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z. x,llirlrir vn xaNrir,lrir nilugivt
Etkin madde:

Her bir tablet:

Asiklovir .-.--.-.-......200 mg

Yardrmcr madde(ler):

Laktoz._....__ 160 mg

Di[er yardrmct maddeler iqin 6.1 'e baktntz.

3. FARMASOTiK FORM

Tablet

B ey az, bombeli yuvarl ak geki I li, dtizgiin yiizeyli tabletler

4. xr,iNix Oznrrixrpn
4.1 Teraptitik endikasyonlar

o Esas olarak ilk ve tekrarlayan genital herpes simplex enfeksiyonlan dahil olmak iizere

derinin ve mukoz membranlann Herpes simplex enfeksiyonlannln tedavisinde,

o Ba[rqrkhk sistemi normal hastalarda tekrarlayrcr Herpes simplex enfeksiyonlarlnln

supresyonunda (niikslerin dnlenmesinde),

o Varicella (sugigegi) enfeksiyonlannda ve Herpes Zoster (zona) enfeksiyonunda endikedir.

Zona tedavisine erken baglandrfirnda, VIROSIL 'in a$rntn giderilmesinde faydah etkisi

oldulu ve post herpetik nevralji gortilme srkhlrnr azalttrlr gortilmi.igtiir.

o Balrgrkfufir yetersiz hastalarda Herpes sirnplex enfeksiyonlarlnln profilaksisi igin

endikedir.

o Genellikle ilerlemig HIV hastahlrnda (CD4+ hiicre saytsr <200/rnrn3 olan AIDS veya

ciddi ARC hastalannr igerir) veya kemik ili[i naklini takiben ciddi ba[rqrkhk sistemi

yetersizli[i olan hastalarda proflakside endikedir. Qahgmalar oral ViROSiL'in

antiretroviral tedavi ile birlikte verildiginde ilerlemig HIV hastah[r bulunan hastalann

moftalitesin de azalmaya neden oldu$unu gdstermiqtir. Bir ayhk intravendz ViROSIL
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tedavisinden sonra verilen oral VinOSif kemik iliEi altctlanrun mortalitesini

diigiirmiigttir. Bunlara ek olarak oral VIROSIL herpes virus hastahlrnda etkili profilaksi

saflar.

4.2 Pozoloii ve uygulama gekli

Pozoloji/uygulama srkhfir ve siiresi:

Eriqkinler:

Herpes Simplex Tedavisi: Giinde 5 kez VIROSIL 200 mg, ortalama 4 saatlik aralarla, gece

dozu atlanarak, aftnmaftdrr. Tedaviye 5 giin devam edilmelidir, ancak giddetli baglayan

enfeksiyonlarda siirenin uzatrlmasr gerekebilir. A[rr balrqrkhk yetersizlifii olan olgularda

(orn. kemik ilifii nakli sonrasr) ya da barsaktan emilim bozuklufiu olan hastalarda doz iki

misline 400 mg'a grkallabilir, ya da alternatif olarak intravenciz uygulamaya geqilebilir.

Tedaviye enfeksiyon bagladrktan sonra en ktsa zamanda baglamak gerekir. Tekrarlayan

ataklar igin bu donern tercihen prodrom d<inemi ya dalezyonlann ilk ortaya grktrlr ddnemdir.

Herpes simplex,in baskilanmast (supresyonu): Ba$qrkhk sistemi normal hastalarda Herpes

simplex enfeksiyonunun baskrlanmasr igin vinosit- 200 mg yaklagrk 6 saatlik aralarla giinde

4 kez alnmaldrr. Birgok hastada gtinde iki kez, yaklaqrk 12 saatte bir, altnan 400 mg'hk

dozlar yeterli olmugtur. Dozun azaltiarak, VIROSIL 200 mg dozun gtinde 3 kez 8 saatlik

aralarla alnmasr, hatta gtinde 2 kez 12 saatlik aralarla ahnmast da yeterli olabilir' Bazt

hastalar giinliik toplam 800 mg ViROSiL kullanrmrna rafimen enfeksiyonla karqrlagabilirler.

Hastallrn do[al seyrindeki olasr defigiklikleri gdzleyebilmek amacr ile periyodik olarak 6-12

ayda bir tedaviye ara verilmelidir.

Herpes simplex prffialrsl'sf: Ba$qrkh[r yetersiz hastalarda Herpes sirnplex enfeksiyonlarlnln

profilaksisi igin ViROSil ZOO mg gtinde 4 kez yaklagrk 6 saatte bir uygulanmahdrr. A[tr

ba[rgrklk yetersizli[i olan olgularda (rim. kemik ilili nakli sonrast) ya da barsaktan emilim

bozuklufl.u olan hastalarda doz iki misline, 400 mg'a grkarrlabilir; ya da alternatif olarak

intravenoz uygulamaya gegilebilir. Profilaktik tedavinin siiresi riskli ddnernin siiresine g6re

belirlenir.

Varicella ve Herpes zoster Tedavisi: Varicella ve Herpes zoster igin 800 mg VinOSiL gtinde

5 kez, yaklaqrk 4 saat arayla, gece dozu atlanarak altnmaltdtr. Tedavi 7 giin siirmelidir. A[tr

bafirgrklk yetersizlipi olan olgularda (6rn. kemik ili[i nakli sonrast) ya da barsaktan emilim
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bozuklugu olan hastalarda intravenriz uygulama yaprlabilir. Enfeksiyon baqladr[rnda tedavi

miimkiin oldufunca erken baglanmahdrr. Ddktintii ortaya grkar grkmaz baqlanan tedavi gok

daha iyi sonuglar vermektedir.

A{r ba{6tkhk yetersizli{i olan hastalarr ViROSiL, 800 mg gtinde 4 kez, yaklaqtk olarak 6

saatlik araftklarla ahnmahdrr. Kemik ilili ahcrlannda bu tedavi i.V. VinOSit- ite t aya kadar

devam ettirilebilir. Kemik ilili transplant hastalannda tedavi stiresi 6 aydrr (Transplanttan

sonra l. aydan 7 . ayakadar). ilerlemig HIV hastahlr olanlarda tedavi 12 aydt ama bu hastalar

tedavinin daha uzun siirmesinden fayda sallayabilirler.

Uygulama qekli:

Oral olarak almrr.

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiter:

Biibrek/Karacifier yetmezlifii :

B<jbrek fonksiyon bozuklufiu olan hastalara asiklovir uygulanrrken dikkatli olunmast tavsiye

edilir. Yeterli hidratasyon saflanmahdrr.

B<ibrek iqlevi bozuk hastalarda Herpes simplex enfeksiyonlannln tedavi ve profilaksisinde;

onerilen oral dozlar, asiklovirin intravendz enfi.izyon qeklinde verilmesi ile gtivenli oldu!'u

saptanmrg dozlann iizerinde birikmeye yol agmaz. Ancak btibrek iglevi ciddi gekilde

bozulmug olan hastalarda (kreatinin klerensi dakikada l0 ml'nin altrnda), dozun giinde 2kez,

yaklaqrk 12 saatte bir 200 mg olarak ayarlanmasr dnerilir. Bdbrek iqlevi ciddi gekilde

bozulmug hastalann (kreatinin klerensi l0 ml/dak'dan az) Varisella ve Herpes zoster

enfeksiyonlannln tedavisinde ve afrr immun yetmezli[i olan hastalann tedavisinde dozun

giinde Z defa, 12 saatte bir, 800 mg ve bobrek iqlevi az bozulmuq hastalarda (kreatinin

kleransi 10 ml/dak-25 ml/dak arasr) giinde 3 defa, 8 saatte bir 800 mg olarak ayarlanmast

6nerilir.

Pediyatrik popiilasyon :

Herpes simplex enfel<siyontanrun tedatisi iQin ve badtstklr$t yetersiz olanlarda Herpes

simplex enfeksiyonlanrun profilaksisi iqin; 2 yagrn tizerindeki gocuklara yetigkin dozu, 2 yaqtn

altrndaki gocuklara da yetiqkin dozunun yarlsl uygulanmaltdtr.

Varicella (Suqigegi) enfel<sfitonlanrun tedavisi: 6 yasm iistiindeki gocuklarda giinde 4 kez 800

mg ve 2-6 yaS arasmdaki gocuklarda ise giinde 4kez 400 mg ViROSil-veilmelidit. 2 yaS
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altmdaki qocuklarda gtinde 4 kez 200 rng VIROSIL verilebilir. Verilecek doz bu yaqta 20

mg/kg qeklinde (toplam doz giinde 800 mg'r gegmemek tizere) de hesaplanabilir. Tedavi 5

gtin stire ile uygulanmahdrr. immun yetmezlili olmayan gocuklann Herpes simplex veya

Herpes zoster enfeksiyonlannln baskrlanmasrna y6nelik spesifik bir veri bulunmamaktadt.2

yag tisttindeki a[rr immun yetmezli[i olan gocuklarda stntrlt veri mevcuttur ve eriqkin dozu

verilebilir.

Geriyatrik poPiilasYon :

yaqllarda total asiklovir klerensi kreatinin klerensine paralel olarak dtiger. Yiiksek dozda oral

VinOSit- kullanan yagl hastalarda yeterli hidrasyon mutlaka sa[lanrnahdrr. Btibrek iqlevi

bozuk yagh hastalarda dozun azalttlmastna <jzellikle dikkat edilmelidir'

4.3 KontrendikasYonlar

Asiklovir veya valasiklovire agrn duyarhh[r bilinen hastalarda kontrendikedir.

4.4 Ozelkullanlm uyanlart ve dnlemleri

YaSh hastalar t e bobrek yetmezliPi olan hastalarda

Asiklovir renal yol ile atrlrr ve bu nedenle bribrek yetmezlifii olan hastalarda dozun azalttlmast

gerekmektedir (Bkz: PozolojiAJygulama srkhlr ve stiresi). Yagh hastalarda bobrek

fonksiyonlannrn azalmasr olasrdrr. Bu nedenle, yagh hastalarda doz azaltimasr gerekebilir'

yaql ve b<ibrek yetmezlili olan hastalarda ndrolojik yan etki geliqme riski ytiksektir ve bu

etkiler yakrndan izlenmelidir. Bildirilmig olgularda, bu reaksiyonlar genellikle tedavi-

kesildikten sonra geri dontiqiirnlii olmuqtur (Bkz: istenmeyen etkiler)

Hidrasyon durumu:

edilmelidir.

ytksek doz oral asiklovir kullanan hastalarda yeterli hidrasyona dikkat

Tiim hastalar rizellikle aktif lezyonlan olanlar virtis bulaqtrrma potansiyelinin tinlenmesi

konusunda uyarrlmahdrr.

Nadir kalrtrmsal galaktoz intoleranst, Lapp

malabsorpsiyon problemi olan hastalartn bu ilacr

laktoz yetmezlifi ya da glikoz-galaktoz

kullanmamalarr gerekir.
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4.5 Difer trbbi iirtinler ile etkilegimler ve di[er etkilegim gekilleri

Onemli bir etkileqim belirlenrnemigtir.

Asiklovir aktif renal tiibiiler sekresyon ile de[iqmeden idrarla atrllr. Bu mekanizma ile yarrqan

ve asiklovir ile birlikte verilen herhangi bir ilag asiklovir plazma konsantrasyonunu artrrabilir'

probenesid ve simetidin bu mekanizmaile asiklovirin EAA delerini artmr ve renal klerensini

azaltr. Benzer artrglar asiklovir, organ nakli yaprlmrq ve bafrgrkhk sistemi baskrlanmrq

hastalarrnda yi.iksek doz mikofenolat mofetil ile birlikte kullanrldr[rnda, asiklovir ve

mikofenolatrn inaktif metabolitinin EAA delerlerinde de gdsterilmigtir. Bununla birlikte

asiklovirin genig teraptitik indeksi nedeniyle doz ayarlamasr gerekli defildir.

6zel popiilasyonlara itigkin ek bilgiler:

Veri yoktur.

Pediyatrik popiilasYon :

Veri yoktur.

4.6 Gebelik ve laktasYon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: B

eocuk dofurma potansiyeli bulunan kadrnlar/Dofium kontrolii (Kontrasepsiyon)

Srnrrl sayrdaki gebelikte rnaruz kalma olgulanna iligkin veriler, asiklovir'in gebelik iizerinde

ya da fcitusun/yeni do[an gocu[un salh[r tizerinde advers etkileri oldu!'unu

gostermemektedir. Bugiine kadar herhangi dnemli bir epidemiyolojik veri elde edilmemiqtir.

Hayvanlar iizerinde yaprlan gahgmalar, gebelik /embriyonal / f6tal geligim / dogum ya da

do[.um sonrasl geligim ile ilgili olarak dofrudan ya da dolayh zararh etkiler oldufunu

gostermemektedir (bkz. krsrm 5.3). Qocuk do[unna potansiyeli bulunan kadrnlara verilirken

tedbirli olunmaltdrr.

Gebelik ddnemi

Asiklovir pazarlanmasr sonrasrnda herhangi bir asiklovir formiilasyonu kullanan kadtnlarda

geliqen gebeliklerin kayrtlarr belgelenmiqtir. Bu verilerde asiklovir kullanan gebelerde

saptanan dofium kusurlannda genel popiilasyona gdre artrg olmadrfir saptanmtqttr. Saptanan

dofl-um kusurlanndan herhangi biri ortak bir neden diigtindi.irecek bir ozellik ya da <iriintti

gostennemigtir.
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Asiklovirin kullanrmr ancak potansiyel yararlann olasr risklere a[r bastrlr durumlarda

dtiqtiniilmelidir.

Laktasyon diinemi

200 mg asiklovirin giinde 5 kez oral uygulanmasrnr takiben asiklovir anne siitiinde bu dozda

ulaqrlan plazma diizeylerinin 0.6-4.1 kafi konsantrasyonlarda saptanml$trr. Bu diizeyler anne

siitii ile beslenen bebeklerin 0.3 mgkglgiin'e kadar asiklovir dozuna maruz kalmalart

ihtimalini g6sterir. Bu nedenle emziren anneye VIROSiL uygulanrrken dikkatli olunmasr

cinerilir.

tireme yetene[i/Fertilite

Kadrn fertilitesi iizerine etkisi hakkrnda veri bulunmamaktadrr. Sperm miktarr normal olan 20

erkek hastada yaprlan bir gahgmada, 6 ay boyunca her giin I gr oral asiklovir uygulamasr

spenn sayr, hareket ya da morfolojisi tizerine klinik olarak anlamh bir etki g<istermemigtir.

4,7 Ara,g ve makine kullanlmt iizerindeki etkiler

Hastanm arag ve makine kullanma yeteneli delerlendirilirken, hastalann klinik durumu ve

asiklovirin advers etki profili akrlda bulundurulmaltdrr. Asiklovirin araq kullanma

performanst veya makine kullanma yetenefi tizerine etkisi hakkrnda herhangi bir gahqma

yoktur.

4.8 istenmeyen etkiler

Advers etkilerle ilgili srkhk kategorileri aga[rda verilmiqtir. Qolu etki igin, insidansr

hesaplamak igin uygun veri yoktur. ilaveten advers etkiler, endikasyona balh insidanslannda

de[igken olabilirler.

Qok yaygrn >1/10

Yaygrn >1/100 ila <1/10

Yaygrn olmayan >l/1.000 ila <1/100

Seyrek >l/10.000 ila <l/1.000

Qok seyrek S1l10.000

Bi linmiyor (el deki verilerden hareketle tahmin edi lemiyor)

Kan ve lenf sistemi hastahklarl

Qok seyrek: Anemi, ldkopeni, trornbositopeni
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Ba[rgrkhk sistemi hastahklan

Seyrek: Anafilaksi

Psikiyatrik hastahklarl

Qok seyrek: Haliisinasyonl ar, psikotik sendroml ar, aj itasyon, konfi.izyon

Sinir sistemi hastahklarr

Yaygrn: Baq afirrst, sersemlik

Qok seyrek: Tremor, ataksi, dizartri,konvtilziyonlar, somnolans, ensefalopati, koma

yukaldaki etkiler (psikiyatrik ve sinir sistemi hastahklan) genellikle geri doniigtimltidtir ve

<jzellikle renal yetmezli[i olan ve <inerilen dozun iizerinde doz alan veya difier yatkrnlaqtrnct

faktorlere sahip hastalarda bildirilmigtir (Bkz: Ozel kullanrm uyanlan ve dnlemleri)

Solunum sistemi hastahklart

Seyrek: Dispne

Gastrointestinal hastahklan

Yaygrn: Bulantt, kusma, diyare, abdominal a[rr

Hepatobiliyer hastahklart

Seyrek: Bilirubin ve karaci[er ile ilgili enzimlerde geri ddntigiimlii ytikselmeler

Qok seyrek: Hepatit, sanhk

Deri ve deri altr doku hastahklart

Yaygrn: Kaqtntt, ddktintii (fotosensitivite dahil)

Yaygrn olmayan: Urtiker, sag dokiilmesinde htzlanma

Seyrek: Anjiyoodem

yaygrn olmayan sag d<iktilmesinde hrzlanma bildirilmiq ise de bu tip ddkiihne gok geqitli

hastalklar ve ilaglarla ba[lantrh olabilece[inden asiklovir ile iliqkisi aqrk defildir.
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Biibrek ve idrar hastahklan

Seyrek: Kanda tire ve kreatinin ytikselmesi

Qok seyrek: Akut renal yetmezlik, renal aSr

Renal agt, renal yetmezlikle alakah olabilir.

Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iliqkin hastahklart

Yaygrn: Yorgunluk, ateq

4.9 Doz agrml ve tedavisi

Belirtiler

Asiklovir sadece gastrointestinal sistemden ktsmen emilir. Genelde 20 gram dozun bir kerede

a|nmasrnrn ciddi toksik etkilere yol agmasr beklenmez. Yanhghkla giinlerce tekrar eden

yiiksek doz oral asiklovir ahnmasr ile gastrointestinal (bulantr-kusma) ve norolojik belirtiler

(bag a[.rrsr, konfiizyon) g<irtilebilir. intravenoz ytiksek doz asiklovirin uygularnaslnda serum

kreatinin ve tire diizeylerinde artrg gtiriiliir ve bobrek yetmezlili geligebilir. intravendz

asiklovirin yiiksek dozda ahnmast konfrizyon, haliisinasyon, ajitasyon ve ndbetlerle seyreden

norolojik belirtilere yol agabilir.

Tedavi

Toksisite belirtileri gdsteren hasta yakrn olarak izlenmelidir. Hemodiyaliz asiklovirin atrltmtnr

6nemli 6lgiide artrnr ve semptomatik doz a$tml durumunda tedavi gdz dniinde

bulundurulmahdrr.

s. FARMAKOLOJiKoZnllirlpn
5.1 Farmakodinamik iizellikler

ATC kodu: J05AB0l

Farmakoterapdtik grup: Niikleozid ve ntikleotid inhibitorleri

Asiklovir Herpes simplex virts (HSV) tip 1 ve 2,Yaricella zoster viriis (VZV), Epstein Barr

virtis (EBV) ve Sitomegaloviriis (CMV) dahil insan herpes viriislerine karqr in vitro ve in vivo

inhibitdr etkisi olan sentetik bir ptirin ntikleozid analogudur. Asiklovir hi.icre kiilttirtinde en

ytiksek antiviral etkililigi HSV-l'e karqr gdsterir, bunu (azalan bir etkinlik srrasryla) HSV-2,

VZY,EBV ve CMV izler. Asiklovirin HSV-I, HSV-2, VZV, EBV ve CMV'ye karqr inhibittir

etkisi ygksek segicilik gdsterir. Enfekte olmamtq ve normal hticrelerdeki timidin kinaz (TK)
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enzimi asikloviri bir substrat olarak etkin bir gekilde kullanmaz. Bu nedenle asiklovirin

memeli konak hiicrelerine karqr toksisitesi diigiiktiir; oysa HSV, VZV ve EBV'nin kodladtlt

TK asikloviri bir niikleozid analogu olan asiklovir monofosfata gevirir ve daha sonra hticresel

enzimler bunu difosfat ve trifosfata d<iniigtiiriirler. Asiklovir trifosfat viriistin DNA

polimerazrnr etkileyerek virtis DNA'srna girer, zincirin sonlanmasrnr sa[layarak viriis DNA

replikasyonunu inhibe eder.

A[rr immiin yetersizlili olanlarda uzun ve tekrarlayan asiklovir tedavisi, siirdiirtilen asiklovir

tedavisine yanrt vermeye duyarhhlr azalmtg virtis suglanntn olugmasrna yol aqabilir.

Duyarlrlrlr azalmrg olan klinik izolatlann gofunda gtireceli olarak viral TK yoktur, ancakbazr

suglarda viral TK ve DNA polimerazrn farkh oldufu da saptanmrgtrr. HSV izolatlannrn in

vitro asiklovire maruz kalmasr da daha az duyarh suglann olugmastna sebep olabilir. HSV

izolatlannrn in vitro duyarhhlr ile asiklovir tedavisine cevap arasrndaki iligki heniiz agrkhk

kazanmamtgttr.

Tiim hastalar, rizellikle aktif lezyonlar gdriilmeye baqlandrprnda, viriisii yayma

potansiyelinden kagrnmalannt konusunda uyanlmaltdrrlar.

5.2 Farmakokinetik tizellikler

Ernilim:

Asiklovir barsaktan sadece krsmen emilir. D<irt saatte bir 200 mg'ltk doz uygulanmaslnl

takiben ortalama kararh durum tepe plazma konsantrasyonu (C,. maks) 3.1 pmol (0.7 pglml)

ve egde[er en diigiik plazma diizeyleri (C,, min) 1.8 pmol (0.a pglml) bulunrnuqtur. D6rt

saatte bir 400mg ve 800rng doz uygulamaslnl takiben buna bafh C* maks deferleri strastyla

5.3 pmol (1.2 pglrnl) ve 8 pmol (1.8 pglml) ve egdeler C.. min deferleri 2.7 pmol (0.6

pglml) ve 4 pmol (0.9 pglml) bulunmuqtur.

yetiqkinlerde2.5 mg/kg, 5 mg/kg veya 10 mdkg dozlann I saatlik infiizyonundan sonra elde

edilen C., maks delerleri strastyla 22.7 pmol (5.1 pglml) , 43.6 pmol (9.8 pglml), ve 92 pmol

(20.7 p,glml) olmuqtur .7 saat sonra egdefer en dtigtik plazma diizeyleri (C., min) urasryla2.2

pmol (0.5 pglml), 3.1 pmol (0.7 pg/ml) ve l0.2pmol (2.3 pglml) bulunmuqtur.

I yagrn iisttindeki gocuklarda, 5 mg/kg ve l0 mg/kg'hk dozlar yerine 250 mglm2 ve 500

mg/m2'1k dozlar kullanrldr[rnda elde edilen ortalama en ytiksek (C,, maks) ve en diigi.ik (C,'

min) deperleri benzerdir. l0 mg/kg dozun 8 saat ara ile birer saatlik infiizyon halinde

uygulandrpr yenido[anlarda (0-3 aY), C,, maks 61.2 pmol (13.8 pglml) ve C,, min l0.l pmol

(2.3 pelml) olmugtur.
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DaErhm:

Beyin omurilik srvrsr (BOS) diizeyleri plazma di.izeylerinin yaklaqrk %50'sidir. Plazma

proteinlerine baflanma grireceli olarak diigiik (%9-%33 arasr) olup, bu nedenle ilag

etkileqimleri beklenmez.

Biyotransformasyon:

Veriyoktur.

Eliminasyon:

intraven6z asiklovir ile yaprlan gahgmalar erigkinlerde terminal plazma yan omriiniin yaklaqrk

2.9 saat oldufunu gcistermektedir. ilacrn golu deligime ulramadan bcibreklerden atrlrr.

Asiklovirin b<ibrek klerensi, kreatinin klerensinden daha yiiksektir; bu, ilacm b<ibrekler yolu

ile atrlmasrnda glomeriil filtrasyonuna ek olarak tiibi.iler sekresyonun da katkrda bulundu!'unu

gosterir. Asiklovirin tek <inernli metaboliti olan 9-karboksimetoksi-metilguanin idrarda

saptanan ilacrn %10-15'ini olugturur. Asiklovir 1gr probenesid uygulamaslndan bir saat sonra

verildi[inde tenninal yarr 6mrti ve EAA srrastyla o/o18veYo40 artar. Yeni dolanda (0 - 3 ay)

l0 mg/kg dozun 8 saat ara ile birer saatlik infiizyon halinde uygulanmastnda terminal plazma

yarr timrti 3.8 saat bulunmuqtur.

Hastalardaki karakteristik iizellikler

yaglrlarda artan yagla kreatinin klerensinde gdriilen azalmayabalh olarak total vticut klerensi

de dtiqer, ancak terminal plazma yarr 6mrii gok az deliqir. Kronik bobrek yetersizli[i olan

hastalarda ortalama terminal yan 6miir 19.5 saat olarak saptanmtgtrr. Hemodiyaliz strastnda

ortalama asiklovir yarr <imrti 5.7 saattir. Plazma asiklovir dtizeyleri diyaliz strastnda % 60

orantnda diiqmiigti.ir.

Asiklovir ve zidovudinin her ikisi birden HIV enfeksiyonlu hastalara uygulandrfrnda bir

defi giklik gcizlenmemi gtir.

5.3 Klinik iincesi giivenlilik verileri

Mutajenite

in vivo ve in vitro genig kapsamh mutajenite testlerinin sonuglan, asiklovirin erkekte genetik

bir riske yol aqmadrfrnr gostermigtir.

Karsinojenite

Fare ve srganlarda ytirtitiilen uzun siireli qahgmalarda karsinojenik bulunmaml$tlr.
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Fertilite

Srgan ve k<ipeklerde ytiksek asiklovirin dozlannda spermatogenez :f.zerine go[unlukla geri

dontigiimlti advers etkiler bildirilmigtir. Farelerde yaprlan iki kugak gahgmast fertilite iizerine

oral asiklovirin etkisini saptamamtgttr.

Teratojenite

Standart testlerde sistemik asiklovir uygulanmast fare, slQan veya tavqanlarda teratojenik veya

embriyotoksik etkilere neden olmamtqttr.

Standart olmayan bir srgan gahgmasrnda maternal toksisiteye yol agan yiiksek subkutan

dozlardaftital anormallikler gdzlemigtir. Bu bulgunun klinik 6nemi bilinmemektedir-

6. FARMAS6TLT 6znrl,ixr,rn
6.1 Yardrmcr maddelerin listesi

Laktoz

Mikrokristalin Seliiloz

Mrsrr Niqastasr

Magnezyum stearat

PVP

6.2 Gegimsizlikler

Bildirilmemigtir.

6.3 Raf iimrii

36 ay

6.4 Saklamaya ytinelik tizel tedbirler

25 Co'nin altrndaki oda srcakhlrnda rutubet ve tqtktan koruyarak saklayntz'

6.5 Ambalajrn nitelifi ve igerifi

25 tabletlik blister ambalajlarda
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6.6 Beqeri trbbi iiriinden arta kalan maddelerin imhast ve difer iizel tinlemler

Kullanrlmamrg olan tiriinler ya da atrk materyaller "Trbbi Atrklann Kontroli.i Ytinetmelifii"

ve "Ambalaj ve Ambalaj Atrklannrn Kontrolii Yonetmelikleri"ne uygun olarak imha

edilmelidir.
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