KISA URUN BILGIiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
MUCOSTOP 100 mg pediatrik sase

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIiM
Etkin madde:
Asetilsistein 100 mg

Yardimelr maddeler:

Sodyum hidrojen karbonat 340,0 mg
Sodyum karbonat 235,0 mg
Sodyum siklamat 22,5 mg
Sakkarin sodyum 7,5 mg
Sodyum sitrat dihidrat 1,0 mg
Laktoz anhidr 80,0 mg
Sorbitol (E 420) 10,0 mg
Mannitol (E 421) 74,0 mg

Yardimc1 maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Sase.

Beyaz graniil i¢eren sage.

4. KLINIiK OZELLiKLER
4.1. Terapitik endikasyonlar
MUCOSTOP, yogun kivamlit balgamin atilmasi, azaltilmasi ve ekspektorasyonun
kolaylastirilmas1 gereken bronkopulmoner hastaliklarda endikedir. Ayrica yiiksek doz
parasetamol alimina bagli olarak ortaya ¢ikan karaciger yetmezliginin ©6nlenmesinde

kullanilir.



4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/Uygulama sikhigi ve siiresi:

Mukolitik olarak kullanimi:

Yetiskinlerde ve 14 yasindan biiyiik ergenlerde:
Giinde 3 kere 2 adet sage (600 mg asetilsistein/gilin) kullanilir.

14 yas altindaki ¢ocuklarda kullanimu:

Yas grubu Uygulama sekli Her defada Toplam gilinliik doz
uygulanacak miktar
0-2yas Sabah, aksam 1 sase 200 mg/giin
2-7 yas Sabah, aksam 2 sage 400 mg/giin
7-14 yas Sabah, 6glen, aksam | 2 sase 600 mg/giin

Parasetamol zehirlenmesinde kullanima:

Yiikleme dozu 140 mg/kg. idame doz olarak 4 saatte bir 70 mg/kg 6nerilir.

Uygulama sikligi ve siiresi:
Tedavi siiresi aksi onerilmedik¢e 4-5 glinden daha uzun olmamalidir. Hasta bulanti nedeniyle

ilact alamiyorsa MUCOSTOP, nazogastrik tiiple verilebilir.

Uygulama sekli:

MUCOSTOP oral kullanim igindir.

MUCOSTOP yalnizca ¢6zlindiirlilmiis halde ve a¢ karnina ya da besinlerle birlikte alinabilir.
Antibiyotik tedavisi géren hastalarin MUCOSTOP’u antibiyotigi aldiktan 2 saat 6nce veya

sonra almalar1 gerekmektedir

Ilacin hazirlanmas::

Her bir posetin i¢indeki ilag su bardag1 igine bosaltilarak tizerine yarisina dek (100 mL) i¢me
suyu eklenir. Karistirilarak ¢oziinmesi saglanir. Opelasan (saydam olmayan) goriiniimdeki
¢ozelti oral yoldan uygulanir. Hazirlandiktan sonra hemen kullanilmali, kalan boliimii

atilmalidar.




Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Asetilsisteinin bobrek yetmezIligi olan hastalarda giivenilirlik ve etkinligi arastirilmamistir.
[lerlemis karaciger yetmezligi olan (Child-Pugh Klas C) hastalarda asetilsisteinin ortalama

eliminasyon yar1 6mrii uzar ve klerens azalir (Bkz. B6liim 4.4, 5.2).

Pediyatrik popiilasyon:
Asetilsistein 2 yagsin altindaki ¢ocuklarda doktor kontroliinde kullanilmalidir.
Asetilsistein bebeklerde ve 1 yasin altindaki ¢ocuklarda yalmizca hayati endikasyonlarda ve

sik1 bir medikal gozlem altinda uygulanabilir.

Geriyatrik popiilasyon:

Asetilsisteinin geriyatrik hastalarda giivenilirlik ve etkinligi aragtirilmamuigtir.

4.3. Kontrendikasyonlar
e Asetilsisteine karst veya ilacin bilesimindeki yardimci maddelerden herhangi birine
kars1 asir1 duyarlilikta,
e Yasamsal 6nemi olan bir endikasyon bulunmadik¢a yeni dogmuslarda,

e Bobrek veya karaciger yetmezligi olanlarda kullanilmamalidir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar: ve 6nlemleri
e Asetilsistein 2 yasin altindaki ¢ocuklarda doktor kontroliinde kullanilmalhdir.
e Asetilsistein  bebeklerde ve 1 yasin altindaki ¢ocuklarda yalnizca hayati
endikasyonlarda ve siki1 bir medikal gézlem altinda uygulanabilir.
e Asectilsistein etkisiyle solunum yollarinda birikmis miik6éz salgilar eriyip sulanarak
copalabilir ve ekspektorasyonda artisa neden olabilir. Oksiiriik refleksi yeterli degilse
solunum yollarini temiz ve agik tutmaya 6zen gostermelidir.
e MUCOSTOP, astimi olan ve bronkospazm gecirmis hastalarda dikkatle
kullanilmalidir.
e Agir karaciger yetmezligi ve sirozu olan hastalarda (Chil-Pugh Klas C) asetilsistein
eliminasyonu yavaglayarak kan konsantrasyonu yiikselebilir ve yan etkileri artabilir.
(Bkz. B6lim 4.2, 5.2)
e Bulanti ve kusma egilimi olan hastalarda, peptik iilser ve 6zofagus varisi olanlarda

MUCOSTOP bulant1 ve kusmay arttirabileceginden dikkatle kullanilmalidir.



e Kronik karbamazepin tedavisi goren epileptik hastalarda asetilsistein tonik-klonik
konviilsiyonlara neden olabilir (Bkz. B6liim 4.5).

e Parasetamol zehirlenmelerinde MUCOSTOP kullanimi sirasinda bulanti ve kusma
olusabilir (Bkz. Boliim 4.8).

e Asetilsistein kullamimiyla baglantili olarak Stevens-Johnson sendromu ve Lyell’s
sendromu gibi siddetli cilt reaksiyonlarinin olusumu nadiren bildirilmigtir. Eger kutanoz
ya da mukozal degisiklikler ortaya ¢ikarsa zaman kaybetmeden bunun asetilsistein ile
ilgisi arastinlmali ve gerektiginde MUCOSTOP kullanim1 sonlandirilmalidir.

e Sodyum uyarisi

Bu tibbi iiriin her dozunda 8,62 mmol (ya da 198,62 mg) sodyum ihtiva eder. Bu durum,
kontrollii sodyum diyetinde olan hastalar i¢in géz dniinde bulundurulmalidir.

e Laktoz uyarisi

Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi ya da glikoz-galaktoz
malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilac1 kullanmamalar1 gerekir.

e Sorbitol (E 420) uyaris:

Nadir kalitimsal friikktoz interolans problemi olan hastalarin bu ilaci kullanmamalari
gerekir.

¢ Mannitol (E 421) uyarisi

Bu iiriin her dozunda 74,0 mg mannitol (E 421) igermektedir. Bu dozda herhangi bir yan

etki beklenmemektedir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
e Antitussifler:
Asetilsistein ve antitiissiflerin birlikte kullanilmasi halinde, oksiiriik refleksinin
azaltilmasina bagli olarak solunum yollarindaki sekresyonda belirgin artis olabilir. Bu
yiizden, bu tip kombinasyon uygulamasindan kaginilmalidir.
¢ Antibiyotikler:
Sahip oldugu serbest siilfidril grubu nedeni ile asetilsistein g¢esitli penisilinler,
tetrasiklinler, sefalosporinler, aminoglikozidler, makrolidler ve amfoterisin B ile
etkilesime girebilir. Bu ilaglar asetilsisteinle es zamanli olarak kullanilmamali, gerekli ise
uygulama arahigi en az 2 saat olmalidir. Amoksisilin, doksisiklin, eritromisin veya

tiamfenikol ve sefuroksim ile herhangi bir ge¢imsizlik bildirilmemistir.



e Diger ilaglar:

Asetilsistein ile birlikte kullanildiginda nitrogliserinin vazodilator ve trombosit
agregasyonunu inhibe edici etkisinde bir artis olabilecegi bildirilmistir.

Aktif komiir asetilsisteinin emilimini etkileyebilecegi i¢in birlikte kullanimlari 6nerilmez.
Parasctamol, glutatyon ve kanser tedavisinde kullanilan ilaglar ile etkilesim goriilebilir.
Kronik karbamazepin tedavisi géren epileptik bir hastada asetilsisteinin karbamazepin
kan diizeyini diistirerek tonik-klonik konviilsiyona neden oldugu bildirilmistir (Bkz.

Boliim 4.4).

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler

Ozel popiilasyonlara ait etkilesim ¢alismas1 bulunmamaktadr.

Pediyatrik popiilasyon:

Pediyatrik popiilasyona ait etkilesim ¢aligmast bulunmamaktadir

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:

Gebelik Kategorisi: B.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Hayvanlar {izerinde yapilan ¢aligmalar, gebelik/embriyonal/fetal gelisim/dogum ya da dogum
sonrast gelisim ile ilgili dogrudan ya da dolayli olarak =zararli etkiler oldugunu
gostermemektedir (bkz. bolim 5.3). Gebe kadinlara verilirken dikkatli olunmalidir. Gerekli

olmadik¢a kullanilmamalidir.

Gebelik donemi

Hamile kadinlarda yapilmis yeterli ve iyi kontrolli arastirma bulunmamaktadir. Asetilsistein

gebelikte ancak kullamlmasi zorunlu ise ve risk/fayda oram tartilarak kullanilmalidir.

Parasetamol doz asimi nedeniyle gebeligin ¢esitli donemlerinde asetilsistein kullanimi gézden
gecirilmistir. 59 hastanin 18' 1. trimestirda, 23"t 2. trimestirda ve 18'1 3. trimestirda olan
hamile kadinlardan 42'sinden dogan bebeklerde konjenital anomali gériilmemigtir. 12 kadin
spontan elektif diisiik yapmustir. 1 fetiis dogal nedenlerle 6lmiis ve 1 hasta erken dogumla 32

haftalik bir fetiis dogurmustur (3 hastanin verileri eksiktir.).



Deneysel aragtirmalarda asetilsisteinin teratojenik etkisi goériilmemistir (Bkz. Bolim 5.3).
Hayvanlar iizerinde yapilan arastirmalar asetilsisteinin herhangi bir iireme toksisitesinin

bulunmadigini géstermistir (Bkz. Béliim 5.3).

Laktasyon dénemi
Asetilsisteinin anne siitiine gegip gegmedigi bilinmemektedir. Bu nedenle, hasta igin beklenen
yararlar bebege gelebilecek risklerden daha fazla olmadikga MUCOSTOP laktasyonda

kullanilmamalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Asetilsisteinin fertiliteyi olumsuz etkilemesi yoniinde bir sonug tespit edilmemistir (Bkz.

Bolim 5.3).

4.7. Arag¢ ve makine kullanimi iizerindeki etkiler
Asetilsisteinin ara¢ ve makine kullanma yetenegini etkileyecek bir farmakodinamik etkisi

tespit edilmemistir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Asetilsistein kullanimina bagli yan etkiler goriilme sikligina gére asagida belirtilmektedir:
GCok yaygin (>1/10), yaygin (=1/100 ila <1/10), yaygin olmayan (>1/1000 ila <1/100), seyrek
(=1/10.000 ila <1/1000), ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Bagisikhik sistemi hastaliklar
Yaygin olmayan: Alerjik reaksiyonlar (kaginti, irtiker, eksantem, ras, bronkospazm,
anjiyoddem, tasikardi ve hipotansiyon).

Cok seyrek: Soka kadar gidebilen anafilaktik reaksiyonlar.

Solunum, giégiis bozukluklari ve mediastinal hastahiklar
Seyrek: Dispne, bronkospazm (6zellikle brongiyal astimla birlikte hiperreaktif bronsiyal

sistem hastaliklar1 olanlarda rastlanmaktadir).

Gastrointestinal bozukluklar

Seyrek: Stomatit, mide yanmasi, mide bulantisi, kusma ve diyare.



Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar:

Cok seyrek: Ates

Ayrica, ¢ok seyrek olarak asirt duyarlilik reaksiyonlar1 kapsaminda asetilsistein kullanimina

bagli hemoraji olusumu bildirilmistir. Trombosit agregasyonunda azalma olabilmektedir.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi:

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ila¢g advers reaksiyonlarimin raporlanmasi biiylik Onem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin 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: 0 312 218 35 99)

4.9. Doz asim1 ve tedavisi

Asetilsisteinin oral farmasoétik formlart ile bugiline kadar toksik asin doz vakasi
bildirilmemistir.

11.6 g asectilsistein/giin ile 3 aydan daha uzun sureli tedavilerde hic¢bir yan etki
gbzlenmemistir.

500 mg/kg’a kadar oral asetilsistein kullanimi ile herhangi bir intoksikasyon belirtisine
rastlanmamaistir.

Semptomlari:

Doz asim1 mide yanmasi, kusma ve diyareye yol acabilir.

Tedavi:

Semptomlara yonelik tedavi uygulanir.

Intravenoz asetilsistein tedavilerinden elde edilen deneyimlere gore asetilsisteinin

insanlardaki giinlik maksimum dozu 30 g’dir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLiKLER
5.1. Farmakodinamik 6zellikler
Farmakoterapttik Grubu: Mukolitik
ATC kodu: RO5SCBO1

Asetilsistein, bir aminoasit olan sisteinin tiirevidir. Asetilsistein mukolitik bir ajandir.
Asetilsistein sahip oldugu siilfidril grubu ile mukus glikoproteini i¢indeki disiilfit baglarim

kopararak mukoid ve mukopiiriilan sekresyonlar iizerine mukolitik etki gosterir. Solunum



yollarindaki balgamin yogunlugunu ve yapiskanligini azaltir, su gibi akici hale getirir.
Bronsiyal sekresyonlarin atilimini ve solunumu kolaylagtirarak akciger fonksiyonlarinin

diizenlenmesine yardimci olur.

Asetilsistein antioksidan bir maddedir. Akciger ve karacigerde glutatyon sentezine sistein
vericisi olarak katilir ve glutatyon sentezini artirir. Asetilsistein ve glutatyon ozellikle
akcigerde enfeksiyonlar esnasinda nétrofillerin olusturdugu sigara dumanmi ve diger zararl
maddelerin solunmasiyla ortaya ¢ikan serbest oksijen radikallerini baglar ve muhtemel hiicre

hasarin1 6nleyerek koruyucu bir etki gosterir.

Asetilsisteinin parasetamol zehirlenmesinde karaciger harabiyetini azaltici etkisi vardir.
Normalde parasetamol karacigerde metabolize edilirken az bir boliimii sitokrom P450 enzim
sistemi ile reaktif bir ara metabolite dontisiir. Bu ara metabolit de glutatyon ile konjuge
edilerek idrarla atilir. Parasetamol yliksek dozda alinirsa reaktif ara metabolitin olusumu artar
ve glutatyonun azalmasiyla ara metabolitin inaktivasyonu azalir. Bu durumda uygulanan
asetilsistein karaciger hiicrelerinde glutatyonu normal diizeylere getirerek ve reaktif

metabolite baglanarak olasi karaciger hasarini1 6nler.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel 6zellikler:

MUCOSTOP (asetilsistein) mukolitik bir ilagtir. Asetilsistein beyaz, graniile toz halindedir,

Emilim:
Asetilsistein oral alimi takiben hizla ve ¢ogunlukla tamamen absorbe olur. Yiiksek ilk gegis

etkisine bagl olarak oral asetilsisteinin biyoyararlanimi ¢ok diisiiktiir (yaklasik %10).

Dagilim:

Asetilsistein 1-3 saat sonra doruk plazma konsantrasyonuna ulagir, aktif metabolit sisteinin
doruk plazma konsantrasyonu yaklasik 2 umol/L civarindadir. Asetilsistein proteinlere %50
oraninda baglanir. Asetilsistein ve metabolitleri organizmada kismen serbest olarak, kismen
kararsiz disiilfidler yoluyla proteinlere baglanarak ve kismen de aminoasitlere baglanmig

halde olmak tizere ti¢ farkli formda bulunur.



Sicanlarda asetilsisteinin plasentay1 gegtigi ve amniyotik sivida bulundugu saptanmistir. 100
mg/kg asetilsisteinin oral uygulamadan 0.5, 1, 2 ve 8 saat sonra L-sistein metabolitinin

konsantrasyonu plasenta ve fotiista maternal plazma konsantrasyonundan daha yiiksektir.

Insanlarda asetilsisteinin kan beyin engelini gegip ge¢medigine dair bir bilgi

bulunmamaktadir.

Bivotransformasvon:

Karacigerde farmakolojik olarak aktif metaboliti olan sisteine, ayrica diasetilsistine, sistine ve

miks disiilfidlere metabolize edilir.

Eliminasyon:

Asetilsistein, ¢cogunlukla inaktif metabolitler halinde bébrekler yoluyla viicuttan atilir.

Asetilsisteinin plazma yarilanma mrii yaklasik 2.27 saattir. Karaciger fonksiyonlarindaki bir

bozukluk plazma yar1 6mriiniin 8 saate kadar uzamasina yol acar.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan durum:

Veri yoktur.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Karaciger yetmezligi olan hastalarda:

Ilerlemis karaciger yetmezligi olan (Child-Pugh Klas C) hastalarda asetilsisteinin ortalama

eliminasyon yar1 6mrii (T, ) %80 uzar ve klerens %30 azalir.

Bobrek vetmezligi olan hastalarda:

Bobrek fonksiyonu azalmis hastalarda asetilsistein farmakokinetigi ile ilgili bilgi

bulunmamaktadir.

Pedivatrik hastalarda:

N-asetilsisteinin eliminasyon yart 6mrii (T,/;) yeni dogmuslarda (11 saat) yetiskinlerdekinden

(5, 6 saat) daha uzundur. Diger yas gruplar igin farmakokinetik bilgi bulunmamaktadir.



5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri
Geleneksel giivenlilik farmakolojisi, tekrarlanan doz toksisitesi, genotoksisite, karsinojenik
potansiyel ve iireme toksisitesi ¢aligmalarina dayali olan insanlara yonelik 6zel bir tehlike

ortaya koymamaktadir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimci1 maddelerin listesi
Sitrik asit anhidr

Sodyum hidrojen karbonat
Sodyum karbonat

Laktoz anhidr

Mannitol (E 420)

Sorbitol (E 421)

Limon aromasi

Sodyum siklamat

Sakkarin sodyum

Sodyum sitrat dihidrat

6.2. Gecimsizlikler
Mevcut degildir.

6.3. Raf omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25 °C’nin altindaki oda sicakliginda ve 1s1iktan koruyarak saklanmalidir,

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
MUCOSTOP, 30 sase, PE/Aliiminyum/Kuse Kagit (strip) malzemesiyle hasta kullanma

talimat ile birlikte ambalajlanmaktadir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamus olan iiriinler ya da atik materyaller "Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atiklarimin Kontrolii Yonetmelikleri"ne uygun olarak imha edilmelidir.
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7. RUHSAT SAHIBI

Celtis Ilag San. ve Tic. A.S.

Yildiz Teknik Universitesi Davutpasa Kampiisi
Teknoloji Gelistirme Bélgesi

Esenler / ISTANBUL

Telefon: 0 850 201 23 23

Faks :02124822478

e-mail : info@celtisilac.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI
247/3

9. iLK RUHSAT TARIiHi / RUHSAT YENILEME TARiHi
Ilk ruhsat tarihi: 17.12.2012

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIHI
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