlart hem MAO-A hem de MAO-B’yi anlaml
derecede inhibe eder ve boylelikle doz agimi ile gézlenen semptomlar, merkezi sinir sisteminin
ve kardiyovaskiiler sistemin farkli bozukluklarini igeren ve 24 saat boyunca devam edebilen,

segici olmayan MAO inhibitorleri ile gozlenen semptomlara benzeyebilir. Bu semptomlar,
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ajitasyon, iritabilite, hiperaktivite, sersemlik, tremor, siddetli bas agrisi, haliisinasyon, degisken
diisiik ya da yiiksek kan basinci, bag donmesi, bayginlik, vaskiiler kollaps, hizli ve diizensiz
nabiz atimi, prekordiyal agri, solunum depresyonu ve yetmezligi, siddetli kas spazmlari,
hiperpireksi, terleme, koma ve konviilsiyonlardir. Spesifik bir antidotu bulunmamaktadir ve doz

asiminda semptomatik tedavi uygulanir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLiKLER

5.1. Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapdtik grup: Anti-Parkinson ilaglar, Selejilin
ATC kodu: N04BDO01

Selejilin, beyindeki dopaminin bozulmasim 6nleyen segici bir MAO-B inhibitoriidiir. Ayni
zamanda, presinaptik dopamin reseptoriinde dopamin geri alimimi inhibe eder. Bu etkiler,
beyindeki dopaminerjik fonksiyonu gliglendirir ve ekzojen ile endojen dopamin etkisini dengeler
ve uzatir. Boylelikle selejilin, parkinsonizm tedavisinde levodopanin etkisini gii¢lendirir ve
uzatir. Selejilin, 5 hidroksitriptaminin  (serotonin) veya noradrenalinin  bozulmasini
engellemediginden, herhangi bir hipertansif krize ya da bu monoaminlerin plazmada ya da
Uriner metabolitlerde degisiklie ugramasma neden olmaz. Selejilin tedavisi sirasinda diyet
kisitlamalarina gerek olmamasina ragmen, kandaki plateletlerdeki MAO-B inhibisyonu,
absorpsiyon sirasinda gastrointestinal MAO-A ile bozulmayan herhangi bir tiraminin kan

dolasimindaki etkileriyle hafif bir potansiyalizasyona neden olabilir.

24 saat boyunca B feniletilaminin Uriner atilmindaki artig biyiikligii, selejilin alinmasimn
ardindan sadece selejilinin plazma konsantrasyonu-zaman egrisi altinda kalan alan ile iliskilidir.

Uriner P feniletilamin artisi, MAO-B inhibisyon derecesini yansitir.

Erken evredeki Parkinson hastalan ile yapilmis ¢ift kor ¢alismalar, selejilin monoterapisi alan
hastalarin plasebo alan kontrollere gére, levodopa tedavisi olmadan anlamli derecede daha uzun
stire kontrol edildigini gostermistir. Bu hastalar aym1 zamanda daha uzun siire g¢alisma

yeteneklerini devam ettirmislerdir.

Selejilin  tedavisine levodopa tedavisinin eklenmesi (dekarboksilaz inhibitorleri ile veya

dekarboksilaz inhibitérleri olmadan), doz ile iliskili dalgalanmalarin ve doz sonu kétiilesmenin
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hafifletilmesine yardimci olur.

Selejilin tedavi rejimine eklendiginde, levodopa dozunun yaklagik olarak %30 oraninda
azaltilmasi diiginiilmelidi. Hem MAO-A hem de MAO-B enzimlerini inhibe eden
konvansiyonel MAO inhibitorlerinin aksine, selejilin segici bir MAO-B inhibitoridiir ve

levodopa ile giivenli bir sekilde uygulanabilir.

Selejilin hidrokloriir ne tek bagina monoterapi olarak kullanildiginda ne de moklobemide ya da
segici olmayan MAQ inhibitorleri disinda diger ilaglar ile kullanildiginda “peynir etkisi” olarak

adlandirilan duruma neden olmaz.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler

Selgjilin  hidrokloriir gastrointestinal sistemden hizla absorbe edilir. Aglik durumunda oral
uygulamamin ardindan 30-45 dakikada maksimum konsantrasyona ulagir. Biyoyararlanimi
dugiiktiir; degismemis selejilinin % 10’u (ortalama olarak; bireyler arasi varyasyon biiyiiktiir)

sistemik dolasima gecebilir.

Dagilim:
Selejilin, dokulara ve ayni zamanda beyine izl bir sekilde niifuz eden lipofilik ve az bazik bir

bilesiktir. Selejilin viicutta hizla dagilir, 10 mg dozun intravenéz yolla uygulanmasinin ardindan
gozlenen dagilim hacmi 500 1’dir. Terapotik konsantrasyonlarda % 75-85 oranda selejilin plazma
proteinlerine baglanir. Selejilin hidrokloriir MAO-B enzimini geri doniisiimsiiz bir sekilde inhibe
eder ve enzim aktivitesi sadece yeni enzim sentezinin ardindan tekrar artar. 10 mg’lik tek bir doz
uygulamasiyla platelet MAO-B enzim aktivitesi lizerindeki giiglli inhibitdr etki 24 saat boyunca
siirer ve platelet MAO-B enzim aktivitesi, 2 hafta sonra yaklasik olarak normal seviyelere geri

doner.

Bivotransformasyon:

Selejilin hizl bir sekilde ve agirlikli olarak karacigerde, yarilanma omiirleri sirasiyla 2.1, 20.5 ve
17.7 saat olan desmetilselejilin L-metamfetamin ve L-amfetamin’e (selejilinin aktif metabolitleri)

metabolize edilir. In vitro ¢alismalar, selejilinin metabolizmasinda yer alan ana hepatik sitokrom
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P450 (CYP) enziminin CYP2B6 oldugunu ve CYP3A4 ve CYP2A6’min selejilinin

metabolizmasina katkida bulundugunu géstermektedir.

Selejilin EAA ve desmetilselejilin EAA giinlik kullanilan 10 mg dozun ardindan 1-8 giinde
sirastyla 2.7 ve 1.5 kat artar. Bununla birlikte selejilinin yarlanma 6mriiniin (1.5-3.5 saat
arasinda) ve desmetilselejilinin yarilanma émriiniin (3.4-5.3 saat arasinda) nispeten kisa oldugu
bulunmustur. Buna bagli olarak, bu bilesiklerin kisa yarilanma émriine sahip olmalar1 nedeniyle

gozlenen birikim i¢in 6ngoride bulunulamamaktadir.

Hem selejilin hem de desmetilselejilin hizli elimine edildiginden gozlenen birikim bu sekilde
aciklanamaz, bu nedenle 8 giin boyunca ¢oklu doz olarak selejilin hidrokloriir uygulamasiyla
selejilin ve desmetilselejilinin serum konsantrasyonlarinda gozlenen anlamh artigin en muhtemel
aciklamasi, dokudaki MAO-B baglanma bolgelerindeki doymadir. Bununla birlikte, ¢oklu doz

uygulamasinin ardindan selejilinin ilk gegis metabolizmasindaki azalma goz ardi edilemez.

Eliminasyon:

Insanlarda, selejilinin tekli ve ¢oklu doz uygulamalannin ardindan plazma ve idrarda 3
metabolit tanimlanmistir. Selejilinin ortalama eliminasyon yarilanma Omrid 1.5-3.5 saattir.
Selejilinin total viicut klerensi yaklagsik olarak 240 l/saat’tir. Selejilinin metabolitleri agirlikli

olarak idrarla atilir ve yaklagik olarak %151 fegeste saptanir.

5.3. Klinik dncesi giivenlilik verileri

Selejilinin {ireme toksisitesi tizerine etkisi yeterli diizeyde test edilmemistir. Selejilin ile yapilan
calismalarda mutajenik ya da karsinojenik etki goézlenmemistir. Hayvanlarda yapilan
¢alismalardan elde edilen verilere gore selejilinin insanlarda kullamimm ile ilgili giivenilirlik

kaygilari, asirt farmakolojik etki ile iliskili etkilerdir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Laktoz

Misir Nigastasi

Magnezyum stearat

Kroskarmelloz sodyum
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Talk
Kollidon

6.2. Gecimsizlikler

Bulunmamaktadar.

6.3. Raf 6mri
24 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C’nin altindaki oda sicakliginda, kuru yerde ve ambalajinda saklayimz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
MOVERDIN 30 ve 100 tabletlik PVC-Alu blister ambalajlarda kullanma talimatiyla beraber
karton kutuda ambalajlanmstir.

6.6.Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger &zel Onlemler
Kullamlmamus olan iirlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarimn Kontrolii Yonetmelikleri”ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI
KOCAK FARMA ILAC VE KIMYA SANAYI A.S.
Mahmutbey Mah. Kugu Sok. No:18

Bagcilar / ISTANBUL
Tel. 02124103950
Faks. : 0212 447 61 65

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
216/52

9. fLK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHI
i1k ruhsat tarihi: 05.08.2008
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIHi
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