KISA URUN BiLGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
NIMELID 100 mg tablet

2. KALITATIF VE KANT ITAT iF BILESiM
Etkin madde:
Her bir tablet 100 mg nimesulid (mikronize) icerrteskr.

Yardimci madde(ler):

Laktoz monohidrat . 153.7 mg
Dioktil sodyum sulfosiksinat 1.5mg
Sodyum rgasta glikolat 35.0 mg

Diger yardimci maddeler icin 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Tablet

Sarimsi renkte, kokusuz, yuvarlak tabletler

4. KLINiK OZELL iKLER
4.1 Terapotik endikasyonlar

NIMELID, akut &ri ve primer dismenorenin semptomatik tedavisinutiledir.

4.2 Pozoloji ve uygulamaekli

Pozoloji/uygulama siklgl ve slresi:

Doktor tarafindan bga sekilde dnerilmedii takdirde, yetkinlerde tavsiye edilen doz giinde
2 defa 100 mg'dir.

Uygulamasekli:

Tabletler bir miktar sivi ile yutulmalidir. Yiyeckdkle birlikte alinmasi ilacin emilimini ve
biyoyararlanimini etkilemez. Hasta uyumunu artirn@k yemekten sonra alinmasi tavsiye
edilir.

Istenmeyen etkilerin ortaya ggkmi azaltmak icin nimesulid etkili olan engiik dozda ve en

kisa sure boyunca kullaniimalidir. En uzun tedéwvesi 15 gundur.
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Ozel popiilasyonlara ilskin ek bilgiler:

Geriyatrik populasyon:

Yasli hastalarda guinlik dozaji glirmeye gerek yoktur.

Pediyatrik populasyon:

Nimesulid 12 yain altindaki ¢ocuklarda kontrendikedir.

Adolesanlar (12-18 ya arasi):

Ergenlik donemindeki gencler kinetik profili ve nésulidin farmakodinamik 6zellikleri temel
alindginda bu hastalarda doz ayarlamasina gerek yoktur.

Bbbrek yetmezIii:

Salikli gonullulerde ve orta dereceli bobrek fonksiybozuklgu olan (kreatinin klerensi 30
80 ml/dak.) hastalarda, nimesulidin ayni kinetiloffje sahip oldgu gosterilmgtir. Bu
hastalarda dozu azaltmaya gerek yoktur. Ciddi Bolboaksiyon bozuklgunda (kreatinin
klerensi < 30 ml/dak.) ise nimesulid kontrendikedir

Karaciger yetmezIgi:

Karacger yetmezlgi olan hastalarda nimesulid kullaniimasi kontreedik.

4.3 Kontrendikasyonlar

NIMESLID, nimesulide veya icetindeki herhangi bir yardimci maddeye «abilinen airi

duyarliligi bulunan hastalarda,

« Gecmiinde asetilsalisilik asit veya gr non-steroid antienflamatuar ilaglara (NA
karsi hipersensitivite reaksiyonu (6rgia bronkospazm, rinit,urtiker gibi) olan hastalarda

* Nimesulide kag1 hepatotoksik reaksiyon hikayesi olan hastalarda,

* Hepatotoksik potansiyeli olan ilaclarlg z2amanli kullanimi

» Alkol ve ilag b&imliligi olanlarda

» Aktif gastrik veya duodenal Ulser, niks eden ul$gkayesi olan hastalar veya
gastrointestinal (GI) kanamasi olanlarda, serelskiar kanama veya gbr aktif
kanamalar ya da kanama duzensizlikleri olanlarda,

» Siddetli koagulasyon bozukdu olanlarda,

» Siddetli kalp yetmezlfii olanlarda,

» Siddetli bobrek fonksiyon bozuk$iu olan hastalarda,

» Karacger yetmezigi olanlarda,
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» Ates vel/veya grip benzeri belirtisi olan hastalarda

» 12 yaindan kugcik ¢ocuklarda,

* Gebelgin tg¢lncu ug aylik doneminde ve emzirme donemiraterkendikedir.

» Koroner arter bypass greft (CABG) cerrahisi durumida perioperatif @ tedavisinde

kontrendikedir.

4.4 Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Kardiyovaskiler (KV) trombotik etkiler:

Bazi selektif COX-2 inhibitori ya da non-selektibristeroid antiinflamatuvarlarla, 3 yila
varan Klinik aratirmalar, olumcul olabilecek derecede ciddi karggskiler trombotik
olaylarda, miyokard enfarktlisii ve inme riskindeisartneden olabile@ni gostermitir.
Bilinen kardiyovaskuler hastal olan hastalar daha buyiik risk altinda olabilitMELID ile
tedavi edilen hastalarda kardiyovaskuler adverg akkini en aza indirmek igin, mumkan
olan en kisa sureyle en gk etkili doz kullaniimahdir. Daha ©6nce kardiyokéaker
semptomlar yganmamg olsa bile, hekimler ve hastalar bu tir olaylamtaga ¢cikmasina kar
tetikte olmalidir. Hastalara, ciddi kardiyovaskilaksisite belirti ve/veya semptomlari
hakkinda ve meydana geldikleri takdirde yapilmasiegenler hakkinda bilgi verilmelidir
(bkz. bolim 4.3 Kontrendikasyonlar)

Eszamanli aspirin kullaniminin NSRkullanimiyla iliskili artmis ciddi KV trombotik olay
riskini azalttgini gosteren tutarl bir kanit yoktur. Aspirin vemesulidin gzamanh kullanimi
ciddi gastrointestinal olay riskini artirmaktadibk¢. bolum 4.4 Ozel kullanim uyarilari ve
onlemleri)

Yapilan iki buytk kontrolli klinik argirma sonucuna gore, koroner arter bypass greft
uygulamasini takiben 10-14 gun arasinda &davisi icin bir COX-2 selektif nonsteroid
antiinflamatuvar kullaniminin miyokard enfarktiisé inme riskinde arfa neden oldgu
g6zlemlenmgtir (bkz. bolim 4.3 Kontrendikasyonlar).

Hipertansiyon:

Diger tim NSAT'lerde oldusu gibi, nimesulid de hipertansiyon elumuna veya daha 6nce
mevcut hipertansiyonun kot@glmesine ve bu iki durum da kardiyovaskuler olaylakinin
artmasina neden olabilir. Nimesulid de dahil, NB&r hipertansiyonlu hastalarda dikkatli
kullaniimalidir. Nimesulid tedavisi kkangicinda ve tedavi seyri boyunca kan basinci

yakindan izlenmelidir.
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Konjestif kalp yetmezfii ve 6dem:

NSAII alan bazi hastalarda sivi retansiyonu ve édenegimitir. Bu nedenle, ’MELID sivi
retansiyonu, hipertansiyon veya kalp yetm@aian hastalarda dikkatle kullaniimaldir.

Gastrointestinal (@ etkiler - d lilserasyon, kanama veya perforasyon riski:

NSAIl'lar uygulanan hastalarda, semptomlari olsun vegesin herhangi bir zamanda mide,
ince barsak veya kalin barsakta inflamasyon, kan@sarasyon veya perforasyon gibi fatal
olabilen ciddi G toksisite meydana gelebilir.

NSAII ile tedavi sirasinda ciddi biriGdvers olay geftiren her bg hastadan yalnizca biri
semptomatiktir. NSA’lar nedeniyle st Gulser, blyik kanama veya perforasyonlarin, 3 ila
6 ay sureyle tedavi edilen hastalarin yailda%2l1’inde, bir yil tedavi gbren hastalarinsa
yaklasik %2 ila %4’u arasinda meydana ggldyorilmektedir. Bu glimlerin zaman iginde
siirmesi, hastanin tedavinin herhangi bir safhasoididi bir G olay gelitirme olasilgini
artirmaktadir. Ne var ki, kisa sureli tedavi dasksiz deildir.

NSAIl'lar, 6nceden ulser hastgliveya G kanamasi hikayesine sahip hastalara recetelenirken
son derece dikkatli olunmaldir.

Yapilan calgmalar, NSAI kullanan, onceden peptik Ulser ve/veya Kanama hikayesine
sahip hastalarin, bu risk faktorlerine sahip olnmapastalara kiyasla iGkanama gegtirme
riskinin 10 kat fazla oldgunu gosternstir. Ulser hikayesine ek olarak, yapilan
farmakoepidemiyolojik cagmalarda, G kanama riskini artirabileceksagidakiler gibi cok
sayida bsgka birlikte tedavi ve komorbiditeye yol acabilecdlirum tanimlanmngtir: oral
kortikosteroidlerle tedavi, antikoagilanlarla teglaMSAil'larla tedavinin uzamasi, sigara
icmek, alkol bgimhligi, ilerlemis yas ve genel sglik durumunun kot olmasi.

Fatal d olaylar hakkindaki spontan raporlaringgoyash ve zayif binyeli hastalarda
gorulmektedir; bu nedenle bu populasyonda tedapasken 6zellikle dikkatli olmak gerekir.
Advers bir @ olayin potansiyel riskini en aza indirmek icin, mkiin olan en kisa sureyle en
disuk etkili doz kullaniimalidir. Yilksek risk gruburidahastalarda, NSH'lar icermeyen
alternatif tedaviler dikkate alinmaldir.

Renal etkiler:

NSAII'in uzun sireli kullanimi renal papiller nekroz diger renal hasarlarla sonugclargim.
Diger NSAil'larda olduygu gibi, nimesulidin uzun streli uygulanmasi renapifier nekroz ve
renal medullada der desisikliklere yol agmstir. Renal prostaglandinlerin renal perfiizyonun
korunmasinda telafi edici bir rol oyn&di hastalarda ikinci bir renal toksisitgekli
gorulmistir. Bu hastalarda bir NS&in uygulanmasi, prostaglandin eimunda ve ikincil

olarak renal kan akiminda acik renal dekompansasyetikleyebilecek doza Bamh bir
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dismeye neden olabilir. Bu reaksiyon acisindan en biigk altinda bulunan hastalar bobrek
yetmezlgi, kalp yetmezlgi veya karagier yetmezlgi olanlarin yanisira dilretik veya ADE
inhibitorleri kullananlar ve ygilardir. NSAli tedavisinin kesilmesinden sonra, genelde tedavi
oncesindeki duruma geri donuldr.

Ilerlemis bobrek hastaj:

Ilerlemis bobrek hastagina sahip hastalardalMELID tedavisi 6nerilmez. Ancak, nonsteroid

antiinflamatuvar bir ilagla tedaviye damak zorunluysa, hastanin bébrek fonksiyonlarinin
yakindan takip edilmesi tavsiye edilir.

Anafilaktoid reaksiyonlar:

Diger NSAiI'larda oldygu gibi, nimesulide 6nceden bilinen bir maruziydthayan hastalarda
anafilaktoid reaksiyonlar meydana gelebilir. Agpiritriadi olan hastalara nimesulid
verilmemelidir. Bu semptom kompleksi tipik olaralgzal polipli ya da polipsiz rinit geciren
veya aspirin ya da ger NSAil'lar aldiktan sonragiddetli ve potansiyel olarak fatal olabilen
bronkospazm sergileyen astimli hastalarda ortayar.cibkz. Kontrendikasyonlari, Ozel
kullanim uyarilar ve 6nlemleri). Anaflaktoid bieaksiyon meydana gefditakdirde, hastaya
derhal acil tedavi uygulanmalidir.

Deri etkileri:

Nimesulid dahil NSAI'iIn kullanimina ilgkin gok seyrek olarak, bazilari 6limcul olmak
tzere, eksfoliyatif dermatit, Stevens-Johnson sandr ve toksik epidermal nekroliz gibi
ciddi deri reaksiyonlari rapor edilgtir. Bu ciddi olaylar uyari olmaksizin afabilir. Hastalar
ciddi deri reaksiyonlarininsaret ve semptomlari konusunda bilgilendirilmeliglirive deri
kizarikligi ya da herhangi birsal duyarhlik belirtisi ilk meydana gelginde nimesulid
kullanimi durdurulmahdir.

Hematolojik etkiler:

Nimesulid de dahil olmak tizere N$Aalan hastalarda bazen anemi goriilir. Bunun nedeni
sivi retansiyonu, Gkan kaybi veya eritropoez tizerindeki tam olarakrtdanamayan bir etki
olabilir. NIMELID de dahil olmak tizere NSNar ile uzun sureli tedavi géren hastalar,
herhangi bir anemi belirti veya semptomu gdstermeeskile hemoglobin ve hematokrit
seviyelerini dizenli olarak kontrol ettirmelidirler

NSAil'larin bazi hastalarda trombosit agregasyonunibmleiden kanama siresini uzattiklari
gOsterilmitir. Aspirinin tersine, bunlarin trombosit fonksiyo Uzerindeki etkileri kalitatif
acidan daha az, daha kisa sureli ve geri gonliildtr. Nimesulid genel olarak trombosit
sayisl, protrombin zamani (PT) veya parsiyel trophd&tin zamanini (PTT) etkilemez.

Onceden koagiilasyon bozugluolan ya da antikoagilan kullanan ve trombosikéiyon
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desisikliklerinden adverssekilde etkilenebilecek hastalariMELID kullaniminda dikkatle
izlenmelidir.

Hepatik etkiler:

Nimesulid de dahil olmak tizere N$Aalan hastalarin %15 kadarinda bir veya daha fazla
karacger testinde sinir seviyede yikselmeler meydanabijeleBu laboratuvar anomalileri
ilerleyebilir, desismeden kalabilir veya tedaviye devam edildde kendilginden gecebilir.
NSAil'lar ile yapilan klinik calsmalarda, hastalarin yaki&a %1’inde ALT ve AST'de
anlaml yukselmeler (normalin Ust limitinin yakik ti¢ veya daha fazla katinda) bildiriktr.
Ayrica, bazilar 6lumle sonucglanmak Uzere sariukninant hepatit, karager nekrozu ve
karacper yetmezigi de dahilsiddetli karacger reaksiyonlari bildirilmytir.

Karacger yetmezlgine isaret eden belirti ve/veya semptomlar gosteren \k&acger test
deserleri anormal olan bir hasta,IMELID tedavisi sirasinda dahgddetli bir karacger
reaksiyonun gejmesine kan dezerlendiriimelidir. Karagier hastafiina saret eden Kklinik
belirti ve semptomlarin gglinesi veya sistemik belirtilerin (6rpm, eozinofili, dokintd, vb.)
meydana gelmesi halindeJ[MELID tedavisi kesilmelidir.

Ilacin karagier toksisitesi gz oniine alinarak, risk/yarar otaam hasta icin bireysel olarak
deserlendirildikten sonra, nimesulid tedavisinelaamalidir.

Onceden var olan astim:

Astim hastalarinin aspirine duyarli astimi olabi#ispirine duyarl astim hastalarinda aspirin
kullanimi, fatal olabilecek dereced@&ldetli bronkospazma yol acabilir. Bu gibi aspirine
duyarl hastalarda aspirin vegdr NSAl'lar arasinda bronkospazm da dahil olmak uzere
capraz reaksiyonlar bildirildi icin, aspirine bu ggt bir duyarliliga sahip hastalar IMELID
kullanmamali ve 6nceden var olan astimi olan hastaldikkatli kullaniimahdir.

Nimesulid ile tedavi sirasinda, hastalargeti analjezikleri kullanmamalari y6ninde
uyariimalidir. Farkli NSA’lerin eszamanli kullanimi tavsiye edilmemektedir.

flag kullanimi sirecinde ateve/veya grip benzeri bulgular geise ilacin kesilmesi
uygundur.

Nimesulid, kullanimi kadinlarda @arganlga zarar verebilir ve gebe kalmayi deneyen
kadinlar icin tavsiye edilmemektedir. Gebe kalmarlgu yasayan veya infertilite
argtirmasinda olan kadinlarda nimesulidin kesilmesjudulmelidir (bkz. 4.6 Gebelik ve
laktasyon).

12 yagindan kticuk cocuklarda sistemik etkili formlarinlanimi kontrendikedir.
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Mumkin olan en kisa sire boyunca nimesulid kullaagdiyla yan etkilerin riski azaltilabilir.
Iyilesme gorilmemesi halinde tedavi kesilmelidir.

Istenmeyen etkilerin ortaya cgkmi azaltmak icin nimesulid etkili olan engiik dozda ve en
kisa stire boyunca kullaniimalidir. En uzun teddwesi 15 ginduriyilesme gorilmemesi
halinde tedavi kesilmelidir.

NIMELID tabletler laktoz icerir. Galaktoz intoleransippalaktoz yetmezfi veya glukoz-
galaktoz malabsorbsiyonu gibi nadir genetik probid¢rastalar bu ilaci kullaniimamalidir.

Bu tibbi Griin her dozunda 23 mg’dan daha az sodiative eder. Dozu nedeni ile herhangi

bir uyari gerekmemektedir.

4.5 Diger tibbi trtnler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri

Farmakodinamik etkigmler

Varfarin, benzer antikoagilan ajanlar veya asdsitit asit kullanan hastalarin nimesulid
kullanmalari halinde kanama komplikasyonlarinirkinde arts gortlmektedir. Dolayisiyla

bu kombinasyon tavsiye edilmemektedir (bakiniz boli#.4.) ve ciddi koagulasyon
bozukluklar goérulen hastalarda kontrendikedir fbak boélim 4.3.). Bu kombinasyondan
kacinilamamasi halinde antikoagulan aktivite yaemdozlenmelidir.

Dilretikler ile farmakodinamik/farmakokinetik etksimler

Salikli deneklerde nimesulid gegici olarak furosenvid tiyazidlerin sodyum atilimindaki
etkisini, daha dgilk olarak da potasyum atilimindaki etkisinisdiiir ve dilree yaniti
azalir. Nimesulid ve furosemidin birlikte kullaniési, renal klerensini etkilemeksizin,
furosemidin EAA oraninin (yak$gk % 20) ve kumdulatif furosemid atiliminin azalnrasyol
acar.

Nimesulid ditretiklerin etkisini antagonize edebiie 6zellikle de furosemid ile indiklenen
plazma renin aktivitesinin yikselmesini bloke edieb&aglikli deneklerde nimesulid gecici
olarak furosemidin sodyum atilimindaki etkisinihdadigtik olarak da potasyum atilimindaki
etkisini dGurur ve dilrege yaniti azaltir. Bu sebeple, furosemid ve nimesulbirlikte
kullanimi, duyarh olan bobrek veya kalp hastaldaikullanimda dikkat gerektirir.

Diger ilaclar ile farmakokinetik etkikgmler

NSAil'lerin lityumun klerensini diirerek plazma seviyesini ve lityum toksisitesini
arttirdiklar bildirilmistir. Nimesulid lityum tedavisi goren bir hastayariligorsa, hastanin
lityum seviyeleri dikkatle gozlemlenmelidir.
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Ayrica glibenklamid, teofilin, varfarin, digoksirsimetidin ve antasit preparatlarla (6rn.; bir
aluminyum ve magnezyum hidroksit kombinasyonu)apstyel farmakokinetik etkimleri

in vivo olarak incelenmgtir. Klinik olarak 6énemli bir etkilgim gozlenmemtir.

Nimesulid CYP2C9u inhibe eder. Bu enzimin subsrat olan ilaclarin plazma
konsantrasyonlari beraberinde nimesulid kullagifdia yikselebilir.

Nimesulidin metotreksat tedavisinden 24 saat geeméuhce veya sonra kullaniimasi dikkat
gerektirmektedir ¢lnkid metotreksatin serum seviygsiselebilir ve dolayisiyla bu ilacin
toksisitesi artabilir.

Renal prostaglandinler Gzerindeki etkileri nedemiylimesulid gibi prostaglandin sentetaz
inhibitorleri, siklosporin nefrotoksisitesini aribilir.

ADE-inhibitorleri

Mevcut raporlarda, NSWlerin ADE-inhibit6rlerinin antihipertansif etkisinazaltabilecgi
belirtiimektedir. Bu etkilgim, NSAIl'leri ADE-inhibitorleriyle birlikte almakta olan
hastalarda dikkate alinmalidir.

Diger ilaclarin nimesulid Uizerindeki etkileri

In vitro calsmalar nimesulidin tolbutamid, salisilik asit ve pedik asit tarafindan Eanma
bdlgelerinden kovuldgunu gosternstir. Ancak plazma seviyeleri Uzerinde gdbilecek
muhtemel etkilere ganen bu etkilgimler klinik bir 6nem sergilemersir.

Karacger anormallikleri olan hastalarda, nimesulid 6ké&libagka potansiyel hepatotoksik

ilaclarla kombine olarak uygulanacaksa dikkatlirshalidir.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel Tavsiye

Gebelik kategorisi: C / D (3.trimester)

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum Kontroli (Kontrasepsiyon)
Cocuk dg@urma potansiyeli bulunan kadinlarda tUreme yeterngerine etkilerine ikkin
yeterli veri mevcut daldir.

Gebelik dénemi:

Nimesulid’in gebe kadinlarda kullanimingkin yeterli veri mevcut dgldir.

Hayvanlar tzerinde yapilan atemalar Greme toksisitesinin bulunglinu gostermstir (bkz.
kisim 5.3).Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

NIMELID gerekli olmadikca gebelik doneminde kullaniimaichal

Gebelgin 3.trimesterinde kontrendikedir.

Diger NSAI'ler gibi nimesulid gebe kalmaya ¢gdn kadinlara 6nerilmemektedir.
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NSAil'lerin fetiis kardiyovaskuler sistemindeki bilinentkikeri yizinden (ductus
arteriosus’'un kapanmasi) gebelikte (6zellikle gégaaim) kullaniminda kaciniimalidir.
Laktasyon donemi:

Nimesulid’in insan ya da hayvan situ ile agilde iliskin yetersiz/sinirli bilgi mevcuttur.
Nimesulid’in sit ile atilmasina yonelik fizikokimgal ve eldeki farmakodinamik/toksikolojik
veriler nedeniyle memedeki ¢cocuk acisindan bir okkugu g6z ardi edilemez. Nimesulid
emzirme doneminde kullaniimamalidir.

Ureme yetengi/Fertilite

Insanlarda Ureme vyeteiie ve fertilite (zerine etkisi hakkinda herhangi bireri
bulunmamaktadir.

Hayvanlar Uzerinde yapilan gahalarda nimesulidin fertiliteyi etkileyecek adveskiler
meydana getirgi saptanmytir.

Nimesulid, kullanimi kadinlarda @arganlga zarar verebilir ve gebe kalmayi deneyen
kadinlar icin tavsiye edilmemektedir. Gebe kalmarlgu yagayan veya infertilite
argtirmasinda olan kadinlarda nimesulidin kesilmesudialmelidir.

4.7 Arac ve makine kullanimi tGzerindeki etkiler
Nimesulidin araba kullanma veya makine kullanmariiadeki etkileriyle ilgili bir calsma
yapilmamgstir. Ancak nimesulid kullanimi ile sersemlik,sbdbnmesi veya uyku hali yayan

hastalarin araba veya makine kullanmaktan kacingeaskir.

4.81stenmeyen etkiler

Nimesulid kullanimina kg olarak ortaya c¢ikan istenmeyen etkilerin orgarsistemlere gore
siklik gruplamasi ggidaki gibidir:

Cok yaygin ¥1/10); yaygin ¥1/100 ila <1/10); yaygin olmayar1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); cok seyrek (<1/10.000),npiiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi hastaliklar

Seyrek: Anemi, eozinofili

Cok seyrek: Trombaositopeni, pansitopeni, purpura

Bagisiklik sistemi hastaliklari

Seyrek: Airi duyarhlik

Cok seyrek: Anaflaksi
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Metabolizma ve beslenme hastaliklari

Seyrek: Hiperkalemi

Psikiyatrik hastaliklar

Seyrek: Endie, sinirlilik, kabus gérme

Sinir sistemi hastaliklari

Yaygin olmayan: Sersemlik hali

Cok seyrek: Baagrisi, uyku hali, ensefalopati (Reye Sendromu)
GOz hastaliklari

Seyrek: Bulanik gérme

Cok seyrek: Gorme rahatsizliklari

Kulak ve i¢ kulak hastaliklari

Cok seyrek: Badénmesi

Kardiyak hastaliklar

Seyrek: Taikardi

Vaskuler hastaliklar

Yaygin olmayan: Hipertansiyon

Seyrek: Kanama, kan basincinda dalgalanma, kizarmal
Solunum yollari bozukluklari ve mediastinal hastalklar

Yaygin olmayan: Dispne

Cok seyrek: Astim ve bronkospazm

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin:ishal, bulanti, kusma

Yaygin olmayan: Kabizlik, gaz, gastrit

Cok seyrek: Abdominal gu, dispepsi, stomatit, melena, gastrointestinalakaa, duodenal
Ulser ve perforasyon, gastrik llser ve perforasyon
Hepato-bilier hastaliklar

Cok seyrek: Hepatit, fulminan hepatit (6limcul vakadahil olmak tzere), sarilik, kolestaz
(Bkz.Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri).

Deri ve deri alti doku hastaliklari

Yaygin olmayan: Kgnti, dokuntd, terleme ast

Seyrek: Eritem ve dermatit

Cok seyrek: Urtiker, anjiondrotik 6dem, yiiz 6deraijtema multiform, Stevens Johnson

sendromu, toksik epidermal nekroliz
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Bobrek ve idrar hastaliklar

Seyrek: Diziri, hematuri, Griner retansiyon

Cok seyrek: Bobrek yetmeglj oliguri, interstisyel nefrit
Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine igkin hastaliklar
Yaygin olmayan: Odem

Seyrek: Keyifsizlik, bitkinlik

Cok seyrek: Hipotermi

Yaygin: Hepatik enzimlerde agti

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasiipheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasyulati 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/rigngesinin surekli olarak izlenmesine
olanak sglar. Sglik meslei mensuplarinin herhangi bgtipheli advers reaksiyonu Turkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gekmektedir (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 0&sfaDd 312 218 35 99).

4.9 Doz aimi ve tedavisi

Akut NSAIi doz giminin semptomlari genellikle destekleyici bakigkxi donigumli olan
uyusukluk, uyku hali, bulanti, kusma ve epigastrigiale sinirlidir. Gastrointestinal kanama
gerceklgebilir. Nadir gortilmekle birlikte hipertansiyon, @kbobrek yetmezii, solunum
bozukligu ve koma ortaya cikabilir. NSBRlerin terapotik alimiyla anafilaktoid
reaksiyonlarin goruldgil bildirilmistir ve bu, doz smini takiben de ortaya ¢ikabilir.

Hastalar NSAI doz gimini takiben semptomatik ve destekleyici bakimaraalidir. Belli bir
antidotu yoktur. Nimesulidin hemodiyalizle temiztkgine dair bilgi yoktur, ancak yuksek
plazma protein hdanma dgeri (% 97.5’e kadar) temel alinirsa, diyalizin degimi
durumlarinda yararli olmasi muhtemel gd@ir. Alinmasindan itibaren 4 saat iginde
semptomlar gorulen hastalarda veya yuksek domial takiben gorilen hastalarda kusturma
velveya aktif komur (yegkinlerde 60 — 100 g arasi) ve/veya ozmotik katagtiklike olabilir.
Yuksek protein bglanma Ozellgine bali olarak zorlu dilrez, idrarin alkalg@riimesi,
hemodiyaliz ya da hemoperfizyon vyararli olmayabilRenal ve hepatik fonksiyonlar

g6zlenmelidir.
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5. FARMAKOLOJ iK OZELL iKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterap6tik grubu: Antiinflamatuar ve antirdiyaal ilaclar

ATC Kodu: MO1AX17

Nimesulid prostaglandin sentez enzimi siklo-oksggninhibe eden analjezik, antipiretik
ozelligi olan NSAT'dir.

5.2 Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler

Nimesulid oral alimdan sonra hizla emilir. Y%&tnlerde 100 mg’lik tek dozun alimindan 2-3
saat sonra 3-4 mg/I'lik maksimum plazma seviyesilagir, egri altindaki alan (EAA) 20-35
mg h/l. Nimesulid 7 giin sireyle dnerilen terap@tiz olan giinde 2 kez 100 mg verdidide
bu parametrelerde anlaml bir istatistiksegidiklik olmamistir.

Dagilim:

Nimesulid plazma proteinlerine % 97.5 orandalaaur.

Biyotransformasyon:

Nimesulid karagierde sitokrom P450 (CYP) 2C9 izoenzimleri de dahiak tzere birgok
yol ile geni Glgiide metabolize edilir. Dolayisiyla, CYP2C9 fardan metabolize edilen
ilaclarla birlikte alinmasi halinde etk§ien potansiyeli mevcuttur. Ana metabolit yine
farmakolojik olarak aktif olan para-hidroksi tirdin Bu metabolit dolgmda kisa sirede
belirir (yaklggik 0.8 saat), ancak alum sabiti yiksek dgldir ve nimesulidin emilim
sabitinden daha duktur. Hidroksinimesulid plazmada bulunan tek metitir ve neredeyse
tamamen konjuge halde bulunur. Yari 6mri 3.2 @&t arasindadir.

Eliminasyon:

Nimesulid balica idrarla atilir (uygulanan dozun yayla %50'si). Sadece % 1-3'U
desismems olarak atilir. Ana metabolit, hidroksinimesulidalyizca glukuronat olarak

bulunur. Dozun yakkak % 29'u metabolize edildikten sonra feces ild&mrat

Hastalardaki karakteristik 6zellikler
Yaslilar: (>65 va&)

Yaslilarda akut ve tekrarlanan dozlardan sonra nimeisukinetik profili degismemitir.
Bobrek yetmezfi:
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Salikli gonudllulerde hafif ile orta dereceli bobrelketynezlgi olan hastalarin (kreatinin
klerensi 30-80 ml/dak.) kswastirildigi bir akut deneysel ¢amada, nimesulidin doruk
plazma seviyeleri ve ana metabolitlerglsidi gondllilerden yiksek ¢ikmaugtir. EAA ve t %
beta %50 yuksek cikstir, ancak her zaman @&l gonllilerde dlcilen kinetik dgrlerinin
aralginda kalmgtir.

Tekrarlanan uygulamalarda birikim gézlenmgtini

Karaciger yetmezi:

Nimesulid karagier yetmezigi olan hastalarda kontrendikedir (bkz. Kontrendyadar).

5.3 Klinik 6ncesi guvenlilik verileri

Guvenilirlik farmakolojisi camalarina dayanilarak, preklinik veriler insanlarinic
tekrarlanan doz toksisitesi, genotoksisite ve kajghik etki acisindan bir tehlike olmgdi
gostermektedir.

Tekrarlanan doz toksisitesi gahalarinda, nimesulid gastrointestinal, renal ve ali&p
toksisite gosterngtir.

Ureme toksisitesi caimalarinda toksik olmayan bir doz seviyesinde, saalarda
embriyotoksik ve teratojenik etkiler (iskelet anditesi, serebral ventrikillerde gesieme)
g0Ozlenms olup, sicanlarda gozlenmegtai.

Sigcanlarda erken ¢gam periyodunda 6lu dmmlarin artmg oldugu gozlenmgtir ve nimesulid

fertilite Gzerinde advers etkiler gostegtin.

6. FARMASOTIK OZELL iKLER
6.1 Yardimci maddelerin listesi
Dioktil sodyum sulfosiksinat
Hidroksipropil seltiloz

Laktoz monohidrat

Mikrokristalin selliloz

Sodyum rgasta glikolat
Hidrojenize bitkisel yg

Magnezyum stearat

6.2 Gegimsizlikler
Yoktur.
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6.3 Raf omri

48 Ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel uyarilar

25°C’nin altindaki oda sicakiinda saklayiniz.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi
Bir yuzuseffaf PVDC folyo, dger yuzu tGzeri baskil aliminyum folyo kaplh blidesr
Her bir karton kutu 15 veya 30 tablet icermektedir.

Tum ambalaj formlari satilmayabilir.

6.6 Baeri tibbi Grinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel 6nlemler

Gecerli Deildir.

7. RUHSAT SAHIBI

Deva Holding AS.

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

Tel : 0212 692 92 92

Faks: 0212 697 00 24

8. RUHSAT NUMARASI
198/39

9.iLK RUHSAT TAR iHi/ RUHSAT YENILEME TAR iHi
ilk Ruhsat Tarihi: 30.10.2001

Ruhsat Yenileme Tarihi:
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