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1.  

 240 mg enterik sert kapsül 

2.  

Etkin maddeler: Her bir enterik sert kapsül 240 mg dimetil fumarat içerir.  

  . 

3.  

Enterik sert kapsül. 

Mikrotablet içeren, "BG-12 240 mg" bas , boyutu 0 olan  enterik sert kapsül. 

4.  
 

4.1. Terapötik endikasyonlar 

, relapsing-remitting multipl 

endike lara dair önemli bilgiler için 

Bölüm 5.1’e ). 

4.2. i 

edavisi, multipl skleroz 

 

Pozoloji/uygulam : 

r. Yedi gün sonra, günde iki kez 240 mg  önerilen 
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beklemelidir.  

ve gastrointestinal advers 

ünde iki kez 240 mg'lik önerilen 

idame  

yiyeceklerle veya 

yiyeceklerle birlikte 

tolere edile (bkz. Bölüm 4.4, 4.5 ve 4.8). 

Uygulama  

 

etkileri ilmemeli, bölünmemeli, çözülmemeli, 

 

  

 

  

Pediyatrik popülasyon: 

henüz 

bilinmemektedir.  

 relapsing-remitting multipl 

skleroz endikasyonu için 10 y  

Geriyatrik popülasyon: 

 (bkz. Bölüm 5.2). Etkin maddenin etki 
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teorik neden yoktur. 

4.3. Kontrendikasyonlar 

tkin maddeye veya B gi 

birine . 

lerleyici Multifokal Lökoensefalopati (PML) 

buluna  kontrendikedir. 

4.4. Özel önlemleri 

ullanan hastalarda Progresif 
Multifokal Lökoensefalopati (PML) lk 

. 

Kan/Laboratuvar testleri 

Dimetil fumarat , böbrek fonksiyon 

testlerinde d

bilinmemektedir. Böbrek fonksiyonu (örn. kreatinin, kan üre azotu ve idrar tahlili) 

. ve 6.  

 

Üst normal limit (ULN)) ve total bilirubin seviyelerinin 

dimetil fumarat tedavisinden 

kaynaklanabilmektedir. 

olabilir.  reaks  ç Klinik 

serum 

alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST)) ve 

total bilirubin seviyelerinin  önerilmektedir.  

 

 

al nda old tespit edilirse, T  ile tedaviye 

. 
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Dimetil fumarat 

hastalar tedavi edilirken dikkatli olu  

< 0.5 x 109/L) a  

 her 3 ayda bir  

 

Lenfopeni olan hastalarda ilerleyici multifokal Lökoensefalopati (PML) riskinin art

nedeniyle  

*  T

109/L) olan hastalarda kesilmelidir. 

* 6 aydan daha uzun süre sürekli orta derecede azalan mutlak lenfos

 

n düzenli olarak izlenmesi 

li alt bölü  

Len dar takip edilmelidir. Düzelme durumunda alternatif 

tedavi seç

 dayan r. 

Manyetik rezonans görüntüleme (MRG) 

G (genellikle 3 

ay içind RG , ulusal ve yerel önerilere 

G g

izlemin  enilmesi 

halinde, ac G çekilmelidir. 

Progresif Multifokal Lökoensefalopati (PML) 

T  ile tedavi  PML, ölümcül 

olabilen veya ciddi  ile sonuçlanabilen John-Cunningham virüsünün (JCV) neden 
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Lenfopeni or nler ile PML vak

meyd LLN’ ki lenfosit 

lenfopeni, T  stalarda 

 

PML riskini : 

*  

sonra or

*  CD4+ ' da ve özellikle immünolojik sa

 

*

disfonksiyonu gösteri se, bu 

semp

. 

belirti  uygula  ve 

kantitatif polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) metodolo BOS) 

 

, 

semptomlar; çe ünden haftaya ilerleye

kol ve bacaklarda hantal   ve 

oryantasyon idir. Doktorlar, 

hasta dikkatli 

a bilgilendirmeleri de tavsiye edilmelidir. 

PML sadece JCV enfe da meydana gelebilir. imetil fumarat ile tedavi 

edilen hastalarda serum anti-JCV a peninin etkisinin 

 -JCV antikor testinin (normal lenfosit 

meydana gelme ihtimalini ortadan 
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Bir hastada irse, T  arak kesilmelidir. 

ünomodülatör tedavilerden önce 

Hastalar, h ifiye ilerden TECF  

 etkililik ve 

Dimetil fumarat ile tedavi edilen hastalarda PML’i

immunosupresif tedavinin kat   

natalizumab ile tedavi edilen ve PML'nin 

bilmelidir. 

Ek olarak,   daha önce 

immünomodülatör tedavisi a . 

Hastalar, MS’in 

yeniden aktive olma risk

etki mek   

önerilmektedir (Kan/laboratuar testleri bölümün  

 

TEC  olan hastalarda 

a, bu hastalarda dikkatli kull ölüm 4.2). 

ntes  

ol

D  
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Klinik ça , ile tedavi edilen hasta  %34'ünde  meydana 

tir. deneyimleyen hafif veya orta ddetlidir. 

dimetil fumarata 

muhtemelen p an 

a rmadan etkilenen hastalarda 

ama periyodu boyunca 

o  

Klinik , dimetil fumarat ile tedavi edilen toplam 2.

nlar  olan 

r. Bu olaylar  ; ancak hospitalizasyona 

Hekimler  le  

ölüm 4.2, 4.5 ve 4.8). 

 

Anafilaktik reaksiyonlar 

Pazarlama sonra

reaksiyon vakala dem, 

bilinmemektedir. Reaksiyonlar genellikle ilk dozdan sonra meydana gelir, ancak tedavi 

s

kul  lmelidir. Tedavi 

 

Enfeksiyonlar 

Faz III plasebo-kontrol

enfeksiyon  in (%60'a %58) ve ciddi enfeksiyonlar  (%2'ye %2) 

 benzerdir. ölüm 

hastada ciddi bir enfeksiyon , tedavisini

li ve tedaviye yeni

rlendirilmelidir. alan hastalar, doktora 

bildirmeleri konusunda bilgilendirilmelidir. astalar, 
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enfeksiyon(lar) ortadan kalkana kadar DERA  

,8x109/L veya <0,

-

devam edilirse, Progresif Multifokal Lökoen

riski göz  

Herpes zoster enfeksi  

ancak disemine herpes zoster, herpes zoster oftalmikus, herpes zoster otikus, herpes zoster 

nörolojik enfeksiyonu, herpes zoster meningoensefalit ve herpes zoster meningomiyelit gibi 

rtaya 

rapor 

nmelidir. Herpes zoster 

an hastalarda 

enfeksiyon çözül melidir. (bkz. 

Bölüm 4.8). 

 

a gelmesini azaltmak için 

lüm 4.2). 

Fanconi sendromu 

 hal

Fanconi sendromu vak

fumarat tedavisinin kesilmesi, sendrom genelli

proteinüri fosfatüri 

(muhtemelen hipofosfatemi 

gibi semptomlarda iler

hipo

arak, Fanconi sendromu yüksek 

glomerüler filtrasyo

durumu  
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4.5.  i ler  m i 

antineoplastik veya immünosüpresif tedavi ko  

klinik 

steroidler ile ama

 art  

Relapsing remitting multipl sklerozu olan toplam 7

) pegile olmayan interferon alan hastalarda, tetanoz toksoid (recall 

antijen) ve konjuge meningokokal C polisakkar

ma t  

serotipl   Her iki tedavi 

e pnömokok serotip 3 

polisakka rfer  

ve 

enfeksiyon e, istisnai 

durumlarda, tura

edavi edilen hastalara verilmemelidir. 

 (topikal veya sistemik) birlikte 

 

umar  büyük 

ölçüde metabolize edilmektedir. Sonraki metabolizma, sitokrom P450 (CYP) sistemine dahil 

olmadan trikarboksilik asit siklusu üzerinden meydana gelmektedir. Potans  

riskleri, in vitro CYP- bir p-glikoprote  ya da 

teine 

lanma ndan belirlen  

Multipl sklerozu olan hastalarda yayg  intramüsküler 

interferon beta-1a ve glatiramer asetat, dimetil fumarat ile potansiyel er için klinik 

olarak test ve dimetil netik profilini .  
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muht

, TECF 'dan 3 oyunca dozlanan 

325 mg (vey  

T

nsiyel riskler, Relapsing Remi

uygulama y > 4 hafta) 

.8). 

 aminoglikozidler, diüretikler, nonsteroidal anti-inflamatuar 

ilaçlar veya lityum), TE bkz. 

Bölüm 4.8)  

Orta miktarda alkol tüketimi dimetil fumarata maru

reaksiyonlarda bir art

bir saat içinde yüksek miktarlarda 

sert alkollü içkilerin (alkol h r. 

n vitro , ve oral kontrasep

norgestimate ve 

etinil estradiol) birlik in vivo tif 

kontraseptiflerle herhangi bir et anca maruziyetinde 

T  

Özel popülasyonlara il  

Pediyatrik popülasyon: 

 

4.6. Gebelik ve laktasyon 

Genel tavsiye 

Gebelik kategorisi: C 

tansiyeli b  

çocuk do a potansiyeli bulunan 

veri m  
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rma potansi arda önerilmemektedir (bkz. Bölüm 4.5). 

Gebelik dönemi: 

isk bilinmemektedir. 

Dimetil fumarat  

gebeli nsiyel 

 

Laktasyon dönemi: 

Dimetil fuma etabolitlerinin insan sütü ile Yeni 

fant Emzirmenin durdurulup durdurulmaya

ar verilirken, emzi

nin   

Fertilite: 

D insanlarda fertilite üzerine et . 

Klinik önce de edilen veriler, yi azaltma riskinin 

 ölüm 5.3). 

4.7. Araç ve makine kullan  üzerindeki etkiler 

ya ihmal edilebilir 

düzeydedir ne h

otansiyel etkisi olan dimetil fumarat ile 

 

4.8.  

Güvenlilik profilinin özeti 

Dimetil fumarat ile tedavi edilen hastalarda en ers reaksiyonlar (insidans ); 

ve ga  

, tedavinin erken dönemlerinde b

gösterir (en çok ilk bir ay içinde). rma  

hastalarda, bu olaylar 
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edebilir. ile tedavi edilen hastalarda, yol açan 

advers reaksiyonlar (insidans >%1); (%3) ve gastrointestinal 

r (%4). 

Plasebo- 2468 

u hastalar toplamda 3588 -

takip 

-

kontrollü klin  

 pla

reaksi edavi edilen 

toplam 1529  2371 - genel maruziyet ile 24 aya kadar süren 2 

pivotal Faz 3 plasebo- Bölüm 5.1). 

hastaya ve plasebo ile tedavi e  

Advers reaksiyonlar  MedDRA tercih edilen terimlere 

göre A   göre ifade 

edilmektedir:  

 

- Çok yayg >1/10) 

- >1/100 ila <1/10) 

- >1/1.000 ila <1/100) 

- S  

- Çok seyrek (< 1/10.000) 

- Bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor). 

MedDRA SOC Advers reaksiyon 
kategorisi 

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar 

Gastroenterit  

Progresif multifokal lökoensefalopati 

(PML)1 
Bilinmiyor 

Herpes zoster1 Bilinmiyor 

Kan ve lenf  
Lenfopeni  

Lökopeni  
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Trombositopeni  

temi hastal  

  

Anafilaksi1 Bilinmiyor 

Dispne1 Bilinmiyor 

Hipoksi1 Bilinmiyor 

Hipotansiyon1 Bilinmiyor 

Anjiyoödem1 Bilinmiyor 

 Yanma hissi  

  Çok y  
Ate   

G  

Diyare  

Bula   

  

 n 

Kusma  

Dispepsi  

Gastrit  

Gastrointestinal bozukluk  

Hepato-bilier h  

inotransferaz  

 Yay  

 Bilinmiyor 

Deri ve deri  

  

Döküntü  

Eritem  

 Proteinüri  

Genel bozukluklar ve 

 

  

 

  

  

  

1  

Seçilen advers reaksiyon  
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Plasebo-kontroll  davisi alan 

ve  )  r. 

ma, veya  ; 

içerebilir (örn. anma hissi). tedavinin erken 

en çok ilk bir ay içinde) ve leyen 

hastalarda, bu durum tedavisi boyunca ar

edebilir. hafif veya orta 

. Genel olarak, ile tedavi edilen hastala  nedeniyle 

. eritem, döküntü olan ciddi 

, TECF daha 

ölüm 4.2, 4.4 ve 4.5). 

Gastrointestinal  

Gastrointestinal , (örn. ishal [%14'e %10], bula [%12'ye %9], 

üst  [%10' %6],   [%9'a %4], kusma [%8  %5] ve 

dispepsi [%5 %3] TEC ile tedavi edilen 

hastalarda art olaylar tedavinin erke

gösterir (en çok ilk bir ay içinde) ve gastrointestinal  hastalarda bu 

olaylar r. 

Gastrointestinal bunlar genellikle hafif veya 

orta ile tedavi ed  gastrointestinal olaylara b

olarak t . Gastroenterit ve gastrit de dahil olmak üzere, ciddi 

gastrointestinal  ile tedavi edilen hastal

ölüm 4.2). 

 

Plasebo- len verilere dayanarak, yükselmeler gözlenen 

unda, hepatik transaminazlar üst normal limitinin (ULN) 

ile tedavi edilen hastalarda, hepatik transaminaz 

yükselmelerinin , en çok 

Alanin aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz üst normal limitin 

yükselmesi, ile 

 

   ve veya plasebo ile tedavi gören 
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hastalarda benzerdir. Norma

birlikt elmeleri plasebo kontrollü 

 

>3 

inaz yükselmesi), p

 

Lenfopeni 

Plasebo- lenfosit 

tir. sonradan 

meydana gelen bir plato düzeyi ile . Ortalama olarak, lenfosit , 

in yak ’u 

 

 %6 da, 0,5x109/L’den daha az lenfosit  . Plasebo 

0,2x109/L’den daha az  gözlenmezken, 

  

ontrolsüz)

 a lenfopeni 

<0.8x109/L); en az 6 ay (<0.5x109/L) 

grupta, a lenfosit sa

 

Ek olarak, kontrolsüz, ile

 kadar orta 

derecede (>0.2x109/L'den <0.4x109/L'ye ddi (<0.2x109/L) derecede 

 % 59'una kadar 

 

ar dahil olmak üzere enfeksiyonlar 

 ile ilerleyici multifokal Lökoensefalopatiye (PML) neden olan John 

Cunningham virüsü (JCV) ile enfeksiyo
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 n birinde, 

DERA alan bir hasta, ölümcül bir sonuçla uzun süreli 

9/l 3.5 durumunda , PML 

el laboratuvar referan

9/L ila <LLN). 

len

9  

5 ila 0.5x109 i

5 x109/L ila <LLN). Sonuç olarak, bu hastalarda 

 

ERA ile PML riskini ar

hafif lenfopeni olan hasta PML 

vaka >  hastalarda mey  

 devam e

zla herpes zoste

lenfosi malin al . LLN'nin 

 

azarlama sonra orta

tedavi ile ç melerde herpes zoster enfeksiyonu olan 

hastada orta (<0,8×109/L ila 0,5×109/L) veya ciddi (<0,5×109/L ila 0,2×109/L) lenfopeni 

gö ölüm 4.4). 

Laboratuvar anomalileri 

Plasebo- üriner keton ölçümü (1+ veya daha yüksek) plaseboya (%10) 

TEC ile tedavi edilen hastalarda (%45) daha yüksektir. 

hiçbir istenmeyen klinik sonuç gözlenmemi  



              

17 
 

ile tedavi edilen hastalarda 1,25-dihidroksivitamin D 

medyan yüzde azalma; %25 ve %15) ve 

p ile tedavi edilen hastalarda paratiroid hormon (PTH) 

; %29 ve %15). Her 

iki parametre için ortal nor  

  

Pediyatrik popülasyon 

tir. RRMS'li 13- küçük, 

uçlu, kontrolsüz bir ç yunca günde iki k

0 mg; güvenlik popülasyonu, n=22), r 

elde edilen güvenlik 

profili er kiler ile benzerlik göstermektedir.  

 

li   

  büyük önem 

k izlenmesine 

ol

Farmakovijilans Merkezi (TÜFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir. (www.titck.gov.tr; e-

posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99) 

4.9.  

an semptomlar, 

reaksiyon n 

eliminasyonunu ilinen terapötik bir müdahale yoktur ve bilinen bir antidot 

tomatik 

 

 

5.  

5.1. Farmakodinamik özellikler 

Farmakoterapötik grup: , 
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ATC kodu: L04AX07 
 

 

Multipl sklerozda, dimetil fumarat terapötik etki 

a r. Klinik öncesi , dime

faktör (eritroid-derived 2)-like 2 (Nrf2) transkripsiyon 

yo asy ir. Dimet

hastalarda Nrf2-ba n genlerini regül  NAD(P)H 

dehidrojenaz, kinon 1; [NQO1]). 

 

Farmakodinamik etkiler 

r 

Klinik öncesi dimetil fumarat anti-inflamatuar ve immünomodülatör 

özellikler imetil fumarat ve  primer metaboliti monometil 

fumarat, ak immün hücre 

aktivasyonunu ve pro-infla

r. Psöriyazisi olan hastalarda ya -

inflamatuvar sitokin profillerinin (TH1, TH17)  down-regülasyonu ile lenfosit fenotiplerini 

etkil -inflamatuvar üretimine (TH2) . Dimetil fumarat, multiple 

inflamatuvar ve nöroinflamatuvar MS 

hastalarda f da, , ortalama lenfosit s

meydana gelen bir plato ile ortalama olarak  %30’u 

tir.  

Klinik etkililik ve güvenlilik 

Relapsing-remitting multipl sklerozlu (RRMS) hastalar ile iki adet, 2 omize, çift 

 ile DEFINE) ve 1417 hasta ile 

2 (CONFIRM)] yap sergileyen 

. k, randomizasyondan önceki bir 

 süreçte en az 1 relaps deneyimleyen veya randomizasyondan önce a  en az bir 

gadolinyum-

 lmi Engellilik 

(EDSS) skorlu hastalarda , glatiram rans 

 bir kör (örn. iren 

  çer   
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oru 

2,0. Buna ek 

MS tedavileri al

alama Gd+ lezyon 

1,4). 

2,5. Buna ek olarak, hastal

lezyon  

Plaseboyla ile tedavi edilen hastalarda  klinik 

ve istatistik  önemli bir 

mer 

 

 

,286 ve 0,401 ol  

 

 DEFINE CONFIRM 

 Plasebo 
Tecfidera günde 
iki kez 240 mg 

Plasebo 
Tecfidera günde 
iki kez 240 mg 

Glatiramer 
asetat 

a 

 408 410 363 359 350 

 0,364 0,172*** 0,401 0,224*** 0,286* 

 
(%95 Cl) 

 
0,47  
(0,37 , 0,61) 

 
0,56  
(0,42 , 0,74) 

0,71  
(0,55 , 0,93) 

Rel  0,461 0,270*** 0,410 0,291 ** 0,321 ** 

 
(%95 Cl) 

 
0,51 
(0,40 , 0,66) 

 
0,66 
(0,51 , 0,86) 

0,71 
(0,55 , 0,92) 

12 hafta engellilik 
 

0,271 0,164 ** 0,169 0,128# 0,156# 

 
(%95 Cl) 

 
0,62 
(0,44 , 0,87) 

 
0,79 
(0,52 , 1,19) 

0,93 
(0,63 , 1,37) 

 
0,169 0,128# 0,125 0,078# 0,108# 

Risk oran  
(%95 Cl) 

 
0,77 
(0,52 , 1,14) 

 
0,62 
(0,37 , 1,03) 

0,87 
(0,55 , 1,38) 
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b      

H  165 152 144 147 161 

 

16,5 
(7,0) 

3,2 
(1,0)*** 

19,9 
(11,0) 

5,7 
(2,0)*** 

9,6 
(3,0)*** 

 
 (%95 Cl)  

 
0,15 
(0,10 , 0,23) 

 
0,29 
(0,21 , 0,41) 

0,46 
(0,33 , 0,63) 

 
1,8 
(0) 

0,1 
(0)*** 

2,0 
(0,0) 

0,5 
(0,0)*** 

0,7 
(0,0)** 

 
(%95 Cl)  

 
0,10 
(0,05 , 0,22) 

 
0,26 
(0,15 , 0,46) 

0,39 
(0,24 , 0,65) 

yan) 
 

5,7 
(2,0) 

2,0 
(1,0)*** 

8,1 
(4,0) 

3,8 
(1,0)*** 

4,5 
(2,0)** 

 
(%95 Cl) 

 
0,28 
(0,20 , 0,39) 

 
0,43 
(0,30 , 0,61) 

0,59 
(0,42 , 0,82) 

aKlinik  bütün analizleri ; bMRG 

analizlerinde MRG  

*P- - -  

tesi gösteren hastalarda etkililik 

-   

 

 

- veya daha fazla  beyin MRG'sinde bir veya daha fazla Gd tutan 

lezyon gösteren hastalar (DEFINE’da n=42; CONFIRM’da n=51) veya 

-  -

hiperintens lezyonu veya en az 1 Gd-tutan lezyonu olan, tam ve yeterli bir beta-interferon 

n 

ela

n=141).  

Pediyatrik popülasyon 

TE -17 ya

tir

ürede günde iki kez 240 mg 

olacak 
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-2, 

n=16). 

G verisi olan 10 

yan (ortalama) s

95 CI [66,8 , 92  

ri (kontrol kolu yoktur, doz önce

 

5.2. Farmakokinetik özellikler  

Oral olar

hidroliz  olan monometil f

lemez. Bu 

nedenle dimetil fumarat ile ilgili tüm farmakokinetik analizler plazma monometil fumarat 

kon

 

 
Emilim: 

Monometil fumarat maks 

bir kaplama nan mikrotabletle

n 240 

maks) 1,72 mg/L ve genel 

lan (EAA) maruziy

maks kil

larak 4 saat arayla 

günde üç kez 

maks

ama için 1,93 mg/L'ye 

 

mektedir. 

Bununl  

tolere edilebilirlik nedeni ile  
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240 mg hacmi 60 L ve 90 L 

genelde %27 ile %40  

Biyotransformasyon: 

büyük ölçüde metabolize olup %0,  

akt

gastrointestinal kanal, kan ve dokularda bulunan est

üsü 

 ile meydana gelmektedir. Tek bir 240 mg 14C-

glukoz insan pl  

rik asitin daha sonra 

2 inasyonun 

primer yoludur. 

 

Eliminasyon: 

CO2 ekshalasyonu, 

eliminasyon yoludur. Renal ve fekal eliminas ,5'i ve %0,9'unu 

elimine eden  

Monometil fumarat  terminal yar

Terapötik rejimde çoklu dimetil fumarat 

ana ilaç veya monometil fumarat birikimi meydana gelmez. 

 durum: 

Tek ve çoklu 120 mg ve 360  

 

Özel hasta g  

rak, RRMS hasta maruziyetin ana 

orta  (Cmaks ve EAA'ya göre) . A

kililik ölçümler   

, i üze dan önemli bir 

etk  
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Pediyatrik popülasyon 

Günde iki kez 240 mg kullan farmakokinetik profili, RRMS'li 13-

hastalar maks: 2,00±1,29 mg/l; EAA0-12sa: 3,62±1,16 sa.mg/l, 

tam bir günlük EAA: 7,24 sa.mg/l’ye denk gelen). 

: 

ir 

eliminasyon y

 

  

Dimetil fumarat ve monometil fumarat, CYP450 sistemi dahil olmadan 

u olan bireylerde farmakokinetik özellik 

  

5.3. Klinik öncesi güvenlilik verileri 

toksikoloji ve ü , klinik 

. Ancak klinik maruziyet düzeylerine benzer maruziyet 

 

 

Mutajenezis: 

Dimetil fumarat ve monometil fumarat bir seri in vitro 

da in vivo 

mikro  

Karsinojenezis: 

Dimetil fumarat  karsinoje , 

 ara 25, 

50, 100 ve 150 mg/kg/gün'lük dozlarda oral  renal tübüler 

karsinom , insanda önerilen doza (EAA maruziyette 75 mg/kg/gün dozunda 

 , önerilen insan do 2 kat 

daha yüksek maruziyet isk ile 

i bilinmemektedir. 
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Farelerde, önerilen insan dozu ile maruziyette  önerilen insan dozu 

maruziyetinin , nonglandüler midede (ön mide) skuamöz hücre papilloma ve 

 (EAA . Kemirgenlerdeki ön midenin insanlarda bir 

 

Toksikoloji: 

oral gavaj yoluyla uygulanan dimetil fumarat 

süspansiyonu (%0,8 

yürütü  , dimetil fumarat kapsülün oral yolla  

 

 dimetil fumarat

Hasa enal tübül 

epitelyum rejenerasyonu si 

ir. 

 için hesaplanan marj, EAA’ya day

tek hücre nekrozu

e kortikal atro olarak önerilen 

  

Testislerdeki seminiferöz epitelin dejen

rilen dozda ve köpeklerde önerilen dozun 3 

(EAA'ya  

3 ay ya da daha uzun süreli çal , fareler skuamöz epitel 

hiperplazisi ve hiperkeratozu; inflamasyonu ve skuamöz hücre papilloma ve karsinomu 

  

Üreme toksisitesi: 

Çift l 

fumarat uygul , test edilen en yüksek doza kadar (EAA'ya 

Ç sin  ve 

25, 100 ve 250 mg/kg/gün'de di oral 

dimetil fumarat , 14 günlük ös  ve test edilen en yüksek 

dozda (EAA'ya n hayvan 

iliteyi veya ol  



              

25 
 

 

 0,48 ila 0,64 ve 0, dimetil 

fuma rda plasenta membr  

anlarda veya ta n herhangi bir dimetil fumarat dozunda 

100 

ve 250 mg/kg EAA'ya 

önerile da maternal advers EAA'ya 

osifikasyona (metatarsallar ve arka bacak 

osifikasyon maternal 

toksisiteye  . 

'lük oral dozlar

, embriyo- ir. EAA'ya 

daya  

da r. 

Gebelik ve laktasyon 

dimetil fumarat uygula EAA'ya  

yavrular

gecik  

ru vü maternal toksisiteye  

6.  

6.1.  listesi 

 abletler): 

Mikrokristalin selüloz 

Kroskarmelloz sodyum 

Talk 

Silika, hidrofobik kolloidal 

Magnezyum stearat 

Trietil sitrat 

Metakrilik asit – metil metakrilat kopolimer (1:1) 

Metakrilik asit – etil akrilat kopolimer (1:1) dispersiyonu %30 

Simetikon 

Sodyum lauril sülfat  
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Polisorbat 80 

 

Jelatin  

Titanyum dioksit (E171) 

Parlak Mavi FCF (E133) 

ir oksit (E172) 

Kapsül mürekkebi (siyah mürekkep): 

 

Potasyum hidroksit 

Siyah demir oksit (E172) 

 

6.2. Geçimsizlikler 

Uygulanabilir de dir. 

 

6.3. Raf ömrü  

48 ay 

 

6.4. Saklamaya yönelik özel tedbirler 

. 

Kapsülleri  korumak için orijinal . 

6.5.  

 

240 mg kapsüller: PVC/PE/PVDC-PVC alüminyum blister kutularda 56 veya 168 kapsüldür. 

 

6.6. nden arta kalan   

 

lü 

mha edilmelidir. 

 

7.  

G  

Mustafa Kemal Mah., 2119. Sok., No:3, D:2-3, 06520, Çankaya/Ankara 

Tel : 0 312 219 62 19 
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Faks : 0 312 219 60 10  
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