KISA URUN BILGISi
1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
TRANSTEC 35 mcg/saat transdermal flaster
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Bir Transtec 35 mcg/saat transdermal flaster, 20 mg buprenorfin igerir.
Etkin madde iceren alan 25 cm®’dir. Nominal salim hiz1 saatte 35 mcg buprenorfin.
(96 saatlik siire igerisinde)

Yardimc1 maddeler i¢in 6.1°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Ten renginde yuvarlak koseli transdermal flaster.
4. KLINiK OZELLIKLER
4.1.Terapotik endikasyonlar

Orta ve siddetli kanser agrilar1 ve non-opioid analjeziklere cevap vermeyen siddetli agrilarin
tedavisinde kullanilir. Akut agrili durumlarda kullanilmamalidir.

4.2.Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sikhig ve siiresi:

TRANSTEC dozaj1 her hastanin bireysel durumuna (agr1 siddeti, agriya dayaniklilik, kisisel
cevaba) gore ayarlanmalidir. Yeterli agr1 giderimi saglayan en diisiik doz verilmelidir.

Baslangic dozunun sec¢imi

Daha once herhangi bir analjezik almamis olan hastalara en diisiikk doz ile baslanmalidir
(TRANSTEC 35 mcg/saat). Diinya Saglik Orgiitii(DSO) onerilerine gore 1. basamak
analjezik (non-opioid) veya 2.basamak (zayif opioid) almis olan hastalarda tedaviye yine
TRANSTEC 35 mcg/saat ile baslanmalidir. DSO tavsiyelerine gore, hastalara genel tibbi
durumlar1 dogrultusunda non-opioid analjezik kullanimina devam edilebilir.

3. basamak olarak oOnerilebilen giiglii bir opioid analjezikten TRANSTEC tedavisine gegiste
ve baglangic dozu se¢iminde, agr1 tekrarinin 6nlenmesi i¢in bir 6nceki tedavinin dogasi, alim
sekli ve ortalama giinlik dozu goz onlinde bulundurulmalidir. Asagidaki tabloda yer alan
bilgiler kilavuz olarak kullanilabilir.



Opioidler ile 6n tedavi (mg/24 saat)

Zayif Opioidler

Dihidrokodein, oral 120-240 mg 360 mg

Tramadol, parenteral 100-200 mg 300 mg 400 mg

Tramadol, oral 150-300 mg 450 mg 600 mg

Kuvvetli Opioidler

Buprenorfin, parenteral 0.3-0.6 mg 0.9 mg 1.2mg 2.4 mg

Buprenorfin, dil alti 0.4-0.8 mg 1.2 mg 1.6 mg 3.2mg

Morfin, parenteral 10-20 mg 30 mg 40 mg 80 mg

Morfin, oral 30-60 mg 90 mg 120 mg 240 mg

Baslangic bant kuvveti

TRANSTEC 35 mcg/saat 52.5 70 2 x70
mcg/saat mcg/saat mcg/saat

Gerekli TRANSTEC dozaji hastanin kisisel ihtiyaglari dogrultusunda ayarlanmali ve diizenli
araliklarla kontrol edilmelidir.

[lk TRANSTEC flasterin uygulanmasindan sonra, daha énceden analjezik tedavisi gdrmiis
veya gérmemis olan hastalarda buprenorfin serum konsantrasyonlari yavasga yiikselir. Bu
nedenle baslangicta etkisini hizli gostermesi beklenmez. Sonug olarak analjezik etkinin ilk
degerlendirmesi tedavi baslangicindan 24 saat sonra yapilmalidir.

Doz titrasyonu ve idame tedavisi

TRANSTEC flaster en ge¢ 96 saat (4 giin) sonra yenilenmelidir. Uygun kullanim i¢in flaster
haftada 2 kere diizenli araliklarla degistirilebilir. Ornegin her pazartesi sabahi ve persembe
aksami. Yeterli analjezik etkiye ulasana kadar doz titrasyonu yapilmalidir. Ilk uygulama
doneminin sonunda analjezinin yeterli olmamasi halinde, ayni dozda birden fazla
TRANSTEC flaster uygulanmasi ya da bir sonraki yiiksek doza gegilebilir. Dozaji her ne
olursa olsun ayni anda iki taneden fazla flaster uygulanmamalidir.

Bir sonraki TRANSTEC dozuna ge¢cmeden 6nce, bir onceki TRANSTEC flasteri ile birlikte
alinan toplam opioid miktar1 goz 6niinde bulundurulmalidir. Takviye analjezik alimina ihtiya¢
duyan hastalar (6rn. ¢ok siddetli agrilar) flaster uygulamasinin yani sira her 24 saatte bir ile
iki adet 0.2 mg buprenorfin dilalt1 tabletlerinden kullanabilirler. 0.4-0.6 mg dil alt1
buprenorfinin diizenli olarak alinmasimin gerekli olmas1 halinde bir sonraki flaster dozajina
gecilmelidir.

TRANSTEC higbir sekilde gerekli oldugundan daha uzun bir siire kullanilmamalidir.
Hastaligin dogas1 ve siddeti geregi TRANSTEC ile uzun siireli agr1 tedavisi gerekli olmasi
halinde, tedavi dikkatli ve diizenli olarak izlenmelidir (gerekirse tedaviye ara verilerek).

Uygulama sekli:

TRANSTEC tahris olmamuis cilt {izerinde, tiiysiiz veya tiiyleri bir makas yardimiyla kesilmis
(tras edilmemis) diiz bir yiizeye uygulanmali, genis yara izlerinin bulundugu bdlgelerde
uygulanmamalidir. Viicudun iist boéliimiinde tercih edilen kullanim bolgeleri: sirtin iist boliimi
veya gogiis lizerinde kopriiclik kemiginin alt kismu.

Ciltte kalan tliyler makas ile kesilmelidir, tiras edilmemelidir. Uygulama bdolgesinin
temizlenmesinin gerekmesi halinde, bu temizlik su ile yapilmalidir. Sabun veya baska



temizlik maddeleri kullanilmamalidir. TRANSTEC uygulamasi icin segilen alana flasterin
yapismasini etkileyecek cilt tirtinlerinin kullanimindan kaginilmalidir.

Uygulama 6ncesinde cilt tamamen kuru olmalidir.

TRANSTEC posetinden ¢ikarilir ¢ikarilmaz derhal uygulanmalidir. Koruyucu yapiskan serit
cikarildiktan ve yapistirildiktan sonra avug i¢i ile 30 saniye flasterin iistiine basi yapilarak
lyice yapigsmasi saglanmalidir.

Flaster banyo yaparken, dus alirken veya yiizerken zarar gérmeyecektir. Bununla birlikte asir1
sicaga maruz birakilmamalidir (6rn. sauna, kizilétesi 1sinlar, solaryum, elektrikli battaniye,
sicak su torbalari, sicak su banyolar1 vb.).

Her bir TRANSTEC flaster 96 saate kadar takili kalmahdir. Bir onceki flasterin
cikarilmasinin ardindan yeni flaster bir baska cilt bolgesi ilizerine uygulanmalidir. Ayni
bolgeye uygulama en az bir hafta gegtikten sonra yapilabilir.

TRANSTEC flasterin kullanimina son verilmesi

TRANSTEC flaster ¢ikarildiktan sonra buprenorfin serum konsantrasyonu kademeli olarak
azalacagindan bir siire i¢in daha analjezik etki saglanir. TRANSTEC tedavisinden sonra bagka
opioidlerin  kullanilacagt durumlarda bu kademeli etki azalmasi g6z Oniinde
bulundurulmalidir. Genel bir kural olarak TRANSTEC flaster ¢ikarildiktan sonra 24 saat
icerisinde bir bagka opioid uygulanmamalidir. TRANSTEC flasterin kullanimina son
verilmesinin ardindan alinacak olan diger opioidlerin baslangic dozlar1 hakkinda simdilik
sinirli bilgi bulunmaktadir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek yetmezligi:
Bobrek yetmezliginde buprenorfin farmakokinetigi degismediginden, bobrek yetmezligi
bulunan, diyalize girenler dahil, hastalarda kullanilmas1 miimkiindiir.

Karaciger yetmezligi:

Buprenorfin karacigerde metabolize olur. Etkisinin yogunlugu ve siiresi karaciger
fonksiyonlar1 bozuk olan hastalarda degisebilir. Bu nedenle karaciger yetmezligi olan hastalar
TRANSTEC tedavisi siiresince uygun bigimde takip edilmelidir.

Pediyatrik popiilasyon:
TRANSTEC caligmalar1 18 yasin altindaki hastalar {izerinde yapilmadigindan dolay: {iriiniin
bu gruptaki hastalar tarafindan kullanilmasi 6nerilmemektedir.

Geriyatrik popiilasyon:
Yasli hastalar igin TRANSTEC doz ayarlamasi yapilmasi gerekli degildir.

4.3 Kontrendikasyonlar

TRANSTEC flaster asagidaki durumlarda kontrendikedir:

Etkin madde buprenorfine ya da igerdigi diger maddelere (yardimci maddeler igin bolim
6.1’e bakiniz) kars1 bilinen asir1 hassasiyet durumlarinda, opioid bagimlis1 hastalarda ve
uyusturucu birakma tedavisinde, solunum merkezi ve fonksiyonlarmin ciddi bi¢imde zarar
gordiigii yada gorebilecegi durumlarda, MAO inhibitorleri almakta olan veya son iki hafta
icerisinde almis olan hastalarda, miyastenia gravis hastalarinda, delirium tremens hastalarinda
hamilelikte (b6liim 4.6’ya bakiniz)



4.4 Ozel kullamim uyarilar1 ve énlemleri

TRANSTEC, akut alkol intoksikasyonunda, konviilsif hastaliklarda ve kafa yaralanmasi, sok,
bilinmeyen nedenlerle biling bozuklugu, ventilasyon olasilig1 olmayan artmis kafa i¢i basinci
olanlarda dikkatli kullanilmalidir.

Buprenorfin solunum depresyonu yapabilir. Bu sebeple bozuk solunum fonksiyonuna sahip
veya solunum fonksiyonunu etkileyebilecek ilag kullananlarda dikkatli olunmalidir.

Buprenorfinin bagimlilik yapma riski olduk¢a diisiiktiir. Bunun nedeni buprenorfinin opioid
reseptorlerinden olduk¢a yavas ayrilmast ve buprenorfin serum konsantrasyonlarinin
kademeli olarak azalmasidir (genellikle son flasterin c¢ikarilmasindan sonraki 30 saat
icerisinde). TRANSTEC ile saglikli goniilliiler ve hastalarda kesilme semptomlari
goriilmemistir. Ancak uzun siireli TRANSTEC kullanimi sonrasi ajitasyon, endise, sinirlilik
hali, uykusuzluk, hiperkinezi, tremor ve gastrointestinal rahatsizliklar gibi kesilme
reaksiyonlar1 olabilecegi tamamen dislanamaz (boliim 4.8’e bakiniz)

Opioidleri suistimal eden hastalarda buprenorfin’e ge¢mek yoksunluk semptomlarini
engelleyebilir. Ancak s6z konusu hastalarda bu durumun da buprenorfinin suistimaline neden
olabilecegi goz ard1 edilmemelidir.

TRANSTEC karacigerde metabolize edildigi i¢in karaciger yetmezliginde etkisinin siddeti ve
sliresi artar ya da uzar.

TRANSTEC 18 yas altindaki hastalar iizerinde ¢alisilmadigindan iiriiniin bu gruptaki hastalar
tarafindan kullanilmas1 énerilmemektedir.

Atesli hastalar / dis 1s1

Ates ve 1s1 cildin gegirgenligini arttirabilir. Teorik olarak bu gibi durumlarda buprenorfin
serum konsantrasyonlart TRANSTEC tedavisi siiresince artabilir. Bu nedenle TRANSTEC
tedavisi sirasinda, atesli hastalarda ya da diger nedenlerle viicut 1sis1 yiikselmis olan kisilerde
artan opioid reaksiyonlarina kars1 dikkatli olunmalidir.

4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim tiirleri

Bir opioid olan petidin alimindan 6nceki son 14 giin icerisinde MAO inhibitdrlerinin
kullanilmas1 sonucu merkezi sinir sistemi, solunum ve kardiyovaskiiler fonksiyonu etkileyen,
yasami tehdit edici etkilesimler goriilmiistiir. MAO inhibitdrleri ile TRANSTEC arasinda da
ayni etkilesimin olabilecegi akilda tutulmalidir.

TRANSTEC diger opioidler, anestezikler, hipnotikler, sedatifler, antidepresanlar,
noroleptikler ve genel olarak solunum ve merkezi sinir sistemini baskilayan ilaglarla birlikte
uygulandiginda merkezi sinir sistemi iizerine etkileri siddetlenebilir. Bu etki ayn1 zamanda
alkol icinde gegerlidir.

CYP 3A4 indiikleyicileri (6rn; rifampin, karbamazepin ve fenitoin) ile birlikte alindiginda
TRANSTEC’ in etkisi zayiflayabilir veya CYP 3A4 inhibitorleri (Grn; eritromisin,
ketokonazol, ritonavir) ile birlikte kullanildiginda etkisi artabilir.




Greyfurt suyu igilmesi etkilerinin artmasina yol acar.
4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel Tavsiye

Gebelik kategorisi C’ dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

TRANSTEC’ in gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir. Hayvanlar
tizerinde yapilan arastirmalar tireme toksisitesinin bulundugunu gostermistir (bkz. kisim 5.3).
Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Gebelik donemi

TRANSTEC’ in gebelik doneminde kullanimi ile ilgili yeterli veri bulunmamaktadlr. Hayvan
caligmalar iireme toksisitesi oldugunu gostermistir (bkz; Boliim5.3). Insanlar i¢in olasi risk
bilinmemektedir.

Hamileligin sonuna dogru yiiksek dozlarda buprenorfinin kisa siireli kullanilmas1 dahi yeni
dogan bebekte solunum depresyonunu tetikleyebilir. Hamileligin son {i¢ ayinda uzun siire
buprenorfin kullanim1 yeni dogan bebekte ila¢ yoksunluk sendromlarina neden olabilir.

Bu nedenle TRANSTEC gebelikte kontrendikedir.
Laktasyon donemi
Buprenorfin anne siitiine gecer. Bu nedenden dolay1 emzirme doneminde kullanilmamalidir.

Ureme yetenegi/Fertilite

Sicanlarda c¢aligmalar rahimici biiyiime geriligi, yenidogan si¢anlarda bazi norolojik
fonsiyonlarin gelisiminde gecikme ve yiiksek dogum Oncesi-sonrast mortalite gostermistir
(bkz; 5.3)

4.7. Arac¢ ve makine kullanim iizerindeki etkiler

TRANSTEC ara¢ ve makine kullanma yetisini etkileyebilir. Talimatlara uygun olarak
kullanildig1 zaman bile TRANSTEC hastanin reaksiyonlarini yol giivenligi ve alet kullanma
becerisi zarar gorecek sekilde etkileyebilir. Bu durum o6zellikle alkol, sakinlestiriciler,
sedatifler ve hipnotikler gibi merkezi etkili diger maddelerle birlikte alindiginda daha da
belirgin sekilde ortaya ¢ikar.

TRANSTEC flaster tasiyan kisiler flaster ¢ikarildiktan sonra da en az 24 saat boyunca araba
kullanmamali ve makine kullanmaktan kaginmalidirlar.



Stabil dozda ila¢ kullananlarda s6z konusu semptomlar bulunmuyorsa ara¢ ve makine
kullanim1 kisitlamasina gerek olmayabilir

4.8. istenmeyen etkiler

TRANSTEC ile yapilan klinik ¢alismalar ve pazarlama sonrasi deneyim verilerine gore
giivenlik degerlendirilmistir. Bu verilere dayanarak en yaygin sekilde rapor edilen(6rn >%10
siklik) advers ilag reaksiyonlar1 (AIR) (% siklik ile) sunlardir: eritem (%17), bulant1 (%16.7),
kasint1 (%14,7), kusma %9.3 oranlarinda goriilmiistiir

Advers olaylar sistem organ sinifi ve siklik gruplandirmasina gore su sekilde verilmistir: Cok
yaygin (= 1/10); yaygin (> 1/100 ila <1/10); yaygin olmayan ( > 1/1.000 ila <1/100); seyrek
(> 1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000); bilinmiyor: eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor.

Bagisikhik sistemi hastaliklar:
Cok seyrek: ciddi alerjik reaksiyonlar*®

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:
Seyrek: istah kayb1

Psikiyatrik hastahklar

Yaygin olmayan: konflizyon, uyku bozuklugu, huzursuzluk.

Seyrek: psikotomimetik etkiler ( haliisinasyonlar, endise, gece kabuslari), azalmis libido,
Cok seyrek: bagimlilik, duygu durum degisiklikleri

Sinir sistemi hastaliklar

Yaygin: bag donmesi, bas agrisi

Yaygin olmayan: uyku hali, sersemlik

Seyrek: konsantrasyon bozulmasi, konusma bozuklugu uyusma, dengesizlik, parestezi (deride
ignelenme, yanma hissi)

Cok seyrek: kas seyirmeleri, agizda kotii tat

Goz hastalhiklan
Seyrek: gorme bozukluklari, bulanik gorme, goz kapag1 6demi
Cok seyrek: miyozis

Kulak ve i¢ kulak hastaliklari
Cok seyrek: kulak agrisi

Vaskiiler hastaliklar:
Yaygin olmayan: dolagim bozuklugu (hipertansiyon veya nadiren kollaps)
Seyrek: sicak basmalari

Solunum, gogiis bozukluklar: ve mediastinal hastaliklari
Yaygin: nefes darlig

Seyrek: solunum depresyonu

Cok seyrek: hiperventilasyon, higkirik



Gastrointestinal hastahklan
Cok yaygin: bulanti

Yaygin: kusma, kabizlik,
Yaygin olmayan: agiz kurulugu
Seyrek: pirozis

Cok seyrek: o6giirme

Deri ve deri alti doku hastaliklari
Cok yaygin: eritem, kasint1
Yaygin: ekzantem, terleme
Yaygin olmayan: dokiintii
Seyrek: iirtiker

Cok seyrek: piistiil, vezikiil

Bobrek ve idrar yolu hastaliklari
Yaygin olmayan: iiriner retansiyon, iseme bozukluklari

Ureme sistemi ve meme hastaliklari
Seyrek: Ereksiyon azalmasi

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastahklar:
Yaygin: 6dem, yorgunluk,

Yaygin olmayan: bezginlik

Seyrek: yoksunluk sendromlari, uygulama bolgesi reaksiyonlari
Cok seyrek: torasik agri

* Bazi durumlarda inflamasyon isaretleri ile birlikte gecikmis lokal alerjik reaksiyonlar
goriilebilmektedir. Bu durumlarda TRANSTEC tedavisine son verilmelidir.

4.9. Doz asimu ve tedavisi

Buprenorfin® in genis bir giivenlik smirt bulunmaktadir. Kan dolasimi igindeki kiigiik
miktarlardaki buprenorfinin hiz-kontrollii salimina baglh olarak kanda yiiksek ya da toksik
buprenorfin konsantrasyonlar: ihtimal dahilinde degildir. TRANSTEC 70 mcg/saat flaster
uygulamasinin ardindan maksimum buprenorfin serum konsantrasyonu, 0.3 mg buprenorfin
intravendz uygulamasini takiben olusan konsantrasyonundan yaklasik 6 kat daha azdir.

Semptomlar

Prensip olarak buprenorfin doz asiminda diger merkezi etkili analjeziklerinkine (opioidler)
benzer semptomlar goriilmesi beklenmektedir. Bunlar; solunum depresyonu, sedasyon, uyku
hali, mide bulantisi, kusma, kardiyovaskiiler kollaps ve belirgin miyozistir.

Onerilen tedavi

Genel acil durum o6nlemleri uygulanir. Hava yolu (aspirasyon) agik tutulur. Semptomlara
bagli solunum ve dolasim saglanir. Solunum depresyonunda Nalokson’un antagonist 6zelligi
siirlt olup yalnizca tekrarlayan bolus veya infiizyon seklinde kullanilan yiiksek dozlarda
(6rn. iv olarak 1-2 mg/kg olarak bolus verilen dozla baslanmasi) faydalidir. Bu nedenle yine
de yeterli ventilasyon saglanmalidir.



5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1.Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Opioid analjezikler Oripavin tlirevleri
ATC Kodu: N0O2AEOQ1

Etki mekanizmast

Buprenorfin giiglii opioid analjezik grubuna dahildir. Mii reseptoriine baglanarak agonist,
kappa reseptoriine baglanarak ise antagonist etki gosterir. Buprenorfin® in genel ozellikleri
morfininkine benzemekle birlikte kendine 6zgii farmakolojik ve klinik nitelikleri mevcuttur
Advers reaksiyonlar diger giiglii opioid analjeziklerinki ile benzerlik gostermektedir.
Buprenorfin’ in bagimlilik yapma 6zelligi morfine gore daha azdir.

Buprenorfin’ in farkli uyulama yollarina goére goreceli potensi literatiirde asagidaki gibidir:
Morfin p.o : BUP i.m.= 1:67-150 (tekli doz, akut agri modeli)

Morfin p.o : BUP s.1.= 1:60-100 (tekli doz, akut agri modeli, ¢oklu doz, kronik agri, kanser agrisi)
Morfin p.o: BUP TTS.= 1:75-115 (¢oklu doz, kronik agr1)

Kisaltmalar : p.o.= oral uygulama, i.m.= intramiiskiiler, s.1.= sublingual, BUP=Dbuprenorfin

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel 6zellikler

Emilim:

TRANSTEC uygulamasindan sonra buprenorfin ciltten emilir. Buprenorfinin sistemik
dolasima siirekli aktarilmasi yapiskan polimer bazli matriks sisteminden salimi ile kontrol
edilir.

Dagilim:
Buprenorfin yaklasik %96 oraminda plazma proteinine baglamir. Ik TRANSTEC

uygulamasinin ardindan buprenorfinin plazma konsantrasyonlar1 kademeli olarak artar ve 12-
24 saat sonra plazma konsantrasyonlar1 minimum 100 pg/ml etkili konsantrasyona ulasir.
Buprenorfin 35 mcg/saat transdermal flaster ile saglikli gonilliiler ile yapilan ¢aligsmalarda
ortalama 200-300 pg/ml Cmaks ve 60-80 saat Tmaks degeri saptanmistir. 35 mcg/saat flaster
ve 70 mcg/saat transdermal flaster ile yiiriitiilen ¢apraz gegis tasarimli bir goniillii ¢alismada
degisik doz giicleri i¢in doz oransallig1 gosterilmistir.

Biyotransformasyon:

Buprenorfin karacigerde N-dealkilbuprenorfine (norbuprenorfin) ve glukuronid konjugat
metabolitlerine metabolize edilir. Enterohepatik dolasima girebilecegine dair bulgular
mevcuttur.

Eliminasyon:
Buprenorfinin ciltteki depodan siirekli emilimine bagli olarak eliminasyonu intravendz

uygulamaya gore ¢cok daha yavastir. TRANSTEC flasterin ¢ikarilmasini takiben buprenofin
plazma konsantrasyonlar1 azalmaya baslar ve yaklasik 30 saatlik yarilanma omri ile (25-36
araliginda) elimine edilirler. Ilacin iicte ikisi (2/3) degismeden diski ile, iicte biri de
degismeden ya da dealkile olmus bicimde f{iriner sistem yoluyla elimine edilir.



5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

Standard toksikolojik ¢alismalarda insanlar i¢in herhangi bir 6zel potansiyel risk tasidigina
dair bir bulguya rastlanmamistir. Tekrarlanan dozlarda buprenorfin ile siganlarin iizerinde
yapilan testlerde viicut agirhigindaki artista azalma saptanmistir.

Fertilite ve genel iireme kapasitesi ile ilgili olarak sicanlar {izerinde yapilan ¢alismalar zararl
etkiye isaret etmemistir. Sicanlar ve tavsanlar iizerinde yapilan caligmalar fetotoksisite ve
implantasyon sonrasi kayiplara artiga igaret etmektedir. Siganlar lizerinde yapilan ¢alismalar
rahim i¢i fetus biiyiimeSinin azaldigina, belli bazi nérolojik fonksiyonlarin gelisiminde
gecikmeye ve ana hayvanlarin hamilelik ya da emzirme donemindeki tedavisinden sonra yeni
dogmuslarin dogum siras1 ve sonrasi oliim oraninda yiikselmeye isaret etmektedir. Komplike
dogum ve emzirmenin azaldig1 durumlarin da bu etkilere katkida bulundugu goriilmektedir.
Fareler ve sicanlarda teratojenite de dahil olmak iizere embriyotoksisite bulgularina
rastlanmamustir.

Buprenorfinin mutajenik potansiyeli {izerindeki in-vitro ve in-vivo ¢alismalar klinik anlaml
etkilere isaret etmemistir.

Sicanlar ve fareler lizerinde yapilan uzun stireli ¢alismalarda insanlar i¢in herhangi bir
kanserojenik bulguya rastlanmamustir. Eldeki toksikolojik veriler transdermal flasterlerdeki
katk1 maddelerinin duyarlilastiric1 potansiyeli bulunmadigina isaret etmektedir.

6. FARMASOTIK BILGILER

6.1.Yardimc1 maddelerin listesi

Oleyloleat

Povidone K90

Levulinik asit

Capraz baglayicisiz akrilat-vinilasetat kopolimer yapistirici (Durotak 387-2051™)
Capraz baglayicisiz akrilat-vinilasetat kopolimer yapistirict (Durotak 387-2054™)
Polietilen tereftalat (PET) ag1

Polietilen tereftalat (PET) folyo (23 pm)
Polietilen tereftalat (PET) folyo, silikonlu ve aluminize (100 pm)

6.2. Gegimsizlikler

Bilinen herhangi bir ge¢imsizligi yoktur.
6.3. Raf omrii

36 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

30°C’nin altinda oda sicakliginda ve ambalajinda saklanmalidir.
Cocuklarin géremeyecegi, erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda saklayiniz.



6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Her flaster 1s1 ile kapatilmis paketlerde ambalajlanmistir. Her kutuda 5 sase bulunmaktadir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmis flasterler ¢ikarildiktan sonra yapiskan boliimler birbirine yapistirilarak katlanmali
ve giivenli bir bi¢imde atilmalidir.

Flasterin uygulanma ve ¢ikarilmasi sonrasi eller sadece suyla yikanmalidir.

Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Y6netmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklar1 Kontrolii Yonetmeligi”’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Abdi Ibrahim Ilag San. ve Tic. A.S.
Eski Biiyiikdere Caddesi Ayazaga Yolu No: 4

Maslak 34398 ISTANBUL
Tel No : 0212 — 366 8400
Faks No : 0212 — 286 1037

8. RUHSAT NUMARASI
134/97

9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi

[lk ruhsat tarihi: 10.12.2012
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’ UN YENILENME TARIiHi
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